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PLAN DE INVESTIGACION

. RESUMEN EJECUTIVO DEL PROYECTO DE TESIS

Antecedentes: La sepsis, es una falla organica potencialmente mortal
inducido por una reaccion incontrolada del huésped. A pesar de los
avances en fisiopatologia, monitorizacion hemodinamica y reanimacion,
la sepsis es la principal causa de morbilidad y mortalidad por enfermedad
critica en todo el mundo. El lactato no es especifico de la infeccion, por lo
gue su uso generalizado como predictor de mortalidad de sepsis puede

conducir a un tratamiento antibiético inadecuado.

Objetivo: Evaluar el lactato sérico como predictor de mortalidad en

sepsis, Hospital José Alfredo Mendoza Olavarria,2020-2023.

Material y Meétodos: Estudio observacional, analitico de pruebas
diagnodsticas, donde se calculara la sensibilidad, especificidad, valor
predictivo positivo y valor predictivo negativo y el area bajo la curva ROC

del lactato sérico.

Resultados esperados: Identificar que el lactato sérico sea un buen

predictor de mortalidad en pacientes con sepsis.

Palabras clave: Lactato sérico, mortalidad, sepsis.

. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La sepsis, es una falla organica potencialmente mortal inducido por una
reaccion incontrolada del huésped. A pesar de los avances en
fisiopatologia, monitorizacion hemodindmica y reanimacion, la sepsis es
la principal causa de morbilidad y mortalidad por enfermedad critica en
todo el mundo. @2,

La Organizacion Mundial de la salud sefiala que anualmente en todo el
mundo se producen 31 millones de casos de sepsis. De los cuales unos
6 millones fallecen, siendo los paises subdesarrollados los mas afectados,

la sepsis es considerada dentro de las primeras causas de deceso



materno y neonatal, a la fecha resulta dificil realizar un andlisis de la
enfermedad por las barreras en el diagnéstico y la notificacion ).

En el Perq, la mortalidad de la sepsis varia entre el 25%-40% debido a los
factores involucrados en cada poblacion, la edad avanzada, las
comorbilidades, la inmunosupresion son factores asociados a la sepsis, y
estos son similares a nivel mundial, se ha comprobado que los factores
sociales como el hacinamiento, el saneamiento, el acceso limitado a la
atencion contribuyen al incremento de casos de sepsis. Dentro de la
etiologia de sepsis se tiene a las infecciones bacterianas producidas por
los grandes negativos y en un menor grupo se encuentran las producidas
por virus y hongos * 9,

El lactato sérico se utiliza desde hace afios en la sepsis con fines
diagndsticos y prondsticos. Los niveles séricos de lactato se analizan
convencionalmente como un signo de suministro insuficiente de oxigeno
a los tejidos y se utilizan a menudo en entornos clinicos para evaluar la
gravedad y el prondstico de la sepsis. Los recientes avances en
inmunometabolismo han permitido comprender el papel crucial del lactato
sérico en el control de las respuestas inmunolégicas e inflamatorias de la
sepsis ©7),

El lactato no es especifico de la infeccién, por lo que su uso generalizado
como predictor de mortalidad de sepsis puede conducir a un tratamiento
antibiético inadecuado. Hoy en dia no hay suficientes datos de alta calidad
gue demuestren que la evaluacion del lactato traduzca en mejores
resultados para los pacientes ©),

Actualmente en el Hospital de Tumbes se utiliza el lactato sérico como
predictor de severidad; pero no se cuenta con estudios que identifiquen
cual es la sensibilidad, especificidad y valor predictivo y positivo de la
prueba por tanto surge el interés de desarrollar la presente investigacion.
Por lo anterior sefialado se formuld la siguiente pregunta de estudio:

¢ Es el lactato sérico un predictor de mortalidad en sepsis, Hospital José
Alfredo Mendoza Olavarria,2020-20237?



3. ANTECEDENTES DEL PROBLEMA
e Antecedentes internacionales:

Zhu en China el 2024; revisé sistematicamente la capacidad del lactato
para predecir la sepsis, revision sistematica de 127 estudios. La utilidad
pronéstica del lactato sérico en la mortalidad por sepsis tuvo una S:
65%; especificidad: 70% y un AUC del 0,72 ©.
Ma en China el 2023; asoci6 el lactato sérico y la mortalidad de
pacientes criticos en urgencias, estudio retrospectivo de 1393
pacientes. Los valores elevados de lactato se relacionan con la
mortalidad por sepsis (OR: 1,50; IC 95% 1,40-1,62) El lactato tuvo un
valor en el area bajo la curva de 0,89; p= 0,001. Concluyendo que los
niveles altos de lactato sérico se asocian con la mortalidad @9,
Guarino el 2023 en lItalia; comparo el lactato capilar y sérico como
marcador de mortalidad a corto plazo de pacientes sépticos. Estudio de
cohorte prospectivo de 203 pacientes con sepsis. El 9,3% falleci6 a las
48 horas y el 13,8% a los 7 dias. Los pacientes fallecidos dentro de las
48 h (frente a los que sobrevivieron) tuvieron lactato capilar (19,3 vs. 5
mmol/L, p < 0,001) y lactato sérico (6,5 vs. 1,1 mmol/L, p = 0,001) mas
altos (1,
He en China el 2023; asocio el lactato sérico con los resultados clinicos
en pacientes ancianos con sepsis. Estudio analitico transversal. De
4199 pacientes ancianos con sepsis. El AUC del lactato fue de 0,618
(IC 95 %: 0,599-0,635) y el valor de corte del lactato fue de 2,4 mmol/l
con una S: 48% y una E: 68% (12,

Chaudhari en India el 2022; determiné el uso del lactato como predictor
de mortalidad; estudio de cohorte prospectivo de 200 pacientes con
sepsis. Encontrandose que el lactato sérico a las 0 horas como
predictor de sepsis tuvo una sensibilidad (S) del 83% especificidad (E)
del 69%, valor predictivo positivo y negativo (VPP y VPN) del 45% y
93% luego de 24 se incrementod la S: 91%; E: 90%; VPP: 74% y VPN;
97%). Concluyendo que los mejores puntos de corte para predecir
malos resultados fueron los valores de lactato a las 24 horas (=4

mmol/L) @3,



Sauer en E.E.U.U. el 2021; analiz6 los niveles normales de lactato
sérico en pacientes sépticos. Investigacion de cohorte de 4861
pacientes. Los valores normales de lactato sérico tuvieron tasas de
mortalidad a los 28 dias mas bajas que aquellos con niveles altos de
lactato (17% versus 40%). Si bien el rendimiento varié entre los
conjuntos de datos, la regresion logistica tuvo consistentemente el
mejor desempefio (AUC 87-99%). Futuras investigaciones deben
identificar los procesos fisiopatoldgicos para aclarar la conexion y la
causalidad entre el lactato y la mortalidad 4.

Charoentanyarak en Tailandia el 2021; evalué el papel del lactato
sérico como predictor de mortalidad en pacientes con sepsis; estudio
de cohorte retrospectivo; de 1462 pacientes. La tasa de mortalidad fue
del 8,9%. La edad, las comorbilidades y el lactato se asociaron con la
mortalidad. El lactato obtuvo un valor de un ORa (1,02; IC 95%: 1,002-
1,048). El punto de corte del lactato sérico fue de 1,6 mmol/L y dio una
S: 79% y una E: 32%. El lactato sérico esté asociado a la muerte de los

pacientes por sepsis 1)

Chebl en Libano el 2019; comprobd si el lactato sérico se asociaba de
con la mortalidad en pacientes criticos. Estudio de cohorte retrospectivo
de 16447 pacientes. Los niveles de lactato intermedio y alto fueron
predictores independientes de mortalidad en la UCI (OR: 1,47 y OR:
2,56). Concluyendo que el lactato sérico en la UCI se asocia con un

incremento de mortalidad 9,

Ryoo en Corea el 2018; determind la cinética del lactato en el shock
séptico definido por Sepsis-3. Estudio retrospectivo, transversal de
1060 pacientes. El lactato tuvo un valor prondstico significativo (AUC,
0,70; p < 0,01). los niveles de lactato =2 2 mmol/L tuvieron la mayor
sensibilidad (85,3%). El lactato es util para determinar la mortalidad en
pacientes con shock séptico; y puede ser una herramienta eficaz a las

6 horas para el pronéstico de muerte 7).



e Antecedentes nacionales:
Arones en Peru el 2020; determiné si el lactato predice la mortalidad en
pacientes con shock séptico. Estudio observacional transversal de 88
pacientes. El lactato como pronostico de mortalidad mostré una S: 55%,
E: 32% para un valor > de 2mmol/L. el lactato tiene un valor predictivo

alto para la mortalidad (8.

4. JUSTIFICACION DEL PROYECTO
El estudio tiene por propoésito evaluar si el lactato sérico permite
determinar la mortalidad en los pacientes con sepsis; para implementar
medidas terapéuticas oportunas y lograr reducir los cuadros de mortalidad
generados por la sepsis. El estudio generard evidencia cientifica que
permitira incrementar el conocimiento médico sobre los marcadores de
mortalidad sobre la sepsis; ademas el tipo y disefio de investigacion sera
guia de nuevos estudios que se desarrollen en similar contexto; por otro
lado, desde el planteamiento del problema hasta la obtencién de
resultados se aplicara el método cientifico. En todo el proceso del estudio,
se cuenta con viabilidad y factibilidad para lograr los objetivos

establecidos en la investigacion.

5. OBJETIVOS
Objetivo general
Evaluar el lactato sérico como predictor de mortalidad en sepsis, Hospital
José Alfredo Mendoza Olavarria,2020-2023.

Objetivo especifico
— Determinar la sensibilidad y especificidad del lactato sérico como
predictor de mortalidad en sepsis.
— Estimar el valor predictivo positivo y negativo del lactato sérico como
predictor de mortalidad en sepsis.
— Establecer la curva ROC para el lactato sérico como predictor de

mortalidad en sepsis.



6. MARCO TEORICO
La sepsis bacteriana es una enfermedad critica en la que la reaccion
inmunitaria del organismo a la infeccidon provoca dafios en los tejidos y
organos. La sepsis se ha descrito Gltimamente como una afeccion en la
gue los 6rganos del cuerpo no funcionan correctamente debido a una
reaccion incontrolada del organismo a una infeccion, que puede poner en
peligro la vida 19,
Segun las investigaciones, la deteccion y el tratamiento precoz son los
gue mas reducen la mortalidad por sepsis. Anteriormente, la sepsis se
definia como un sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS) a la
infeccion. La falta de especificidad de los sintomas del SIRS, que definian
la sepsis, hizo que los estudios epidemioldgicos mostraran discrepancias
considerables en la incidencia y muerte por sepsis. La redefinicion de
sepsis de 2016 hace hincapié en la mala respuesta del huésped a la
infeccion, lo que facilita su diagndstico en la practica clinica 9,
La sepsis se define actualmente como un fallo organico potencialmente
mortal debido a una respuesta insuficiente del huésped a la infeccion.
Actualmente se considera fallo organico si la evaluacion secuencial del
fallo orgénico relacionado con la sepsis (SOFA) cambia en dos puntos o
mas y la mortalidad intrahospitalaria es superior al 10%. La escala qSOFA
evalla la salud mental, cardiovascular y respiratoria. La hipotensién se
define como presion sistélica <100 mmHg, la taquipnea como frecuencia
respiratoria >22 respiraciones por minuto y GCS <15. 2,
Més del 80% de los casos de sepsis estdn causados por infecciones
respiratorias, gastrointestinales, genitourinarias y de piel/tejidos blandos.
La mayoria de los casos de sepsis estan causados por neumonia. Las
bacterias (gramnegativas [62%)] o grampositivas [47%]) causan la mayoria
de las sepsis. Los pacientes con sepsis pueden tener numerosas
infecciones microbianas. Pocos pacientes con sepsis tienen
enfermedades fungicas, viricas o parasitarias. La causa de la sepsis con
cultivo negativo es desconocida en el 50% de los casos. Las infecciones
del tracto respiratorio con cultivo negativo son mas frecuentes que las

infecciones del tracto urinario con cultivo positivo 2.
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La fisiopatologia de la sepsis se produce debido a la alteracion del
equilibrio inmunoldgico de la inflamacion y antiinflamacion desde varios
angulos, a diferencia de una infeccidn localizada. La modulacion positiva
de las vias proinflamatorias y antiinflamatorias libera citoquinas,
mediadores y moléculas relacionadas con patégenos, activando
sistémicamente las cascadas de coagulacion y complemento ©3).

El diagndstico precoz de la sepsis sigue siendo dificil para los clinicos. A
pesar de varios indicadores en la literatura cientifica, la sepsis se
diagnostica principalmente con la clinica. Para el cribado, el gSOFA es
beneficioso. Encontrar y tratar el foco de la infeccion es esencial para el
tratamiento de la sepsis. La sensibilidad de la radiografia de térax y la
ecografia es limitada. Al menos todos los pacientes con un foco de
infeccion incierto deben someterse a una TC con contraste. La RM es
necesaria para la espondilodiscitis y la ecocardiografia transesofagica
para la endocarditis. Los biomarcadores ayudan al tratamiento pero no
son diagnésticos. Todos los pacientes con sepsis deben someterse a
hemocultivos y muestras microbiologicas de los focos probables de
infeccion. El diagndstico del shock séptico requiere una medicion inicial
del lactato 4.

La procalcitonina, es un marcador de inflamacién generado por citoquinas
bacterianas y endotoxinas, se utiliza habitualmente para diagnosticar la
sepsis bacteriana. El diagnéstico, el tratamiento y el prondstico de la
sepsis dependen del lactato sérico. Los niveles de procalcitonina
inferiores a 0,05 ng/ml son normales y se correlacionan con un riesgo
minimo de sepsis bacteriana. Los niveles de procalcitonina alcanzan su
maximo entre 12 y 48 horas después de la infeccion y ascienden en un
plazo de 4 horas. La gravedad de la sepsis se correlaciona
significativamente con los niveles de procalcitonina 2,

Los pacientes con sepsis presentan niveles elevados de lactato debido a
hipoxia tisular, glucolisis aerobica o eliminacion reducida (insuficiencia
hepatica). El shock séptico por sepsis-3 se diagnostica por un nivel
elevado de lactato de 18 mg/dL (2 mmol/L). Incluso con una presion
arterial normal, los pacientes con sepsis pueden tener un nivel elevado de

lactato. El lactato debe medirse cada 4-6 horas hasta que se normalice.
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En lugar de no monitorizar el lactato, la reanimacion con liquidos guiada
por lactato reduce la mortalidad. Si el tratamiento de la sepsis no consigue
eliminar el lactato, debe reevaluarse el control de la fuente 2,

El metabolismo aerdbico normal utiliza el ciclo del acido citrico para
convertir el piruvato en ATP. El piruvato deshidrogenasa, el oxigeno, la
glucosa y las mitocondrias contribuyen al proceso. Los niveles bajos de
oxigeno impiden que el metabolismo anaerdbico convierta el piruvato en
acetil-CoA a través del ciclo del &cido citrico. Sin embargo, el lactato
deshidrogenasa (LDH) convierte el piruvato en lactato, creando dos
moléculas de ATP y lactato (),

Los tejidos crean lactato a partir de la glucosa cuando el oxigeno
disminuye. Las personas sin alteraciones fisioldgicas tienen valores de 1-
1,5 mmol/L de lactato, suele eliminarse en sangre por excrecion hepética
y renal (29),

Sin embargo, los individuos gravemente enfermos con shock o
hipoperfusion presentan niveles de lactato superiores a 2 mmol/L, lo que
requiere una reanimacion rapida y el ingreso en la UCI. La mortalidad por
sepsis aumenta con niveles elevados de lactato, lo que indica un
desequilibrio. Las mediciones de lactato en urgencias complementan los
resultados de procalcitonina determinando la gravedad de la enfermedad.
Los niveles de lactato deben evaluarse a las 3 horas del ingreso y de
nuevo a las 6 horas si son elevados. Esto ayuda a determinar y evaluar
precozmente el tratamiento hemodindmico del paciente séptico, lo que
mejora la supervivencia @7,

Investigaciones recientes revelan que unos niveles elevados de lactato en
sangre pueden aumentar el riesgo de muerte, el uso de vasopresores y la
respiracion mecanica, lo que puede conducir al ingreso en la UCI. Incluso
un nivel inicial moderado de lactato sérico indica shock y disfuncion
organica en la sepsis aguda, mientras que niveles elevados de lactato
indican complicaciones y una alta tasa de mortalidad en traumatismos,
fallo multiorganico, infecciones graves (todas las edades), cancer e
infecciones por COVID-19 (28),

Aparte de la reanimacion precoz con liquidos y la terapia antibittica, el

tratamiento de la sepsis se ha orientado hacia un enfoque menos agresivo
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en los ultimos afos, evitando la monitorizacion rutinaria de la saturacion
venosa mixta de oxigeno y la presion venosa central, asi como la
reanimacion excesiva con liquidos, el uso de inotrépicos y las
transfusiones de glébulos rojos. El uso de vasopresores periféricos se
considera seguro y esta incrementando su uso, actualmente se considera
la reanimacioén con cristaloides equilibrados y una estrategia restrictiva de

fluidos 9,

HIPOTESIS
H1: Es el lactato sérico un predictor de mortalidad en sepsis Hospital José
Alfredo Mendoza Olavarria,2020-2023.

HO: No es el lactato sérico un predictor de mortalidad en sepsis Hospital
José Alfredo Mendoza Olavarria,2020-2023.

MATERIAL Y METODOLOGIA
a. Disefio de estudio: Estudio descriptivo transversal, de pruebas

diagnosticas.

b. Poblacion, muestray muestreo:
Poblacion:
Pacientes hospitalizados en la unidad de cuidados intensivos (UCI) del

Hospital José Alfredo Mendoza Olavarria, en los afios 2020-2023.

Muestra:
Se trabajara con la totalidad de los pacientes diagnosticados de sepsis
hospitalizados en la UCI en los afios 2020-2023; por lo que se considera

una muestra censal.

Criterios de inclusion:
— Paciente con diagnostico de sepsis.
— Paciente con resultados de lactato sérico.

— Paciente de ambos sexos y = de 18 afos.

13



— Pacientes con antecedentes de comorbilidades (diabetes mellitus,

hipertension arterial, enfermedad renal cronica).

Criterios de exclusion:
— Paciente sin diagndstico de sepsis.
— Paciente con historia clinica incompleta e ilegible.

— Pacientes menores de 18 afos.

Unidad de analisis:

Paciente con diagnostico de sepsis.
Unidad de muestreo:

Historia clinica de paciente con diagnostico de sepsis hospitalizado en la

unidad de intensivos.
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c. Definicion operacional de variables

. Definiciones Valores Criterios de Tipo de
Variables _ o _ Fuente
Conceptual Operacional posibles medicion variable
Marcador
importante de Valores de lactato o o
o o _ < 2mmol/L Cualitativa . Historia
Lactato sérico procesos sérico descritos en la _ Independiente .
. _ > 2 mol/L nominal clinica
metabdlicos anamnesis.
celulares.
Se define como las Fallecimiento del
Mortalidad en muertes paciente producido por Si Cualitativa ) Historia
, . _ _ _ Dependiente .
sepsis producidas por la | la sepsis descrito en la No nominal clinica
sepsis. anamnesis.
Tiempo que ha . .
o Afos del paciente o o
vivido una persona _ . Cualitativa _ Historia
Edad descrito en la AfRos _ Covariable .
desde su _ nominal clinica
o anamnesis.
nacimiento.
foti Sexo del paciente :
S Caracteristica descri I Masculino Cualitativa Covariaby Historia
exo i0ldai escrito en la ovariable
biologica y Femenino nominal clinica

fisiol6gica que

anamnesis.

15



diferencia al varéon

y a la mujer.

Permanencia de

Dias de

2 7 dias

Dias de ' hospitalizacion Cualitativa _ Historia
o un paciente _ ' Covariable .
hospitalizacion o descrito en la < 7 dias nominal clinica
hospitalizado. _
anamnesis.
Procedimiento de
respiracion _
_ o Empleo de ventilador Si o S
Uso de ventilador | artificial empleado o ) ' Cualitativa ) Historia
o . mecanico descrito en _ Covariable .
mecanico para suplir la NoO nominal clinica

funcidén respiratoria

de una persona.

la anamnesis.
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d. Procedimientos y Técnicas:

Concluido el estudio se enviara al asesor para que realice las revisiones
respectivas, luego de su aprobacién se presentara al Comité de Etica de
la Universidad Privada Antenor Orrego; para la evaluacion y publicacion
de resolucion de inscripcion de proyecto de tesis. Se elaborard los
documentos respectivos para presentar al director del hospital
gestionando el acceso, luego de la aprobacién, se apersonara a presentar
el documento al jefe de estadistica para que nos brinde el acceso
respectivo a las historias clinicas necesarias para el estudio. A través del
analisis documental se seleccionaran y revisaran las historias clinicas de
pacientes con diagnostico de sepsis, seguidamente se aplicaran los
criterios de seleccion respectivos, finalmente la informacion obtenida y

relevante para el estudio se registrara en la ficha de recoleccion de datos.

e. Plan de anélisis de datos:

Luego de la recoleccion de la informacion requerida en el estudio, se
confeccionard una base utilizando el programa estadistico Stata V.18.
para ejecutar el analisis requerido. Mediante el empleo de la estadistica
analitica se realizara el célculo de la sensibilidad, especificidad, valor
predictivo positivo, negativo y curva ROC con IC 95%. Los resultados se
presentaran en tablas bidimensionales, también se desarrollarad un
modelo de regresion logistica para determinar la mortalidad, el cual sera
ajustado por las covariables (edad sexo, tiempo de estancia hospitalaria,

uso de ventilador mecénico).

f. Aspectos éticos:

En la investigacidn se aplicara los principios de Helsinki y los 4 principios
biomédicos, como el principio de beneficencia donde el estudio buscara
considerar el lactato sérico en una herramienta para identificar la
mortalidad en los pacientes con sepsis; el principio de no maleficiencia
donde la investigacién no producira ningun dafio a la poblacién en estudio;
el principio de autonomia no se tendra en cuenta en el estudio, ya que la

investigacion se basara en recolectar informacion de los pacientes de las
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historias clinicas. El principio de justicia se aplicaréa dando a conocer los

resultados con veracidad manteniendo la confidencialidad.
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10. PRESUPUESTO DETALLADO

Valor

- _ Valor
Descripcion Cantidad
Unitario Total
Recursos humanos
Investigadora 01 00.00 00.00
Asesor 01 00.00 00.00
Estadistico 01 800.00 800.00
Recursos materiales
Laptop 01 Autofinanciado 0.00
Software STATA 18 01 1750.00 1750.00
Servicio de internet 01 79.00 79.00
Comité de ética 01 250.00 250.00
Derecho de permiso de
L _ 01 250.00 250.00
aplicacion del estudio.
Precio final 3129.00
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12. ANEXOS

Anexo N° 1
Mortalidad en Sepsis
Si No TOTAL
“VP” “FP” “Positivos”
“Positivo”
Lactato [a] [b] [a+b]
serico “FN” “VN” “Negativos”
“Negativo”
[c] [d] [c+d]
“Enfermos” | “Sanos” | “Individuos”
TOTAL
[a+c] [b+d] [a+b+c+d]

= VP: Verdaderos Positivos: Resultados positivos en pacientes con
mortalidad de sepsis.

= VN: Verdaderos Negativos: Resultados negativos en pacientes
sin mortalidad de sepsis.

» FP: Falsos Positivos: Resultados positivos en pacientes sin sepsis
mortalidad de sepsis.

= FN: Falsos Negativos: Resultados negativos en pacientes con
mortalidad de sepsis.

» S: Sensibilidad: VP/VP+FN

» E: Especificidad: VN/FP+FN

= VPP: valor predictivo positivo: VP/(VP+FP)

= VPN: valor predictivo negativo: VP/(VN+FN)
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Anexo N°2

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

“Lactato sérico como predictor de mortalidad en sepsis, Hospital

Jose Alfredo Mendoza Olavarria,2020-2023”

FECHA: HCL:

Variable independiente

Lactato sérico: Valor encontrado: mmol/L
a) < 2mmol/L
b) >2 mmol/L

Variable dependiente

Mortalidad en sepsis Si( ) No( )
Covariables

e Edad: afnos

e Sexo: Masculino ( ) Femenino ( )

e Tiempo de estancia hospitalaria 2 7 dias( ) <7 dias(

e Uso de ventilador mecanico: Si ( ) No( )
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