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Resumen. La monitorizacion de la saturacion de oxigeno en sangre
venosa mixta, ayuda a conocer el estado de transporte y consumo de
oxigeno en situaciones de shock, mejorando lainterpretacion dela
respuesta a diferentes actitudes terapéuticas. Debido alas caracteristicas
propias del recién nacido, esta medicion es compleja, por lo quela
monitorizacion del estado de shock se limitaen gran medida. Objetivos:
Investigar el valor de la saturacion de oxigeno medida en auricula
derecha como reflejo de la saturacion en sangre venosa mixta en un
modelo de sepsis experimental neonatal. Material y metodos: Se
emplearon 6 lechones recién nacidos en los que se induce una situacion
de shock séptico mediante perfusion endovenosa continua de
Estreptococo del grupo B, durante 180 minutos. Se obtuvieron muestras
simultaneas de sangre arterial adrtica, arteria pulmonar y auricula
derecha, en situacion basal y cada 30 minutos, tras €l inicio dela
perfusion de bacterias analizandose los cambios en las presiones,
resistencias vasculares, indice cardiaco, transporte y consumo de
oxigeno e indice de extraccion de oxigeno. Resultados: Se observé un
descenso significativo con respecto ala situacion basal, del transporte de
oxigeno'y del indice de extraccion, sin cambios en el consumo, desde
los 30 minutos del inicio de la perfusion de bacterias, con una
correlacion significativa con los cambios en la saturacion de sangre
venosamixtay de auricula derecha. Los valores de saturacion venosa
mixtay de saturacion en auricula derecha presentan una correlacion
significativa, r2 =0,88, alo largo del estudio. Conclusiones: La
saturacion de oxigeno en sangre venosa mixta, resulta il enla
monitorizacion del estado de transporte y consumo de oxigeno en el
recién nacido critico, y, sin embargo, |la saturacion en sangre de auricula
derecha puede ser una aternativa eficaz, sencillay menos agresiva para
el paciente neonatal.
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measurement is difficult and therefore, the monitoring of the shock state
islimited. Objectives: To investigate the validity of central venous
oxygen saturation at right atria as a reflection of mixed venous oxygen
saturation in an experimental model of neonatal sepsis. Methods: In six
newborn piglets septic shock was induced by 180 minutes continuos
infusion of Group B Streptoccocus. Blood samples were obtained from
aortic and pulmonary arteries and from right atrium at baseline and at 30
minutes intervales after the bacterial infusion was begun. Changesin
arterial pressures, vascular resistances, cardiac index, oxygen delivery
and consumption and the oxygen extraction index were also analyzed.
Results: Group B Streptoccocus infusion induced significant decreases
versus baseline situation of both, oxygen delivery and oxygen tisular
extraction index, without changes in oxygen consumption, a 30 minutes
of bacterial infusion, with asignificant correlation between mixed
venous and central venous oxygen saturations. Mixed venous oxygen
saturation significantly correlates with right atrium oxygen saturation,
r2=0,88, along all the period of study. Conclusions: Mixed venous
oxygen saturation is a useful measurement of the oxygen delivery and
consumption state in the critically ill newborn infant, and central venous
oxygen saturation at the right atrium can be a sure, efficient and easy
aternative for the neonatal patient.

Key words: Mixed venous oxygen saturation; Rigth atrium venous
oxygen saturation; Oxygen delivery; Neonatal septic shock; Group B
Streptoccocus.

OXYGEN DELIVERY AND CONSUMPTION AND RIGHT
ATRIUM OXYGEN SATURATION IN AN EXPERIMENTAL
MODEL OF NEONATAL SEPTIC SHOCK

Abstract. Mixed venous oxygen saturation monitoring is useful to
know about the balance of oxygen supply and consumption in patient
with shock aswell asaform of assesing the effects of diferents
therapeutic maneuvers. Because of newborn peculiarities this

Servicio de Neonatologia*. Hospital Infantil La Paz, Servicio de Neonatologia**.
Hospital General Gregorio Marafién. Madrid.

Este estudio se ha realizado gracias ala beca del FISS nimero: 93/0781.
Correspondencia: Dra. M2 Dolores Elorza

Servicio de Neonatologia, Hospital Infantil La Paz,

Paseo de la Castellana, 261. 28046 Madrid.

Recibido: Junio 1995

Aceptado: Octubre 1995

VOL. 44 N°2, 1996

Introduccion

Laoxigenacion tisular, en cualquier condicion fisiolbgicao
patol6gica, depende de lainteraccion de 3 variables: a) conte-
nido arterial de oxigeno, el cual depende a su vez de la concen-
tracion de hemoglobina, el estado de saturacion de éstay su gra-
do de afinidad por €l oxigeno, b) flujo sanguineo tisular locd, el
cual depende del gasto cardiaco y de las resistencias vascula-
res, y ) laextraccion y consumo de oxigeno por lostejidos.

El estado de shock, se caracterizapor ser unasituacion en la
que el transporte de oxigeno resultainsuficiente paralagenera-
cién del ATP necesario para mantener laintegridad funcional
y estructural delostejidos, esto es, existe un desequilibrio entre
transportey consumo de oxigeno, que genera una deuda de oxi-
geno anivel celular, y por tanto la aparicién de anaerobiosisy
de acidosis celular®. Ante esta situacion patol gica, se desen-
cadenan una serie de fenémenos de compensacion anivel sisté-
mico, de origen neuroendocrino, encaminados, fundamen-
talmente, a aumentar el gasto cardiaco, y por tanto el transpor-
te de oxigeno, (DO,), y también anivel local, siendo dentro de
este Ultimo grupo, el aumento de la extraccion tisular de oxi-
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geno, (IEO,), uno de los mecanismos més importantes4),
Aumentando |a extraccion tisular de oxigeno, en base auna
serie de mecanismos de autorregulacion local, se consigue man-
tener constante el consumo de oxigeno tisular, (VO,), en situa-
ciones en las que €l transporte de oxigeno estd comprometido
0 las demandas tisulares estan aumentadas®9.

Lasaturacion venosa mixta, (SvO,), desde un punto de vis-
tagloba y simplificado, reflga, en condiciones normales, la.can-
tidad de oxigeno no extraido por lostejidos, unavez que las ne-
cesidades metabdlicas de estos han sido cubiertas. Representa
por tanto, el grado de adecuacion entre DO, y VO, y en situa
cion de shock, es un indice de la puesta en funcionamiento de
los mecanismos de compensacion sistémicosy locales, y de su
eficacia para asegurar el equilibrio necesario entre transporte y
consumo de oxigeno267,

El shock séptico neonatal, es una entidad clinica que se pre-
senta con cierta frecuencia en la practica clinica, siendo el
Estreptococo del grupo B, (SGB), & germen mas frecuentemente
implicado en su aparicion®9. El shock séptico neonatal, se ca-
racteriza, desde el punto de vista fisiopatol 6gico, a diferencia
del shock séptico del adulto, por ser un «shock frio», en € que
se produce un descenso del gasto cardiaco por compromiso mio-
cardico y un aumento de las resistencias vasculares, tanto a ni-
vel sistémico, como anivel pulmonart®14, Sobre la utilidad de
la SvO, como indice de la adecuacion DO,V O, en el paciente
con shock séptico neonatal, existen pocos datos en la literatu-
ra. Varios autores, abogan en €l recién nacido, por lamedicion
dela saturacion venosaanivel centra, en auricula derecha, evi-
tando, de este modo, las dificultades técnicas y 10s riesgos que
para el paciente neonatal supone la cateterizacion de la arteria
pulmonars.16),

Dado que el conocimiento de la SvO, podria ser (til enla
monitorizacion del paciente critico, y que se trata de unatécni-
cade dificil empleo en el recién nacido, es interesante conocer
si lasaturacion de oxigeno en auricula derecha (SADO,) pue-
de representar una aternativaalamedicion continuadelaSvO,
en arteria pulmonar. Por €llo, los objetivos del presente estudio,
realizado en un model o experimental neonatal de shock séptico
con hipertension pulmonar, en el que la situacion patoldgica se
reproduce con lainfusién continua de SGB muertos por calor,
son; 1) describir los cambios hemodindmicosy € patrén de trans-
porte y consumo de oxigeno en este model o experimental neo-
natal, 2) evaluar la utilidad de la SvO, como indice del estado
de adecuacion DO,/V Oy, y, 3) analizar la correlacion existente
entrelos valores de SvO, en arteria pulmonar y en auricula de-
recha.

Material y métodos

Se emplearon 6 lechones recién nacidos de 12,71 + 0,7 di-
asde edad, y 3,55 + 0,61 kg de peso hibridos Landrace-White,
que fueron anestesiados con ketaminaintramuscular (20 mg/kg)
y pentobarbital intraperitoneal (20 mg/kg), manteniéndose la
anestesia con dosis sucesivas de pentobarbital (5 mg/kg) intra-
venoso seguin necesidad. Tras anestesialocal en los lugares de
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incisién se colocd un tubo endotraquea de doble luz de 4 mm
de didmetro interno mediante traqueotomia. L os accesos vas-
culares seredizaron através delavenayugular externaizquierda,
introduciendo un catéter de doble luz 4 FG situandose la punta
en auricula derecha y un catéter 5 FG de oximetria
(Opticath.Oximetrix, Inc. Abbott Lab. North Chicago,USA.),
que se hace progresar hasta auricula derecha. A través de la
venayugular externa derecha se introdujo un catéter 5 FG de
termodilucidn (Balloon Thermodilution catheter, Al-07165, 5F,
Arrow), en arteria pulmonar bajo control radiol 6gico, para mo-
nitorizacion continua de lapresion en arteria pulmonar y de for-
maintermitente de la presion de enclavamiento y medicion del
gasto cardiaco. A través de la arteria car6tidaizquierda se in-
trodujo un catéter paramonitorizacion delapresion arteriad sis
témica en aorta ascendente.

El gasto cardiaco se midi6 por termodilucion
(Oximetrix.R3.S0,/CO, Abbott Lab. North Chicago, USA.) re-
alizandose dos determinaciones consecutivas con suero gluco-
sado al 5% helado, realizandose una tercera muestra'y toman-
dose e vaor medio s existiaunadiferenciasuperior a 10% en-
trelas dos primeras. Se expreso en formade indice cardiaco (IC)
en relacion a peso. Se obtuvieron muestras sanguineas de aor-
ta, auricula derechay arteria pulmonar paramedicién de pH y
gases (Nowa Biomedical Stat Profile 2), saturacion de oxigeno,
contenidos de oxigeno y medicion de hemoglobina, mediante
un cooximetro precalibrado para sangre de lechones (OSM3
Hemoximeter Radiometer Copenhagen).

L as presiones vasculares se midieron mediante transducto-
res de presion (modelo P23-1D; Gould Instruments) precali-
brados anivel de la auricula derecha, conectadas a un registra-
dor multicanal (Cardioswiss CM-8, Schiller AG, Switzerland.)
en el que se obtiene asimismo el trazado del ECG en laderiva-
cion |l y el trazado de lapresion enlaviaaéreaen € registro de
papel, tomandose el valor medio del registro a final delaespi-
racion durante 3 ciclos cardiacos consecutivos. Lasresistencias
vasculares arteriales, sistémicay pulmonar, se calcularon seglin
lasférmulas: RVS= PAM-PVC/ IC, donde RVS, esresistencia
vascular sistémica, PAM, presion arterid sistémicamedia, PVC,
presion venosa central e |C, indice cardiaco; RVP= PAP-PCP/
IC, donde RVP es resistencia vascular pulmonar, PAP, presion
arterial pulmonar media, y PCP, presion capilar pulmonar o pre-
sion de enclavamiento. DO,, VO, e IEO; se calcularon median-
telasformulas (DO2 = IC x Ca0, / 100, siendo DO,, transpor-
te de oxigeno y, Ca0,, contenido arterial de oxigeno. VO, =IC
x (Ca0; - CvO,) / 100, sendo VO, consumo de oxigeno y, CvO,,
contenido venoso de oxigeno. |IEO, = VO, / DO,, siendo |EO,,
indice de extraccion de oxigeno). La frecuencia cardiaca (FC),
se obtuvo del registro de presién en el trazado de papel.

Tras el procedimiento quirdrgico se procedié arelgjacion
neuromuscular con pancuronium mediante una dosis de choque
de 0,1 mg/kg y a continuacion unainfusién continua de 0,3
mg/kg/h. Se mantuvo un aporte de 6 mi/kg/h de SG 5% duran-
te el estudio. Se conectd a un respirador de flujo continuo, li-
mitado por presion y ciclado por tiempo (Babylog 1, Dragger)
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Tabla |

Evolucion de las variables hemodindmicas a lo largo del estudio

Parametro Basal 30 minutos 60 minutos 90 minutos 120 minutos 150 minutos 180 minutos
FC (Ipm) 167+ 21 203+ 34* 225+ 55* 212+ 37* 239+ 42* 252+ 30* 256+ 37 *
PAS (mmHg) 765+ 34 84+ 10,8 83+14* 91+125* 101+ 133* 1033+125* 1059+ 165*
PAP (mmHg) 11,7+21 2713+7* 31,2+6,4* 347+39* 375+59* 37+5,73* 32,6+6,7*
RVS (mmHg/ml/min/kg) 0,3+ 0,02 052+012* 059+0,15* 065+015* 0,87+02*/** 0,96+0,19* 0,9+0,01*
RVP (mmHg/ml/min/kg) 0,04+ 0,01 013+0,01* 021+0,14* 019+004* 0,25+01*/** 0,3+0,09* 0,22 + 0,02 *
RVP/RVS 0,14 + 0,03 0,27+0,03* 036+0,13* 032+009* 032+0,1* 0,32+ 0,08* 0,26 £ 0,07 *
Vol. sist. (ml/kg) 1,54+0,32 083+023* 0,71+033* 069+026* 051+016* 043+0,12* 05+0,17*
IC (ml/kg/min) 2524+ 23,3 1624+228* 1459+412* 1414+37* 1179+30*/** 107,6+246* 123+316*
PVC (mmHg) 0,33+ 1,03 1,83+147 35+281* 35+259* 32+17* 3,3+1,03* 16+25
PCP (mmHg) 1,37+05 3,12 + 3,07 492+31 5,24 + 2,34 65+27*% 74+224% 57741
DO, (ml/min/kg) 37,8+ 10,3 238+7,3* 227+873* 218+75* 174+45* 1437+29* 178+58*
Dif. av O,(mlO/dl) 33+08 503+ 1* 69+34* 72+21* 81+26* 85+16* 8,1*/-2,7*
VO, (ml/min/kg) 82+21 82+24 85+15 986+27* 93%32 89+17 95+29
1EO;, (%) 231+76 36,1+104* 447+251* 495+184* 551+173* 627+96% 555+ 12,4 *

* p < 0,05 respecto al momento basal (Willcoxon). ** p < 0,05 respecto a la situacion previa (Willcoxon).

intercalando un anemometro precdibrado de hilo caliente para
medicion de los volimenes pulmonares (Bear-NVM-1, Neonatal
Volume Monitor. Bear Medical Systems, Inc.Riverside, CA.
USA.) y monitorizando las presiones de la via aérea desde la
puertalateral del tubo endotragueal con un medidor de presion
(Pneumogard.Model 1200. Novametric. Medical Systems. Inc.
Connetticut).

Seqjusté inicialmente e respirador con unos pardmetros pre-
fijados; FiO, = 30%, volumen tidal 10+ 2 mi/k, frecuenciares-
piratoria = 30 ciclos por minuto, tiempo inspiratorio de 0,6 seg
y presion inspiratoria maxima = 15 cm. H,O para obtener una
situacion gasométrica basal de pH arteria = 7,40 + 0,05, PaO;
> 75 torr y PaCO, = 35 £ 5 torr. Se mantuvo latemperatura del
animal a 38,5 + 5°C rectal mediante calor radiante con servo-
control. Al final del periodo de estudio, los animales fueron
sacrificados con una sobredosis de pentobarbital .

Trasalcanzar lasituacion basal, se procedié ainfundir SGB
inactivadas por calor obtenidas de una muestra de sangre de un
recién nacido afecto de sepsis precoz. Tras tipado (serotipo 111)
seinocula en fase de crecimiento logaritmico en medio de cul-
tivo Tood-Hewith. Tras incubacion durante 18-20 horas a 36°C
y centrifugacion a 100 rpm se realizan varios lavados en solu-
cion buffer salina. Se resuspende en suero salino fisioldgico y
se concentra la solucidn hasta alcanzar una concentracion apro-
ximadade 1-2 x108 ufc/ml. Trasinactivacion a80°C durante 15
min, se almacenaron alicuotas a-60°C. En todoslos animales se
ha empleado la misma cepa original aunadosisde 1,5 x10°
ufc/kg/min.

Aproximadamente tras 45 min deiniciar lainfusion de bac-
terias se considero situacion de hipertension pulmonar unavez
aumentada la presién en la arteria pulmonar un 150% sobre la
situacion basal de forma mantenida (al menos durante 30 min).
L as variables hemodinamicas, gasométricas y de transporte y
consumo de oxigeno se analizan alos 30, 60, 90, 120, 150y 180
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minutos del inicio de la situacion de hipertension pulmonar. El
estudio ha sido aprobado por e comité deinvestigacion del hos-
pital y se han seguido las normativas vigentes en € manejo de
animales de experimentacion®,

Andlisis estadistico: Los resultados se expresan como me-
dia+ desviacion standar. La comparacion entre las observacio-
nes secuenciaesy lasituacion basal se harealizado con test pa-
reado no paramétrico (Willcoxon), considerando significativo
un valor de p < 0,05. Serealiz6 andlisis de regresion lineal pa-
raevaluar la correlacion de la saturacion venosa mixtay la sa
turacion venosa en auricula derecha con los diferentes pardme-
tros hemodindmicos, asi como paramostrar si existe correlacion
significativa entre los valores de saturacion venosa en arteria
pulmonar y en auricula derecha.

Resultados

Laevolucién de los pardmetros hemodinamicos y gasomé-
tricos en los 6 animales queda reflgjada en lastablas|, 11 y 111.
La FC aumenta significativamente con respecto ala situacion
basal desde los 30 minutos de iniciada lainfusion de bacterias,
manteniéndose elevada durante todo el periodo de estudio. Tanto
l[aPAS, como laPAP, aumentan significativamente alo largo del
estudio, laprimera desde 0os 90 minutosy, la segunda desde los
30 minutos del comienzo de lainfusién de bacterias, mante-
niéndose elevadas durante todo el estudio. (Tablal). LaRVSy
RVP aumentan de forma significativa al igua que el cociente
RVP/RVSS, desde los 30 minutos. (Tabla 1). El 1C desciende,
deformasignificativaalos 30 minutos del inicio delaperfusion
de SGB, objetivandose una disminucién del 33% sobre su vaor
previo en este momento, y contindia descendiendo durante €l pe-
riodo de estudio, hasta un méximo del 57% sobre su nivel basal
alos 150 minutos. Su determinacion fue significativamente mas
bajaque ladeterminacién inicial, en todos|os momentos. (Tabla
). El volumen sistdlico desciende de forma significativa desde



Tabla |l

Parametro Basal 30 minutos 60 minutos
pH arteria 745+0,1 7,38+0,11 7,34+0,12*
pH venoso 743+0,1 7,33+ 0,09 7,3+0,12*
Pao, (torr) 1364+30,9 108+459* 102,7 + 22,8 *
PVO;, (torr) 459+59 424+75 28+112
PaCO; (torr) 354+85 39,9+5,6 413+85
PvCO; (torr) 396+19 492+54* 50,7+ 7,7*
Bic. a(mmol/L) 240+43 231+4 222+39
Bic.v(mmol/L) 257+49 26,74 24,7+ 3.3
EBa (mmol/L) 09+49 -1+5,6 -21+5*
EBv(mmollL)  20%4.3 12+49 -1£5

Evolucion de las variables gasométricas arteriales y de sangre venosa mixta a lo largo del estudio

90 minutos 120 minutos 150 minutos 180 minutos
7,32+0,12* 729+0,11* 7,27+0,08* 726+0,1*
7,27+ +0,11* 7,26+0,11* 7,21+0,09* 721+0,1*
943+ +4229* 82,6 +28,7* 76,6 £ 34,8* 744+321*
37,2+ +4*[** 374+66* 325+92*%/*  342+93*
433+ +9,1 459+84 445+8,1 46,2+8,1
53,6 ++7,9* 56,8+ 95* 59,6 £ 5,2* 592+ 11,2*
225+ 442 221+47 202+4,8* 204+4,1
245+ +29 243+ 4,6 234+38 233+4,1
24+ +56* -34+57* -53+48*% -53+50*
-11++44 -24+58 -41+48*% 44+ 47*

* p< 0,05 respecto al momento basal (Willcoxon). ** p < 0,05 respecto a la situacion previa (Willcoxon).

Tabla Ill
mixta y de AD a lo largo del estudio

Parametro Basal 30 minutos 60 minutos
Sa0; (%) 98,2+ 3,0 89,7+127 92,6 +6,8
SVO; (%) 73,3+9,6 56,2+122* 51,6+204*
SO, AD (%) 64,7121 51,9+ 134* 457+ 20,1*
Ca0, (mlO,/dl) 148+30 145+ 31 16+2.2
CvO;, (mlO/dl) 116+34 95+35* 91+44*
C.AD O, (mIO,/dl) 99+4,0 84+38 79151
Hba (g/dI) 106+ 18 115+17* 119+12*
Hbv (g/dl) 109+ 1,7 116+17* 120+15*

* p < 0,05 respecto al momento basal (Willcoxon).
** p < 0,05 respecto a la situacion previa (Willcoxon).
C. AD O;: Contenido de oxigeno en auricula derecha.

los 30 minutos, momento en el que se objetiva una caida del 36%
sobre €l valor basal, y continta descendiendo hasta un maxi-
mo de 73%, alos 150 minutos.

Con respecto alos pardmetros gasométricos, se reflejan en
latablall. Existe disminucion significativadel pH desde los 60
minutos de infeccidn apareciendo acidosis (pH < 7,30) a partir
de los 120 minutos, con descenso de las cifras de bicarbonato
e incremento no significativo en laPaCO; alo largo del perio-
do de estudio. Se objetivaun aumento significativo en laPvCO,
alolargo del estudio, desde 39,6 torr en situacién basal hasta
59,2 torr alos 180 minutos, siendo sus valores significativamente
més altos que | os basales desde |os 30 minutos. El gradiente ve-
noarterial de CO, aumenta también de forma significativa des-
de los 30 minutos de iniciada la perfusion de SGB.

Hay descenso significativo de la PaO, desde los 30 minu-
tos del inicio de lainfusion de SGB. La saturacion arterial de
oxigeno (Sa0,) desciende de forma significativaa partir de los
120 minutos, (tablalll). El incremento observado en los valo-
res de hemoglobina (Hb), desde un valor inicial en sangre arte-
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Evolucioén de la saturacion y contenido de oxigeno y de lahomoglobina, en sangre arterial, venosa

90 minutos 120 minutos 150 minutos 180 minutos
90,7+ 9,5 84,03+ 144* 769+16,7* 77,6+189*
449+ 188* 37,6+16,8* 2714+74* 34,2+128*
20+1* 343+17,7* 21,7+ 44 264+117*
13,3+25 15+28 136+ 19 14,7+ 35
80+42* 6,9+36* 51+1,7* 6,6+24*
74+41 6,2+39* 38+08* 51+15*
121+1.2 129+11* 13+16* 1395+18*
123+1,3* 129+13* 132+18* 142+2*

rial de 10,5 g/dI, hasta un valor maximo de 13,95 g/d! al final
del estudio, previene el descenso del Ca0,, que no se modifica
de forma significativa durante el estudio.

El DO, desciende de forma significativa desde los 30 mi-
nutos del inicio delaperfusion delabacteriay alo largo del pe-
riodo de estudio, desde un valor inicial de 37,83 ml/kg/min, des-
ciende hasta 14,37 mi/kg/min alos 150 minutos. Su valor essig-
nificativamente mas bajo que el basal en todos |os momentos.
(Tablal). No se objetivaron cambios significativos en el VO,
durante los 180 minutos de estudio, mientras que el 1EO, au-
menta ya de forma significativa alos 30 minutos, y alo largo
del estudio, aumenta desde un valor inicial de 23% hastaa can-
zar un 62,7% alos 150 minutos, siendo sus val ores significati-
vamente mas atos que los iniciales en todas |as determinacio-
nes. (tablal). La diferencia arteriovenosa de oxigeno aumenta
también de forma significativa desde estadios precoces del es-
tudio.

La SvO,, desciende de forma significativa desde los 30 mi-
nutos (basa 73,3%, versus 56,2% a los 30 minutos, p < 0,05),
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Figura 1. Correlacion entre transporte de oxigeno y saturacion venosamix-
ta, en 42 determinaciones simultaness realizadas en 6 animales de experi-
mentacion. (r2=0,77 con p < 0,0001).

Figura 2. Correlacion entre indice de extraccion tisular de oxigeno y sa-
turacion venosamixta, en 42 determinaciones simultaneas realizadas en 6
animales de experimentacion. (r2 = 0,9 con p < 0,0001).
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Figura 3. Correlacion entre transporte de oxigeno y saturacion de oxige-
no en sangre venosa de auricula derecha, en 42 determinaciones simultéa-
ness redlizadas en 6 animales de experimentacion. (r2 =0,69 con p < 0,0001).

descendiendo hasta un valor de 27,4% alos 150 minutos de
estudio, (Tablalll). La saturacion venosa en auricula derecha
desciende significativamente desde un vaor inicial de 64,7%, a
51,9% alos 30 minutos, p < 0,05y Ilega a caer hasta 21,6% a
los 150 minutos del inicio de la perfusion de SGB, siendo sus
valores significativamente mas bajos que los basales en todos
los momentos, (tablalll).

Para objetivar si lasaturacion venosamixtaesun indice fia-
ble del estado hemodinamico y metabdlico del animal, se rea-
liz6 un andlisisde regresion lineal que demostrd correlacion sig-
nificativa entre Sv mixta e indice cardiaco, r2 = 0,59, con
p < 0,0001, (resultado no mostrado), entre Sv mixtay DO,
r2=0,77 con p < 0,0001 (fig. 1), y entre Sv mixta e IEO,,
r2=0,9, con p < 0,0001(fig. 2).

Lacorrelacion entre SADO; e indice cardiaco, DO, e IEO;,
resultaron todas ellas significativas con valores de r2 de 0,51,
0,69y 0,71 respectivamente, con p < 0,0001 (figs. 3y 4).

Lacorrelacion entre saturacion venosa mixta en arteria pul -
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Figura 4. Correlacion entre indice de extraccion tisular de oxigeno y sa-
turacién de oxigeno en sangre venosa de auricula derecha, en 42 deter-
minaciones simultaneas realizadas en 6 animales de experimentacion. (r?
=0,71 con p < 0,0001).

monar y saturacion venosa en auricula derechafué significativa
conr2=0,88y p < 0,0001 (fig. 5). Enlafigura6 se muestragré-
ficamente la evolucion delaSvO, y SADO; alo largo del es-
tudio.

Discusion

El modelo experimental empleado reproduce los cambios
hemodinamicos del shock séptico neonatal. La infeccidn pro-
voca descenso del gasto cardiaco, aumento de |as resistencias
vasculares sistémicay pulmonar, asi como hipoxemia&2),

El aumento de la presion arterial y de las resistencias vas-
culares, es mayor anivel vascular pulmonar, como se demues-
trapor el aumento que experimenta el indice RVP/RV'S, debido,
probablemente, ala susceptibilidad del lecho vascular pulmo-
nar de responder con vasoconstriccion ante diferentes estimul os
nocivos, entre elos, lainfeccidnis2),

Otracaracteristicadiferencial delasepsisneonatal esel des-
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Figura 5. Correlacion entre saturacion venosa mixtay saturacion de oxi-
geno en sangre venosa de auricula derecha, en 42 determinaciones si-
multaneas realizadas en 6 animales de experimentacion. (r2= 0,88 con
p < 0,0001).

Figura 6. Cambios de |la saturacion venosamixtay saturacion de oxigeno
en sangre venosa de auricula derecha. Los resultados estan expresados co-
mo M+DS. * p < 0,05 respecto al momento basal. ** p < 0,05 respecto a
lasituacion previa.

censo del gasto cardiaco, que ocurre aexpensas de disminucion
del volumen sistélicot®2, y que se acompafia de aumento sig-
nificativo de lafrecuencia cardiaca, habiéndose sugerido que el

dafio miocérdico debido ala accion bacterianay de los dife-
rentes mediadores inflamatorios, junto con & incremento de la
impedanciaadrticay pulmonar, mediada por laelevacion de to-
no vascular, son los responsables de este hecho&2y),

El transporte de oxigeno, DO, desciende de forma signi-
ficativadesde estadiosiniciales del estudio, sin modificaciones
en el contenido arterial de oxigeno, por lo que su caida se de-
be, fundamentalmente, al descenso del gasto cardiaco, siendo
estos resultados similares a los obtenidos en otros estudiog819),
El contenido arterial de oxigeno no se modificaapesar del des-
censo de la Sa0,, posiblemente debido a aumento objetivado
de los vaores de hemoglobina desde periodos iniciales del es-
tudio. El aumento de la hemoglobina objetivado, hallazgo tam-
bién descrito por otros autores®), es dificilmente explicable,
puesto que se realiz6 un aporte hidrico adecuado (6 cc/kg/h)
més |os aportes hidricos necesarios para realizar las medicio-
nes de gasto cardiaco. Los valores de PVCy PCP, que aumen-
tan alo largo del estudio, apoyan también lateoria de que no
existe una hipovolemiaglobal en el animal quejustifique lahe-
maoconcentracion, aunque sus va ores pueden también estar ar-
tefactados por la existencia de hipertension pulmonar y fraca-
so ventricular izquierdo. Pensamos que dicho hallazgo podria
ser resultado de una hipovolemia relativa debida a maldistri-
bucién vascular y ala existencia de fuga capilar extravascu-
lar, asociada al dafio endotelial provocada por lainfeccion. En
cualquier caso, este hecho sdlo podriainfraestimar el descenso
del DO, que podria ser més acentuado si la hemoglobina no
se modificase.

El consumo de oxigeno calculado no se modifica de forma
significativa durante el periodo de estudio, o cual nos hace su-
poner que estamos en una situacidon de independencia
DO,/VO,L24, El IEO, aumentaalo largo del estudioy la SvO,
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desciende, signos ambos de que a nivel tisular la capacidad de
extraccion de oxigeno esta conservaday de que dicho mecanis-
mo de compensacion tisular estd puesto en marcha para mante-
ner constante e consumo de oxigeno en esta situacion en laque
el DO, estd comprometido por la caida del gasto cardiaco®24).

Es frecuente en estados de shock, incluido el shock sépti-
co, laaparicion de una hipercapnia venosa, reflejo de un acla-
ramiento insuficiente del exceso de CO, generado através del
metabolismo oxidativo celular y en €l proceso de neutralizacion
del exceso de hidrogeniones que se generan en situacion de ana-
erobiosis. La hipercapnia venosa que aparece alo largo del es-
tudio, asi como el aumento observado en la diferencia arterio-
venosa de oxigeno, apoyan asimismo la hipétesis de que la ex-
traccion tisular de oxigeno esta conservada, en estadios inicia-
les del shock séptico neonatal.

Estos resultados contrastan con lo observado en el shock sép-
tico del adulto, en donde se ha descrito la presencia de una de-
pendencia patol 6gica DO,V O,, caracterizada por descenso del
VO, paraelo a descenso del DO,, en niveles normalesein-
cluso supranormales de DO, y que se basaen unalimitacion en
la capacidad de extraccion tisular de oxigeno@30. Estalimita-
cion en laextraccion tisular de oxigeno en la sepsis, puede de-
berse a varios mecanismos, como pueden ser; a) interferencia
con los mecanismos de autorregulacion local del flujo sangui-
neo, por disrupcion de las sefial es metabdlicas locales de feed-
back, alteracion de los reflejos neurohormonal es, modificacion
de los receptores adrenérgicos o cambio de lareactividad vas-
cular amediadores vasoactivos; b) presencia de microemboli-
zaciones, que representan zonas de shunts arteriovenosos peri-
féricos que bloguean el lecho capilar, y que anivel local pueden
provocar activacion de la cascada de metabolitos derivados del
&cido araquiddnico@:31); ¢) histotoxicidad directa producida por
la bacteria, que provoca dafio celular y mitocondrial y desaco-
plamiento de lafosforilacion oxidativa, con la consiguiente al-
teracion en la utilizacion de oxigeno; o, d) €l propio edema pe-
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rivascular que se produce como consecuencia del dafio del en-
dotelio, érgano diana en el shock séptico, que provoca atera-
ciones en el transporte por conveccion y difusion del oxigeno
desde el capilar hasta la célula?3D,

Existen pocas referencias en laliteratura sobre el patrén
DO,/VO, en el shock séptico neonatal. En el modelo estudiado
se objetivaun VO, constante y una capacidad tisular de extrac-
cién de oxigeno conservada, resultados que coinciden con lo ob-
servado por otros autores®®. Hammerman y colaboradores, sin
embargo, en un estudio reciente®, comparando el patron
DO,/V O, en lechones recién nacidos hipoxicos y sépticos, ob-
servaron que en ambos grupos de animales existe unafase in-
dependiente DO,/VO,, en laque el VO, permanece constante
apesar del descenso del DO,, seguida por unafase de depen-
dencia DO,/VO; en la que ambos cambian de forma paralela.
Comparando entre los 2 grupos de animales, objetivaron, que el
VO, en laporcion independiente de la curva es més dto en los
animales sépticos, y que éstos se hacen dependientes del DO,
antes que |os animal es hipéxicos, presentando limitacion en su
capacidad de extraccion tisular de oxigeno, El |EO, mé&ximo en
los animal es sépticos es més bajo que en |os hipoxicos.

Las correlaciones encontradas entre la SvO, y DO, e IEQ;,
corroboran lautilidad de lamedicion de la SvO, como indice de
laadecuacion DO,/VO.. El vaor de su determinacion se basaen
€l hecho de que a integrar numerosos factores, sus variaciones,
aunque inespecificas, si sirven de dertaa clinico, que de forma
accesible puede saber que, anivel tisular se han puesto en mar-
cha mecanismos de compensacion en respuesta a cualquier tipo
de deterioro hemodindmico, aunque en cada momento, haya que
investigar la causa de dicho deterioro®6732, Es un parametro de
alarma precoz, al modificarse antes que otros pardmetros fre-
cuentemente monitorizados y antes de que aparezca acidosis me-
tabdlica, signo ya de una deuda de oxigeno anivel celular®334),

La SvO; es una variable fisiol égica multiparamétrica, y su
variacion no puede ser interpretada como reflejo delavariacion
aidada de uno de los parémetros que la determinan; asi, los es-
tudios en los que se ha querido predecir el gasto cardiaco des-
de vaores de SvO, 0 cambios en €l gasto cardiaco desde cam-
bios en la SvO,, han sido poco concluyentes®40). Lacorrelacion
con € indice cardiaco, aunque significativa, hasido peor quela
encontrada con DO, e IEO,, debido, probablemente, alas ra-
Zones mencionadas previamente.

Lamedicién de la SvO,, hade realizarse, una vez que todo
el retorno venoso sistémico esté completamente mezclado, por
lo que el lugar idéneo para su medicidn es la arteria pulmonar.
Sin embargo, la cateterizacion de la arteria pulmonar no esun
procedimiento habitual en lamonitorizacion invasivadel recién
nacido critico, y, aunque puede ser de utilidad en determinadas
situaciones, es dificil desde el punto de vistatécnicoy no esta
exenta de efectos secundarios graves como arritmias, hemorra-
giaeinfarto pulmonar, perforacion auricular y embolismo pul-
monar, entre otros“Y. Varios autores, han propuesto lamedicion
alternativa de la saturacion oxigeno en sangre venosa de auri-
culaderecha. Lacolocacion de un catéter en auriculaderechaes
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menosinvasivo, mas sencillo y seguro, y suficientemente fami-
liar para la mayoria de |os neonat6logos.

Pero, ¢es representativa la saturacion venosa en auricula de-
recha de la saturacion venosa en arteria pulmonar?. En ausencia
de shunt 1-D anivel auricular, laAD recibe sangre de ambas ca-
vasy del seno coronario. La sangre delavenacavainferior, en
condiciones normales esth més saturada que la sangre venosade
la cavasuperior, siendo el retorno venoso del seno coronario, la
sangre mas desaturada de todo el organismo®“2,

Diferentes autores han tratado de describir larelacion existen-
te entre valores de saturacién venosa en arteria pulmonar y en
auricula derecha. Recogiendo datos de un estudio colaborativo
nacional, propuesto por la American Heart Association, Freed
y colaboradores3, compararon |as saturaciones en tres luga-
res diferentes delacirculacion venosa, AP, AD, y venacavasu-
perior, en 824 nifiosy adultos jovenes en los que se excluyd ini-
ciamente la presencia de shunts intracardiacos y demostraron
quelasaturacion enlaAD esligeramente més ataquelade AR,
un 0,7%, pero que dicho hallazgo apenas tiene significado cli-
nico. Incluso en estados de shock, Leey colaboradores, obser-
varon que la saturacion en AD se correlaciona bien con la sa-
turacion en AP, describiendo un coeficiente de correlacion bue-
no entre ambos pardmetros (r2 de 0,92)“4, Otros estudios en pa
cientes adultos, corroboran su utilidad“s.

Berg y O"Connor, en dos trabajos recientes, describen la uti-
lidad de lamedicidn de la saturacion venosa central, como par-
te delamonitorizacion invasivadel paciente neonatal 4518, Ambos
trabajos coinciden en que la SADO, es (til como pardmetro
de alarma precoz de deterioro hemodinamico, y reflejo del equi-
librio transporte-consumo de oxigeno a nivel global.

La correlacion encontrada entre SADO, y SvO, en arteria
pulmonar, en nuestro estudio, ha sido significativa, r2 de 0,88,
lo cual corrobora su posible utilidad como reflgjo dela SvO..
También encontramos correlacion significativa entre SADO, e
IC, DO, e IEO,, con vaores derz de 0,51, 0,69y 0,71, respec-
tivamente, todos ellos con p < 0,0001.

Por ello, pensamos que la monitorizacion de |os cambios,
bien de forma continua o intermitente de |a saturacion de oxi-
geno en sangre venosa de AD, puede afiadir informacion til a
los parémetros clésicos de monitorizacion, en el recién nacido
criticamente enfermo. El conocimiento precoz de los cambios
en ladiferencia arteriovenosa de oxigeno que tienen lugar en
€l shock séptico neonatal, a través de los cambios en la SvO,,
puede ayudar a neonat6logo a seleccionar de forma anticipada
la estrategia terapelitica més eficaz en cada situacion clinica En
este sentido, la disponibilidad de la sangre de AD puede repre-
sentar una aternativa sencillay menos agresiva que el acceso
alaarteria pulmonar, y puede utilizarse como reflgjo sensible
deaguélla, sin olvidar las limitaciones, que puede representar la
interpretacion de sus datos.
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