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RESUMEN

Introduccion: La eleccion de la solucién cristaloide de resucitacion en pediatria es uno de los topicos mas controversiales
de la practica pediatrica moderna. La gran variabilidad de criterios y evidencias por parte de la comunidad médica inter-
nacional, producen una duda cientifica razonable que justifica explorar el estado del arte sobre el uso en nifos de solucién
salina versus soluciones balanceadas para resucitacion. Método: Revision bibliografica en las bases de datos Pubmed,
Scielo, EBSCO, Cochrane Library Plus, Scopus, y Medline Plus. Se seleccionaron 51 articulos publicados, fundamentalmen-
te, en los Ultimos cinco anos, en idioma espanol o inglés, asi tambien como se examinaron las recomendaciones de guias
internacionales sobre fluidoterapia de resucitacion en pediatria. Resultados: Se describe el trasfondo fisioldgico y acido/
basico que justifica las indicaciones y efectos adversos de los cristaloides endovenosos. Se identifican las ventajas y usos
clinicos de los mismos. Se discuten las evidencias de su uso en diversas entidades como sepsis y shock séptico, cetoaci-
dosis diabética, diarrea y deshidratacion, entre otros. Conclusiones: A diferencia de recientes resultados en estudios de
adultos, la evidencia en ninos ha demostrado que las soluciones balanceadas disminuyen el riesgo de lesion renal aguda y
la necesidad de terapia de reemplazo renal. Existen solidos resultados que respaldan el uso de soluciones balanceadas en
la resucitacion de la cetoacidosis diabética pediatrica. Se propone utilizar la fluidoterapia de resucitacion con cristaloides
en pediatria de manera individualizada, en respuesta al sustrato fisiolégico de la entidad clinica de cada paciente.
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ABSTRACT

Introduction: the choice of the resuscitation crystalloid solution in pediatrics is one of the most controversial issues in
modern pediatric practice. There is variable criteria and evidence for their use within the international medical community.
Therefore, there is a reasonable scientific doubt to sustain the need of exploring the state of the art on the use of normal
saline versus balanced crystalloids for resuscitation in children. Method: An exhaustive bibliographic review was carried out
in the Pubmed, Scielo, EBSCO, Cochrane Library Plus, Scopus, and Medline Plus databases. Fifty-one articles published,
fundamentally, in the last five years, in Spanish or English, were selected, as well as the recommendations of international
guidelines on resuscitation fluid therapy in pediatrics. Results: The physiological and acid/base background that justifies
the indications and adverse effects of intravenous crystalloid administration is described. Advantages and clinical uses are
identified. Evidence of use in various entities such as sepsis and septic shock, diabetic ketoacidosis, diarrhea, dehydration,
and others are discussed. Conclusions: Contrary to recent results in adult studies, evidence in children has shown that ba-
lanced solutions decrease the risk of acute kidney injury and the need for renal replacement therapy. There are solid results
that support the use of balanced solutions in the resuscitation of pediatric diabetic ketoacidosis. It is proposed that the use
of crystalloid resuscitation fluid therapy in pediatrics should be individualized in response to the physiological substrate of
the clinical entity of each patient.
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INTRODUCCION

Una de las piedras angulares de la atencion
meédica pediatrica moderna es la utilizacion
de la fluidoterapia endovenosa en situacio-
nes de resucitacion hidrica. La fluidotera-
pia intravenosa ha sido fundamental para la
atencion de la emergencia médica durante
mas de un siglo. Cada afio, mas de 30 mi-
llones de pacientes reciben liquidos intrave-
NOSOS para reanimacion, mantenimiento del
volumen intravascular o para diluir medica-
mentos’. Las soluciones cristaloides son los
liquidos intravenosos que se administran con
mayor frecuencia y estan compuestas de
electrolitos disueltos en agua que pasan fa-
cilmente del espacio vascular al intersticio?.

La eleccion del cristaloide es, sin embargo,
bastante variable y sin una base de eviden-
cia clara. En Estados Unidos y Europa, la
solucioén salina al 0,9 % (SS), conocida tam-
bién como “solucion salina normal” o “suero
fisiologico”, es el cristaloide mas utilizado,
especialmente en la préactica pediatricas.
Sin embargo, en la actualidad muchos ciru-
janos, anestesidélogos e intensivistas prefie-
ren las llamadas “soluciones balanceadas”,
cuya concentracion de electrolitos se pare-
ce mas al plasma y tienen capacidad buffer
(amortiguadora), como Ringer Lactato (RL),
Sterofundin, o Plasma-Lyte A (PL)*.

La variabilidad de seleccion del liquido Op-
timo para la reanimacion ha escalado hasta
convertirse en uno de los tépicos mas con-
troversiales de la practica medica moderna.
En los Ultimos afnos se han potenciado las
investigaciones sobre los efectos de las so-
luciones balanceadas y no balanceados en
poblacion pediatrica y su asociacion con
mortalidad y otras variables de interés cli-
nico. Por convencion, en la practica médica
cotidiana, la mayoria de los pacientes reci-
ben SS 0,9%, pero las evaluaciones clinicas
y preclinicas han cuestionado esta practica.
La reposicion de liquidos con SS en pobla-
cion pediatrica se ha asociado con efectos
adversos microcirculatorios y macrocircula-
torios, como lesion renal aguda (LRA), va-
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soconstriccion renal y acidosis metabdlica
hiperclorémica>¢. Ademas, varios ensayos
clinicos randomizados en nifios sostienen
que las soluciones cristaloides balanceadas
(p.€j., RLyPL), en comparacion con SS, tie-
nen el potencial de ser eficaces con menos
efectos adversos. Los resultados investiga-
tivos declaran que las diferencias importan-
tes entre los cristaloides balanceados vy la
SS incluyen el contenido de cloruro (SS 154
mEqg/L; balanceadas 95-127 mEqg/L) y la ca-
pacidad amortiguadora medida de acuerdo
a la diferencia de iones fuertes (SS 0 mEq/L;
balanceadas 25,5-50 mEg/L). Por otra par-
te, resultados recientemente publicados de
minuciosas revisiones sistematicas, meta-
nalisis y ensayos clinicos randomizados en
adultos, como los ensayos BaSICS, PLUS
y el de Hammond et al.”?, han demostrado
muy poca diferencia entre SS y soluciones
balanceadas, y su asociacion con morta-
lidad y desarrollo de LRA no respaldan el
uso preciso de soluciones balanceadas so-
bre la SS.

Ante estos resultados, es recomendable rea-
lizar mas estudios comparativos en nifios y
no extrapolar en exceso resultados de estu-
dios en adultos a poblacion pediatrica. Guias
internacionales recientes como la Surviving
Sepsis Campaign, en su edicion especial de
2020 para pediatria®, las del National Institu-
te for Health and Care Excellence (NICE)10
y estudios aleatorios randomizados'"'*, ofre-
cen una evidencia interesante y robusta para
generar una saludable incertidumbre vy, de
esta manera, replantearse algunos conceptos
e indicaciones sobre la decision de adminis-
trar SS o solucion balanceada en la resucita-
cion pediatrica. La presente revision pretende
describir el estado del arte actual del uso de
la SS 0,9% v las soluciones balanceada en
pacientes pediatricos, abordando desde el
trasfondo fisioldgico hasta las evidencias par-
ticulares de su administracion como fluidos
de resucitacion en sepsis y shock séptico,
cetoacidosis diabética, diarrea y deshidrata-
cion, entre otros, asi como su asociacion con
mortalidad y desarrollo de LRA.
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Se realizd una exhaustiva revision biblio-
grafica de los articulos publicados en in-
glés o espafiol en los ultimos 5 afios en las
bases de datos Pubmed, Scielo, EBSCO,
Cochrane Library Plus, Scopus, y Medline
Plus. Se seleccionaron 51 articulos, y se
examinaron las recomendaciones de guias
internacionales sobre fluidoterapia de re-
sucitacion en pediatria como la Surviving
Sepsis Campaign 2020 y las guias NICE.
Se analiz¢ la informacién con el objetivo de
identificar los conceptos y evidencia actua-
les concernientes a la utilizacion de fluidos
balanceados y SS en la resucitacion hidrica
pediatrica. Se utilizé la siguiente estrategia
de busqueda en las bases de datos an-
tes mencionadas: ("Fluid Therapy'[Mesh])
and 'Crystalloid Solutions'[Mesh])
and "Saline Solution"[Mesh]) and
'Ringer's  Lactate'[Mesh]) and "Plas-
malyte A’ [Supplementary Con-
cept]) and ‘'Resuscitation'[Mesh]) and
"Pediatrics'[Mesh].

Fisiologia: el faro de la fluidoterapia

Para comprender el efecto fisioldégico cau-
sado por la administracion endovenosa de
cristaloides y el trasfondo que sustenta sus
beneficios y efectos adversos, en particular
sobre la composicion de los fluidos corpo-
rales, es necesario comprender la teoria de
Stewart sobre el equilibrio acido/base. Se
trata de un enfoque cuantitativo, en el que
el bicarbonato es una variable que depen-
de de la concentracion de sodio y cloro, los
llamado iones fuertes, siendo el principal
determinante de su concentracion la "dife-

Ecuacion 1:

rencia de iones fuertes" (DIF), es decir, el
espacio potencial de bicarbonato generado
por la diferencia entre la concentracion de
sodio y cloruro en los fluidos corporales™.
Una critica clave del enfoque tradicional,
que esta centrado en el bicarbonato, es
que se trata simplemente de una descrip-
cion matematica del pH y no proporciona
ningun conocimiento mecanico sobre el au-
mento y la disminucion de hidrogeniones
[H+]. En otras palabras, en términos del pH,
no hay nada unico en el bicarbonato. En
consecuencia, la ecuacion de Henderson-
Hasselbalch puede llevar a los médicos a
un “computo”, falacia “ergo-est” (lo calculo,
luego es)’®.

En respuesta a estas deficiencias, Peter
Stewart propuso un analisis éacido/base
cuantitativo a fines de la década de 1970
gue, segun se argumenta, brinda verdade-
ras relaciones de causa y efecto entre va-
riables independientes y dependientes, res-
pectivamente'. Se refiere a los principios
de neutralidad electronica, en donde:

a) todos los iones cargados positiva y nega-
tivamente deben equilibrarse entre si;

b) la conservacion de la masa, es decir, la
cantidad total de una sustancia, permane-
ce constante a menos que algo se agregue,
genere, elimine o destruya.

Stewart propuso que el equilibrio &cido/
base agudo esta determinado por el dioxi-
do de carbono, los acidos deébiles y la DIF.
Los iones fuertes estan casi completamente
ionizados en solucioén, y la diferencia de io-
nes fuertes en plasma se define como™:

DIF = (Nat + K" + Ca* + Mg*) — (Cl” + otros aniones fuertes) = 40 a 44 mEq

Ecuacion 2:

DIF efectiva = (HCO5; ) + 0,28 (Albumina (g/dL) + 1,8 (fosforo (mmol/L)
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DIF efectiva: mide la carga neta de los io-
nes, considerando, ademas, los otros anio-
nes pesados en el organismo y que se pre-
sentan de manera importante en estados
patoldgicos.

¢Es “fisiologica” o “normal” la solucién
salina 0,9%?

A pesar de que se denomina "fisiologica” o
“normal’, la SS 0.9% no es fisioldgicamente
normal debido a que, en primer lugar, tiene
una concentracion de cloruro mas alta que
el plasma, 154 vs. 100 mEqg/L; y, en segundo
lugar, tiene una DIF diferente a la del plas-
ma, 0 vs. 40 mEqg/L.

De acuerdo con el enfoque fisicoquimico
de Stewart para describir el equilibrio aci-
do/base, el pH del liquido esta determinado
en parte por la DIF, que es la suma de las
concentraciones de cationes fuertes en la
solucion (p. ej., sodio, potasio, magnesio),
menos la suma de las concentraciones de
aniones fuertes en la solucién (p. €j., cloru-
ro y lactato). La DIF del liquido extracelular
es de aproximadamente 40 mEqg/l, mientras
que la DIF de la SS 0,9% es 0,19. Stewart
propuso que los cambios en la diferencia de
iones fuertes alteran directamente el pH del
plasma. Si se administra un gran volumen
de SS 0,9% por via intravenosa, se reducira
la DIF en el plasma a través de un mayor
aumento relativo en el cloruro en compara-
cion con el sodio. Esta reduccion en la DIF
aumentara la disociacion del agua en H+ y
OH-, lo que conducira a acidosis metabdli-
ca'.

Para ilustrar este fenomeno, se observa en
la figura 1 el efecto de 50 mL/kg de crista-
loides intravenosos sobre la DIF en plasma
en un nifio de 20 kg, anurico, después de un
trasplante de rindn. Un cambio significativo
en la DIF es producido por la SS 0,9%, por
lo tanto, provocando acidosis metabdlica.
El efecto de las soluciones de RL, lonosteril
y Sterofundin en la DIF del plasma es me-
nor y el de Plasmalyte es insignificante, por
lo que no tiene un efecto significativo en el
equilibrio acido/base del paciente.

=
Sterofundin

Na 145
c 127

Figura 1. Efecto de la infusion de cristaloi-
des en un nino de 20 kg después de tras-
plante renal en anuria. Se describe en las
tablillas ilustradas el efecto probable de la in-
fusion de cristaloides en las concentraciones
de sodio y cloro, asi como en la diferencia de
iones fuertes (DIF).

Fuente: Los autores.

La SS a menudo se considera una solucion
relativamente hipertonica porque la suma
de sus componentes osmoticamente acti-
vos (sodio 154 mmol/L + cloro 154 mmol/L)
da una osmolalidad tedrica in vitro de 308
mOsm/kg H,O. Sin embargo, la SS 0,9% se
denomina, en general, solucion isotonica,
ya que sus componentes son solo parcial-
mente activos, con un coeficiente osmatico
de 0,926. La osmolalidad (tonicidad) calcu-
lada in vivo de la SS 0,9% es 285 mOsm/
kgH,O, que es la misma que la osmolalidad
del plasma.

MetroCiencia \VOL. 30 N° 2 (2022)
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En el caso de un pH neutro, debido a las
condiciones alcaldticas superpuestas, es
posible que no se reconozca la acidosis.
Esta condicion oculta puede revelarse cal-
culando la DIF; si disminuye y tiende a estar
por debajo de 40 mEg/L, se desarrolla aci-
dosis. Puede existir acidosis sin hiperclore-
mia. Todas las soluciones salinas (no solo al

0,9%) y las soluciones de dextrosa en agua,
tienen una DIF de cero y provocaran acido-
sis?. Por ejemplo, la SS 0,45% tiene exac-
tamente el mismo efecto que la SS 0,9%. La
unica diferencia es que cuando se adminis-
tran ambas el sodio desciende mas rapido
que el cloro para la SS 0,45%. Sin embargo,
el efecto sobre la DIF es el mismo?'.

Tabla 1. Efectos sistémicos de la acidosis metabdlica hiperclorémica.

Sistema

Efectos

Cardiovascular

Inflamacion

Hipotension

Uso de vasopresores

Disfuncion microcirculatoria

- |-

Renal

Acidosis metabdlica

Vasoconstriccion de arteria renal

Lesion renal aguda

M| |-

Dialisis

+

Fuente: Los autores

Cristaloides isotonicos balanceados

Aunque hay muchos fluidos cristaloides
equilibrados disponibles en el mercado, los
mas utilizados son el lactato de Ringer, el
Sterofundin® y el Plasmalyte®, que solo va-
rian en términos del tipo y la cantidad de
aniones llamados precursores de bicarbo-
nato. La DIF in vitro del lactato de Ringer
es 0 y contiene 28 mEg/L de lactato. Sin
embargo, después de la infusion, el lacta-
to desaparece al convertirse en bicarbona-
to, por lo que in vivo, la DIF aumenta a 28
mEqg/L. Stereofundin presenta como amorti-
guadores al malato 5 mEqg/l y 24 mEqg/ L de
acetato lo que le confiere una DIF efectiva
de 25,5 mEg/L. Asi mismo, Plasmalyte con-
tiene 50 mEqg/L de aniones con 27 mEg/L de
acetato y 23 mEqg/L de gluconato, los que
actuan como amortiguadores, generando
una DIF in vivo de 50 mEg/L. En realidad,
lactato, gluconato, acetato y malato no se
convierten en bicarbonato, sino que entran
directamente en el ciclo de Krebs vy final-
mente se metabolizan.

Cuanto mayor sea el valor de DIF in vivo del
liguido, mas tendencia existe hacia la alca-
losis. Por lo tanto, los cristaloides isotonicos
balanceados pueden ser una buena opcion
para neutralizar o prevenir la acidosis re-
lacionada con la administracion de fluidos
intravenosos?. En la tabla numero 2 se ob-
serva la composicion de las soluciones de
cristaloides mas usadas, su comparacion
con el plasma humano, asi como su DIF
efectiva y osmolalidad.

Existen algunas limitaciones para el uso de
liquidos balanceados. En primer lugar, en
presencia de disfuncién hepatica, disfun-
cion renal oligurica, hiperpotasemia y dano
cerebral, deben usarse con precaucion. En
segundo lugar, el hecho de que estos flui-
dos no puedan utilizarse para la dilucion
de farmacos también es una limitacion. Sin
embargo, vale la pena mencionar que en
dos ensayos aleatorizados que compara-
ron lactato de Ringer y SS normal durante el
trasplante renal, se observé menos hiperpo-
tasemia en el primer grupo?2,
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Tabla 2. Caracteristicas de las soluciones cristaloides mas utilizadas en comparacion con
el plasma humano.

Plasma S:I(i)rI\:c(ian% Tai:tga(:; PIas:::Lyte Sterofundin lonosteril
Sodio (mEg/L) 135-145 154 130 140 145 137
Cloruro (mEq/L) 98-106 154 109 98 127 110
Potasio (mEg/L) 3,5-5,5 4 5 4 4
Magnesio (mmol/L) 0,8-1,0 1,5 1 1,25
Calcio (mmol/L) 1,1-1,3 1,5 2,5 1,65
Lactato (mEqg/L) 1-2 28
Gluconato (mEg/L) 23
Acetato (mEg/L) 27 24 36,8
Malato (mEg/L) 5
Osmolalidad teérica (mOsm/L) 291 308 273 295 309 291
Osmolalidad real o medida
(mOsmikg H,0) 287 285 256 271 290 270
pH 7,35-7,45 4,5-7 5,0-7 4-8 59 6,9-7,9
DIF (efectiva) mEg/L 42 0 28 50 25,5 36,8

Fuente: Los autores

Una pregunta comun es si los liquidos ba-
lanceados que contienen potasio (RL vy
Plasmalyte) son seguros para usar en pa-
cientes con hiperpotasemia. jLa respuesta
es Sil A pesar de contener potasio, estos
fluidos aun disminuiran el nivel de potasio
sérico de un paciente con hiperpotase-
mia. Esto se debe a que la concentracion
de potasio en estos fluidos es mas baja en
relacion con el nivel de potasio sérico del
paciente y mucho mas baja que la concen-
tracion de potasio intracelular del paciente.

Un analisis secundario del ensayo SMART?*
no encontré una diferencia en la hiperpo-
tasemia severa (K >7 mEqg/L) en pacientes
hiperpotasémicos que recibieron un liquido
balanceado (8,5%) frente a los que recibie-
ron solucion salina normal (14%) (p=0,24)

El mito de que debe evitarse RL en la hi-
perpotasemia no solo es incorrecto, sino
probablemente al revés. Para un paciente
hiperpotasémico con insuficiencia renal, se

56

debe preferir la RL a la NS. Se ha demos-
trado que RL produce niveles mas bajos de
potasio in vivo. Comprender el efecto que
tendra un cristaloide en las concentracio-
nes séricas de potasio implica considerar
los efectos sobre la fisiologia acido-base y
los cambios de potasio intracelular, que son
mas importantes que la cantidad de potasio
en la bolsa de plastico®.

En los cristaloides isotonicos balanceados
se puede encontrar una pequefa canti-
dad de potasio, como 4-5 mEqg/L; esto no
se considera tan riesgoso como la hiper-
potasemia inducida por acidosis. En caso
de insuficiencia hepatica, RL puede causar
acidosis lactica, ya que se reduce el aclara-
miento de lactato®.

Para un paciente con hiperpotasemia y aci-
dosis metabdlica, el bicarbonato isotonico
probablemente sea superior a RL, ya que
puede causar una mayor disminucion del
potasio sérico. Asimismo, para un paciente
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con acidosis metabdlica, Plasmalyte o Nor-
mosol podrian ser preferibles a RL porque
estos cristaloides equilibrados son mas al-
calinizantes. Sin embargo, RL no esta con-
traindicado y ciertamente sigue siendo pre-
ferible a SS%.

Se agrega ademas que las soluciones ba-
lanceadas se encuentran de manera general
menos disponibles y son mas costosas?, por
ejemplo, en Ecuador, RL es mas caro que SS
(media de $1,70 por 1 L de RL frente a media
de $1,45 por 1 L de SS al 0,9%).

Hacia donde apunta la evidencia en pe-
diatria

A continuacion, presentamos los sustentos
que existen en la literatura para el uso de
los cristaloides isotonicos balanceados en
diversos escenarios clinicos.

Diarrea y deshidratacion

Desde el ano 2005 la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) recomienda RL como
primera opcion y SS 0,9% como segunda
opcién para la rehidratacion intravenosa ra-
pida en la diarrea infantil y la deshidratacion
grave?. Las guias NICE, en su actualizacion
del 2020, sugieren utilizar cristaloides isoto-
nicos que contengan sodio en el rango de
131 a 154 mEqg/L10. Las guias de la Socie-
dad Europea de Gastroenterologia, Hepa-
tologia y Nutricion Pediatrica (ESPGHAN)/
Sociedad Europea de Enfermedades Infec-
ciosas Pediatricas (ESPID) aconsejan el uso
de SS 0.9% y RL solo en shock grave?®. Por
otra parte, la Asociacion Americana de Pe-
diatria (AAP), desde 1996, advoca el uso de
ambas soluciones para la deshidratacion
causada por diarrea grave®.

En estudios pediatricos como el de Mahajan
et al*®, los nifios con diarrea aguda y deshi-
dratacion grave recibieron RL o SS 0,9%,
100 ml/kg durante tres o seis horas. Los 22
pacientes fueron reevaluados después de
tres o seis horas. No hubo diferencias en la
mejoria del pH, de 7,17 (0,11) a 7,28 (0,09)
con RL, en comparacion con 7,09 (0,11) a

7,21 (0,09) con SS 0.9%, p = 0,1730. Kar-
tha et al.”® compararon la efectividad del
RL versus SS 0,9% en 68 nifios de 1 mes a
12 anos con deshidratacion diarreica agu-
da severa (clasificacion de la OMS); se les
administré 100 ml/kg del liquido intravenoso
asignado segun el plan C de la OMS. Con-
cluyeron que, en la deshidratacion diarrei-
ca severa aguda, la reanimacion con RL y
SS 0.9% se asocid con una mejoria clinica
y resolucion bioguimica similar. Por lo tanto,
recomendaron la SS 0.9% debido a la re-
lacion costo, disponibilidad e igualdad de
mejoria clinica'.

Naseem et al.™, en un ensayo controlado
aleatorizado de equivalencia, analizaron
ambas soluciones y su asociacion con el
cambio del sodio sérico durante la correc-
cion de la deshidratacion severa en nifios
con diarrea aguda segun el plan C de la
OMS. Incluyeron 72 niflos de 1 a 12 anos
con diarrea aguda en los cuales la diferen-
cia en los niveles medios de sodio sérico,
en comparacion con el valor inicial, fueron
en los grupos RL y SS 0.9% fue de 1,4 (4,5)
mEg/L y 2,1 (4,9) mEqg/L, respectivamen-
te (p=0,58). De esta manera, concluyeron
que, tanto RL como SS 0.9%, son equiva-
lentes en términos de cambio en el sodio
sérico cuando se usan para la rehidratacion
intravenosa en nifos con diarrea aguda vy
deshidratacion severa'.

Cetoacidosis diabética

La cetoacidosis diabética (CAD) se carac-
teriza por una fisiologia Unica que incluye
acidosis metabdlica de leve a grave, y un
déficit importante de liquidos. Por lo tanto,
los efectos comparativos de los cristaloides
balanceados y la SS 0,9% en pacientes con
CAD no pueden extrapolarse de otras po-
blaciones®. La evidencia de estudios ob-
servacionales sugiere que la hipercloremia
en pacientes con CAD se asocia con un
tiempo mas largo para la resolucion de la
misma y una estancia hospitalaria mas pro-
longada3® %,
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En un analisis de subgrupos de adultos
con CAD de 2 ensayos complementarios,
SS 0,9% versus RL o Plasmalyte en el de-
partamento de emergencias (SALT-ED); v,
el ensayo de soluciones isoténicas y even-
tos renales adversos mayores (SMART), se
demostrdé que, en comparacion con la SS
0,9%, el tratamiento con cristaloides balan-
ceados resultd en una resolucion mas rapi-
da de la CAD, lo que sugiere que los crista-
loides balanceados pueden preferirse a la
SS 0,9% para el tratamiento agudo de adul-
tos con CAD®*4. Una revision retrospectiva
de 49.737 pacientes pediatricos con CAD,
encontré que el uso de RL se asocié con un
menor costo total y un menor riesgo de ede-
ma cerebral®®. Alghamdi et al®', en un me-
tanalisis con 482 pacientes pediatricos con
CAD, concluyeron que el uso de SS 0,9%
puede estar asociado con un tiempo mas
prolongado para la resolucion de la CAD,
niveles mas altos de cloruro sérico posterio-
res a la reanimacion, niveles mas bajos de
bicarbonato sérico posteriores a la reanima-
cion y una estancia hospitalaria mas prolon-
gada en comparacion con los cristaloides
balanceados.

A la espera de mas investigaciones, estos
datos, aunque de certeza baja a moderada,
respaldan el uso de cristaloides balancea-
dos en lugar de SS 0,9% en la reanimacion
con liquidos en pacientes pediatricos con
CAD.

Neurocriticos y neuroquirurgicos

A pesar de las preocupaciones de segu-
ridad con respecto a la hipercloremia, el
uso de SS 0,9% sigue siendo el estandar
de atencion en pacientes neuroquirdrgicos
y con lesion cerebral, ya que su contenido
suprafisioldgico de sodio puede proteger
contra el edema cerebral. Sin embargo, en
estudios como el de Roquilly et al.*¢, donde
se incluyeron 42 pacientes con traumatismo
craneoencefalico severo, se observd una
mayor incidencia de acidosis hipercloré-
mica con SS 0,9% en comparacion con las
nuevas soluciones balanceadas, sin una di-
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ferencia en presion intracraneal, diferencia
de medias 4 mmHg [-1, 8]; p= 0,088)%.

En estudios pediatricos, como el de Lima
et al*’, donde se analizaron los electrolitos
séricos antes, durante y en el primer dia
del postoperatorio de reseccion tumoral
de 53 pacientes (rango de edad 6 meses
a 12 afos), se concluyd que la infusion de
SS 0,9% resultdé en una mayor variacion del
cloruro sérico al comparar el valor de an-
tes con el de después de la cirugia. La infu-
sion de cristaloides balanceados se asocio
con un perfil electrolitico y acido/base mas
seguro en comparacioéon con el uso de SS
0,9%%.

Cirugia general de alta complejidad

En el estudio de Disma et al.®® se incluye-
ron un total de 240 pacientes programados
para cirugia mayor con edades entre 1 vy
36 meses en los dos centros de estudio y
se aleatorizaron para recibir Sterofundin®
con glucosa al 1% o SS 0,9% con glucosa
al 1%, de forma abierta. El resultado prin-
cipal de la investigacion fue determinar la
variacion electrolitica, principalmente la de
cloro, que fue mayor con SS 0,9% (mediana
4; 1QR 2, 6) en comparacion con el grupo
de Sterofundin® (mediana 2; IQR 1, 4) (p =
0,0001). En este caso concluyeron que Ste-
rofundin® y SS 0,9% se pueden administrar
con seguridad para el manejo intraoperato-
rio de fluidos en bebés y niflos pequenos,
pero la primera mostré un mejor perfil en la
proteccion contra la acidosis metabdlica,
hipercloremia e hipomagnesemia®.

Sepsis y shock séptico

La mayoria de los nifos ingresados con
sepsis reciben reanimacion inicial en un
departamento de emergencias, donde el
shock séptico sigue siendo una de las en-
tidades mas criticas tratadas por los médi-
cos. La sepsis también es la afeccion hos-
pitalaria mas costosa y la causa mas comun
del sindrome de disfuncion organica multi-
ple (MODS, por sus siglas en inglés) pedia-
trico. Si bien todos los liquidos cristaloides
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ayudan a revertir el shock, se desconoce
cual es el tipo de reanimacion con liquidos
cristaloides mas efectivo y seguro.

Trepatchayakorn et al.®® concluyeron en un
estudio con 42 ninos con shock séptico que,
en la reanimacion hidrica, la terapia en bolo
de liquidos con cualquier tipo de solucion
cristaloide no produjo resultados diferentes.
Sin embargo, cuando se administrd un vo-
lumen superior a 30 mL/kg, el uso de RL se
asocio con una reduccion significativa de la
lipocalina asociada a gelatinasa de neutro-
filos urinaria (UNGAL), uno de los biomarca-
dores proteicos mas novedosos y promiso-
rios para la deteccion temprana de la injuria
renal aguda®. En un estudio analitico de co-
hortes con emparejamiento por puntuacion
de propension de pacientes pediatricos
con sepsis o0 shock séptico, Fernandez-Sar-
miento et al.*° concluyeron que el uso de
soluciones no balanceadas se asocio con
un aumento de la frecuencia de lesion renal
aguda en comparacion con los nifos que
recibieron soluciones balanceadas (20,3%
versus 25,7%; p= 0,006; ORa, 0,75; IC95%,
0,65-0,87), sin encontrar diferencias signifi-
cativas en mortalidad, hipercloremia y aci-
dosis metabdlica®®. En otro estudio donde
se incluyeron 708 pacientes menores de 17
anos con shock séptico bajo resucitacion
aleatorizada con fluidos, Plasmalyte versus
SS 0,9%, se demostrd una reduccion signi-
ficativa en el riesgo de injuria renal aguda
(20% versus 33%; RR 0,62; IC95% 0,48-
0,80; p=0,0001) y requerimiento de terapia
de reemplazo renal (10% versus 20%; RR
0,50; 1C95% 0,34 a 0,73; p=0,0002) en el
grupo de Plasmalyte. Sin embargo, la mor-
talidad en ambos grupos fue similar (33%
versus 34%; RR 0,96; IC95% 0,78-1,19). Es-
tos autores sugirieron escoger los cristaloi-
des balanceados para la reanimacion inicial
con fluidos en shock séptico pediatrico™.

En otro estudio de cohorte retrospectivo con
emparejamiento de datos, se investigaron
12.529 pacientes menores de 18 anos con
sepsis grave o shock séptico en 382 hospi-
tales de Estados Unidos utilizando SS 0,9%

versus RL. Después del emparejamiento, la
mortalidad no fue diferente entre los grupos
(7,2% versus 7,9%, cociente de riesgo 0,99;
IC95% 0,98-1,01; p = 0,20). Se concluyd
que la reanimacion con RL no se asocié con
mejores resultados en comparacion con SS
0,9% en la sepsis pediatrica y se sugirio la
conduccion de ensayos prospectivos para
su evaluacion futura*'. Emrath et al.® con-
cluyeron, en un analisis retrospectivo con
36.908 pacientes, realizado por empareja-
miento de propension, que el uso exclusivo
de liquidos balanceados en pacientes pe-
diatricos con sepsis durante las primeras
72 horas de reanimacion se asocié con una
mejor supervivencia, una menor prevalen-
cia de lesion renal aguda y una duracion
mas corta de las infusiones vasoactivas, en
comparacion con el uso exclusivo de SS
0,9%.

A pesar de la variada evidencia con el uso
indistinto de fluidos cristaloides para la re-
sucitacion pediatrica en sepsis y shock
séptico, y resultados opuestos en los dos
estudios mas grandes®*!, pareciera que el
Pragmatic Pediatric Trial of Balanced ver-
sus Normal Saline Fluid in Sepsis (PROMPT
BOLUS)* seria uno de los estudios futuros
que podria inclinar la balanza. Se trata de
un ensayo internacional de intervencion, de
etiqueta abierta, que se lleva a cabo en mas
de 40 sitios en los EE. UU., Canada, Austra-
lia y Nueva Zelanda, y continuara durante 5
anos. Incluira a ninos de 6 meses a 18 anos
aleatorizados para recibir cristaloides bala-
ceados o0 SS 0,9%, tratados por sospecha
de shock séptico con perfusion anormal.
El resultado primario seran eventos renales
adversos mayores dentro de los 30 dias,
mortalidad, terapia de reemplazo renal vy
disfuncién renal persistente. Con una pre-
vision de 8.800 pacientes, se convertira en
el estudio mas grande hasta la fecha 'y, qui-
zé&s, el que pueda brindar un poco mas de
luz al asunto del debate de las soluciones
de reanimacion en el shock séptico pedia-
trico*?. Habré que esperar entonces hasta
el 2025 para realizar conclusiones solidas;
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por ahora las soluciones balanceadas en la
sepsis y shock séptico en pediatria solo han
demostrado tener un discreto efecto protec-
tor en el desarrollo de la injuria renal aguda.

Resucitacion con fluidos

La reanimacion con liquidos es un com-
ponente fundamental del tratamiento de
los pacientes en estado critico, pero sigue
siendo controvertido si la eleccion de los
cristaloides afecta los resultados de los pa-
cientes.

Una revision exhaustiva reciente de Cam-
pos-Mifio y Moreno*® sobre fluidos y elec-
trélitos parenterales en pediatria con una
vision abarcadora de la fisiologia aplicada
a la terapéutica sostiene que las recomen-
daciones actuales siguen apuntando a los
fluidos balanceados como la estrategia de
resucitacion y mantenimiento principal para
evitar situaciones como la acidosis metabo-
lica hiperclorémica, asi como afirman que
estas soluciones contienen cierta cantidad
de calcio que ayuda a tratar la hipocalce-
mia, los trastornos de la coagulacion y la
disfuncién miocardica®.

En 9 ensayos controlados aleatorizados
analizados en el metanalisis de Liu et al.*,
no hubo diferencias significativas en la mor-
talidad (riesgo relativo (RR) = 0,93, IC95%
0,86-1,01, p = 0,08), incidencia de insufi-
ciencia renal aguda (RR 0,94; 1C95% 0,88-
1,00, p = 0,06), o la tasa de uso de TRR (RR
0,94, 1C95% 0,69-1,27, p = 0,67) entre los
grupos que utilizaron cristaloides balancea-
dos y SS 0,9%. Entre 11.052 pacientes que
fueron aleatorizados en 75 UCI de Brasil en
un ensayo clinico aleatorizado, factorial, do-
ble ciego, asignados 1:1, el uso de una so-
lucion balanceada en comparacion con SS
0,9%, no redujo significativamente la morta-
lidad a los 90 dias’. Lehr et al.**, en un me-
tanalisis de tres ensayos controlados alea-
torios con una poblacion de 162 pacientes,
encontraron un cambio mayor en el nivel de
bicarbonato sérico (estimacion combinada
1,60 mmol/L; 1C95%, 0,04-3,16; p = 0,04) y
en eIBH (diferencia de medias combinada

0,03; 1C95%, 0,00-0,06; p = 0,03) después
de 4 a 12 horas de rehidratacion con liqui-
dos balanceados versus no balanceados.
No encontraron diferencias en el nivel séri-
co de cloruro, lesion renal aguda, terapia de
reemplazo renal o mortalidad.

Cloremia y mortalidad

El cloruro tiene un papel importante en los
mecanismos de retroalimentacion glomeéru-
lo-tubular. A medida que aumenta la con-
centracion de cloruro en el liquido del tubu-
lo distal, se produce una retroalimentacion
a través de la macula densa, la arteriola
aferente se contrae y la tasa de filtracion
glomerular disminuye. Sin embargo, aun se
desconoce si este evento adverso afecta la
mortalidad y la incidencia de lesion renal
aguda®®. En un andlisis retrospectivo de 890
nifios con shock séptico en 29 unidades de
cuidados intensivos pediatricos en los EE.
UU., una media de cloruro mayor o igual a
110 mmol/L se asocié con mayores proba-
bilidades de mortalidad (OR 2,1; 1C95%,
1,3-3,5; p = 0,002)*".

Resultados similares encontraron Barhight
et al*® en un estudio de cohorte retrospectivo
de un solo centro en 66 ninos en cuidados
intensivos pediatricos que necesitaron tera-
pia de reemplazo renal. La mortalidad fue
significativamente mayor en los pacientes
con hipercloremia (67%) en comparacion
con los que no la tenfan (29%), p = 0,006%.

A pesar de la asociacion de fluidos intrave-
NOSOS ricos en cloruro e hipercloremia con
aumento de la mortalidad, la hipocloremia
también se asocia con resultados adversos.
Los niveles bajos de cloruro sérico fueron
un fuerte predictor de mortalidad en un es-
tudio de seguimiento de 10 anos de mas de
9.000 adultos®. La fisiologia subyacente a
esta asociacion queda por dilucidar, pero
el efecto parece ser independiente de las
concentraciones plasmaticas de sodio o
potasio®®!,
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La evidencia de las investigaciones retros-
pectivas citadas, recae en la asociacion de
mortalidad con niveles elevados o dismi-
nuidos de cloro, pero no pueden relacionar
directamente la administracion de SS 0,9%
con la hipercloremia. Es necesario realizar
mas estudios prospectivos randomizados
que persigan este objetivo.

Elegir el cristaloide adecuado para la fluido-
terapia de resucitacion en pediatria, puede
marcar la diferencia en minimizar compli-
caciones ulteriores en el paciente. A dife-
rencia de recientes resultados en estudios
de adultos, la evidencia en nifios ha de-
mostrado que las soluciones balanceadas
disminuyen el riesgo de lesion renal aguda
y la necesidad de terapia de reemplazo re-
nal. Existen sdlidos resultados que respal-
dan el uso de soluciones balanceadas en
la resucitacion de la cetoacidosis diabética
pediatrica. Las investigaciones sustentan
ademas que no existen diferencias signifi-
cativas sobre la mortalidad con el uso de
ambos tipos de soluciones. A la espera
de nuevos resultados de grandes ensayos
clinicos aleatorizados en poblacion pedia-
trica, se propone utilizar la fluidoterapia de
resucitacion con cristaloides en pediatria
de manera individualizada, en respuesta al
sustrato fisiologico de la entidad clinica de
cada paciente.
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