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INTRODUCCION.

(12). En los afios 50s, la insuficiencia renal y la respiratoria en los 60s, en
particular los pacientes con Sindrome de Dificultad Respiratoria Progresiva del
Adulto (SIRPA), fuerdn las principales causas de muerte con una mortalidad que
excedfa dal 70X como finicas fallas orghnicas, en las Unidades de Cuidados Inten
sivos (UCL), a mediados de los afios 60s, con el establecimiento de Centros Trau
matoldgicos se reconoclerdn diferentes fallas orgdnicas, que conducian a la -

muerte.

(1). En los 70s, el Sindrome de Falla Orpénica Multisistemica (FOM), fué descri
to por Baue com otro ripo de lesiones, como fuerdn la ruptura de aneurismas, in
fecciones en huéspedes comprometidos, también en ese mismo afo fuerdn descritas
en las UCI quiriirgicas con el desarrollo de complicaciones septfcas postoperato
rias, caracterizandose este proceso por una falla orgdnica secuencial asociada
a un estado de choque severo. (40) (41). Cuthberson describio la respuesta me—
tabSlica al trauma hace md3s de 50 aflos en paclentes con traumatismos, tales co-
mo las fracturas de huesos largos quienes tenlan una serle de caracterfsticas
clf{nicas y hallazgos de labaoratorio, inmediatamente después de la lusiﬁn‘y que
gse caracterizd por una disminucidn del flujo circulatorio, durante un perfodo -
de 24 n 4B horas, denominandose Fase de Choque, que se presento con disminucidn
del gasto cardiaco debido a hipovolemia por perdida de sangre, secuestro de 11—

quido extracelular, consumo de oxigeno tado, inad do tr. rte de oxi-

geno a los tejidos, disminucién de la temperatura corporal, activacidn del Sis-—
tema Nervioso AutSnomo, Sistema Portal Hipocdlamico-Hipdfisiario, Sistema Reni-
na/Angiotensina/Aldosterona, la concentracidn serica de glucosa se cleva, los -
niveles de insulina disminuyen, con aumento de los niveles plasmaticos de lacta

to, dcidos grasos libres.



La segunda Face denominada de Flujo, en la cual hay un incremento en la tempera=-
tura corporal, frecuencia respiratoria, frecuencia cardlaca. Al final de la pri
mera semana posterior a la lesidn el gasto cardlaco puede ser normal o incluso -
incrementarse para satisfacer las demandas metabslicas del organismo y este -
aumento se refleja también en un incremento del flujo sangulneo al higado, rifén
y la herida. La glucosa sanguinea retorna a la normalidad o se incrementa por -
una disminucidn a la otlerancia de los carbohidratos exdgenos, denominados Diabe
tes de la lesifn, se acelera la gluconeogénesis con mayor movilizacién de amino-
&cidos provenientes del musculo esqueletico que son utilizados como substrato -
para la formacidn de glucosa, los niveles sé@ricos de insulina se encuentran nor-
males e incluso elevados, asimismo, 1los niveles de glucagén disminuyen. El teji
do adiposo como fuente de reserva de combustible energético es movilizado y oxi-

dado después de la lesidn.

{13) (14) (16). Algunos investigadores como Frank B, Cerra y Col, han definido
a FOM como la agrupacidn de datos clinicos y de laboratorio que tienen un factor
desencadenante, como es la sepsis, el trauma, quemaduras, hipotensidn, persisten
cia de un foco inflamatorio, que va seguido de una secuencia de fallas orginicas
siendo en el orden de mayor afectacidn y aparicifn: Pulmdn, seguido del HIgado,

Rifién y tracto gastrointesctinal,

(30) (31). Los estudios realizados hasta la actualidad han determinado que de -
los factores de riesgo para el desarrollo del FOM la hipoxfa tisular se ha consi
derado uno de los mis improtantes, por el dafio celular y disfuncién orginica re~
lacionada a la pé&rdida en la concentracidn intracelular de ATP, y la inhibicién
de la fosforilacidn oxidativa, ya que en condiciones normales el 80-85% del con-
sumo total del oxigeno corporal es usads en la fosforilacién oxidativa y produc-

cidn de ATP, este proceso es catalizado por la enzima citocromo aa3 oxidasa, 1la



cual tiene una elevada afinidad por el oxigeno. Estudios en modelos animales
han apoyado que la hipoxIn tisular es una caracterfstica fundamental del esta
do séptico a pesar de mantener una presién de perfusidn y flujo sanguineo sis
temico normal. (32) Recientes trabajos han identificado el papel importante
que juega el endotello celular a través de la medfacién de sus prnple&udcs va
sodilatadoras por un nimero de substancias liberadas por el Factor de Relaja-
cidn Derivado del Endotelio (FRE), que al ser lesionado altera la regulacidn

del flujo sanguineo en la microvasculatura, ocaslonando que algunos capilares
sean excesivamente perfundidos mientras que otros reciben menor flujo en rela

<idn a las demandas de oxigeno tisular local.

{8). Se ha hipotetizado que las respuestas clinicas, fisloldgicas y metabBli-
cas en FOM representa una expresidén de diversos sitemas de mediadores que son
activades por un niimero de situaciones patélogicas, dentro de las cuales se -
incluye la lesidn y necrosis tisular, deficiencia en la perfusidn, invacién -
por microorganismos, estos s{stemas mediadores fncluyen: l.- Sistema Kervioso
Central. 2.~ Sistema Macroendoerino. 3.~ Sistema Microendocrine cdlula/edlula,
este ltimo con mayor participacidn, como respuesta a la sepsis la cual se ha

seflalado como responsable en el 50% de las causas de FOM.

(33). Entre los diferentes medindores que participan en la patdgenia de la =~
FOM, se encuentran las citoquinas como es la Interleucina I, que es un poli-
peptido producido primariamente pero no exclusivo de los macrofagos y momnoci-
tos, con un amplic rango de efectos biolGgicos sistemicos y locales, esta resg
puesta puede ser benefica o nociva dependiendo del grado y duracidn. Dentro

de los efectos dexcritos se mencionan: La fiebre, sintesis hépatica de protef
nas de fase aguda (22). (4). (antiproteasas, complementa, proteina C reactiva,

disminucidn de la sfncesis de otras como la albumina y transferrina), libera~



cidn de hormonas durante la étapa de stress (Catecolaminas, insulina, hormona
del crecimiento, cortisol), liberacidn de aminodcidos del musculo esquelerico,
estimulacidn de ia médula osea con neutrofilfa, activacién de diversas varieda
des celulares que incluye linfocitos T y B, monocitos y macrofagos, liberacidn

de factores fibrimoliticos y procoagulantes.

(3). La Caquectina o Factor de Necrosis Tumoral (FNT), es un polipeptido produ
¢ido por los macrofagos en gran cantidad despuls del contacto con las endotoxi
nas bacterianas (Lipopolisacaridos (LPS)), que actuan come un poderoso mediador
proinflamatorio, que altera directamente el metabdlismo selectivo de la trans—
eripcidn de cietos genes. (24) (17). Activa los neutrofilos produciendo radica
les libres de oxigeno (Anidn Superoxido, Radical Hidroxilo, Peroxido de Hidrd=
genc), modifica las propledades anticoagulantes y adhesivas de la superficie =
endotelial, promueve la liberacifn de mediadores terminales inflamatorios (Pros
taglandinas, leucotrienos, factor activador plaquerario), se ha descrito que -~
posterior a la exposicidn de la endotoxina presentan cambios tales como en fa-
ses tempranas o con dcidosis lactica, hiperglucemfa, en las tardias con hipo-

glucemla hiperkalemIa, incrementa los niveles de cortiso, catecolamina, insuli

na, glucagdn, y aumenta la permeabilidad sistemica y pulmonar.

{34) (2). El dcido Araquidonico es otro mediador que participa, se encuentra —
[..n-esencc en la membrana celular de los tejidos, es ¢l mayor precusor de la sin
tesis de los eicosanoides, se libera por la acciSn hidrolftica de enzimas liso
somales como la Fosfolipasa A2, Fosfolipasa C. una vez liberade puede ser meta
bolizado por 2 vias: 1.- Ciclooxigenasa., 2.~ Lipooxigenasa. Con la primera via
se ha demostrado que participm en la inflamacidn, a nivel renal en la hiperten
§16n, enfermedad dcido peptica, cierre del conducto arteriovenose, anormalida-

des en la funcidn plaquetaria, fiebre, choque, Produce prostaciclimas I2 (PGl2)



que inhibe la agregacidn plnqyetaria, la formacidn de trombos mecanismo mediado
por el AMPc (AMP ciclico), Disminuye la permeabilidad capilar pulmunar, hiper-
tensidn pulmonar, estimula la liberacidn de renina e inhide la secrecidn gastri
ca. Otro es el Tromboxano A2, que por su vida media tan corta (34 seg.), se in
fiere su deteccidn por el Tromboxano B2, produciendo constriccidn del musculo -
liso, agregacidn plaquetaria, leucocitaria, vasoconstriceién de la pared vascu-

lar {Pulmdn, coronarias, territorio esplacnico, renal).

{35) (2). La segunda v{a de la Lipooxigenasa sintetiza a los Leucotrineos que se
han dividido en 2 grupos: l.- Formado por LC4 (vasoconstriccidn). LD4 (broncocouns
triccidn). LE4 (aumento de la permeabilidad capilar). 2.~ Fromado por el L4 (Qui

miotaxis).

(36). E1 siguiente mediador corresponde al Factor activador plaquetario (FAP), el
cual se describio en los 70s, por Benveniste y Col, como un fosfolipido contenido
en la membrana celular, que es liberado por la aceldén de la Fosfolipasa A2, con =
accidn principalmente en cotrazdn, vasculatura periferica, microcirculacidn, en el
primero reduce el flujo sanguineo coronario, inotropismo negative que reduce el -~
gasto cardiaco, el segundo disminuye las resistencias vasculares perifericas e in
cremento de las resistencias vasculares pulmonares y en el tercero con incremento
en la permeabilidad vascular periférica. El sigulente mediador corresponde al -
complemento: que participa por activacifn de sus 2 vias: l.- La via cldsica en la
cual su estfmulo es la activaeidn de los complejos inmunes (Ap/Ac). 2.- La via al
terna por efecto de las endotoxinas (LPS), inmunoglobulinas las cuales junto con

la primera via terminan en una via final que es la fraccidn C5b9 que porduce lisis
celular, también participan como mediadores con estrecha relacidn el sistema de -
las Cininas (Bradiquininas) que se caracteriza por constriccidn del musculo 1liso,

vasodilatacidn, incremento en la permeabilidad vascular, produce el Kininogeno de



alto peso molecular (KMWK) que actua como cofactor catalitico en la activacidn
del sistema de la coagulaci&n por accidn del Factor Hageman (XII) teniendo como
paso final la conversidn de fibrinogeno a fibrina por accidn de la trombina, =
durante esta &tapa, los fibrinopeptidos formados ocasionan agregacidn leucoci~

taria, de la p bilidad capilar y también participa en el sistema -~

fibrinolitico mediado por el plasminogeno para la conversidn de plasmina que -

lisa el coagulo de fibrina.

(11), Tratando de establecer en dfas pronosticos Frank B. Cerra, ha estadifica-
do la FOM en la &tapa temprana y tard{a que eatd sefialando en la Tabla 1, con -
respecto a la serie de orginos y que el orden y los mecanismos fisiopatdlogicos
en que se pregentan es el siguiente:

(37) Pulmdn: Es el primer organo que falla y en este proceso es la llave de las
subsecuentes insuficlencias orgidnicas, definiendo la lesién pulmonar aguda (LPA)
como una ripida alteraciSn de la estructura alveolar que ocaslona trastornos en
el intercambio gaseoso despus de 1a exposicidn a agentes amblentales nocives o
por agentes endogenos, teniendo al Sindrome de Dificultad Progresiva del Adulco
(SIRPA) como la forma wmad severa de la (LPA) con una mortalidad por arrit.ua del
70%, en donde el efecto directo de la citotoxicidad es debido & la respuesta in
flamatoria la cual compromete (23) predominantemente a los neutrofilos, macrofa
8os, plaquetas, con liberacidn de mediadores téxicos tales como los reactivos =~
oxidantes, enzimas proteoliticas que han de producir disfuncidn celular. Los =
clfnicos tempranos de lesidn pulmonar son la taquipnea que es precedida por dis
nea en horas o dfas, en este mismo estade se presenta incremento de gradiente -
alveolo/arterial, radiolSgicamente hay aumento del Infiltrado intersticial que
refleja un edema pulmonar intersticial que al progresar la lesidn hay participa
c18n del espacio aereo con ocupacidn de los alveolos que condicionan incremento

de los cortocircuitos intrapulmonares (Qs/Qt), resultando alterada la microcir-
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culacibn, as{ también existe unaz redvccidn de la Capacidad Funcional Residual
(CFR). (38). La respuesta a la lesiSn estructural se caracteriza por una fase
exudativa (24~69 hrs.) por edema intersticial y alveolasr, congestidn capilar,
destruccibn de los nuemocitos tipo I, formacidn temprana de membranas hialinas.
Posteriormente se desarrolia la fase proliferativa temprana (3-10 dlas), exis~
tiendo un incremento en los neumocitos tipo 1I, infiltrado celular en el saco
alveolar, organizacidn de las membranas hialinas. <Continfia con la la fase -
proliferativa rardfa (7~10 dfas), en la cual se puede presentar fibrosis y -
membranas hialinas en el alveolo o solamente fibrosis. A nivel sitemico pre-
senta fiebre, disminucidn de las resistencias vasculares sistemicas, incremen

to en el gasto cardiaco e hipermetabdlismo.

M8s del 75X de los paclentes fallecen por SIRPA en la FOM por inestabilidad -

sistemica hemodinamica, y por alteraciones en el intercambio gaseoso.

(6) (%) (12) (18) €25). A nivel de higado en 1a FOM hay un marcade Incremento
en el metabdlismo. En las Stapas tempranas de la sepsis se requiere para man-
tenerlo de aminoficidos aportades pot el catabolleme del musculo esqueletico, -
asf como de glucosa y de protefnas de fase aguda. Existe disminucién de la se
crecidn hépatica de IgA y sales billsres lo que permite una proliferacidn bac-
teriana a nivel intestinal e inhibicldn de los mecanismos da destoxificaciSn -
de las endotoxinas en e} sistema reticulo endotelial (SRE) hepitico, lo que es
importante para la proteccién de los pulmones y otros orglnos contya las bacte
rias o microembolog generados por un foco séptico, de tal forma que las celulas
de Xupffer's constituye el 70X del contenido de macrofagos a nivel corporal to-
tal. Durante la sepsis, la funciSn fagocitaria se deprime siendo en parte debi
do a la falta de fibronmectina dque favorece 1a opsonizacidn bacteriana, también

se ha relacionado con incremento de 1z permeabilidad en la microvasculatura, por
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lo que algunas bacterias, endotoxinas y microagregados circulan libremente re-
sultando con una microembolizacidn y activacidn fagocitica discante, en tanto
que la disminuciSn de la perfusidn hépatica se ha asociado con elevacidn a ni-
vel tisular de la relacidn piruvato/lactato, por lo que respecta a los mecanis
mos que contribuyen a la insuficiencia hépatica reportades por varios autores,
indican que las endotoxinas a través de la activacién de las plaquetss y comple
zento y lesiodn del SRE, lesionan la microvasculatura inerementa la hipoxfa y
causan necrosis del hepatocito con lo que se bloquea los sfnusoides hépaticos,
produciendo cortocircuitos intrahépaticos e hipetersidn porta, por lo que la -
hipoperfusién produce insuficlencia h€patica ademfis la propia endotoxina lesio
na directamente el hepatocito a través de med{adores (radicales libres de oxi-
geno, Pgs) y disminuye la sfntesis de protefnas. A nivel metabélico presenta
incapacidad para utilizar los substratos normales coma glucosa, grasas, y con-

sume en forma importante aminoicidos de cadena ramificada.

(6) (39). A nivel renal al principal consecuencia en la lesidn celular renal
es la digminucidn del filtrado glomerular (GFR), debido a la isquemla que se
debe a la accldn de nefrotoxinas, sepsis, rabdomfolisis, presente en el 60%
de los casos por intervencldn quiriirgica, particularmente las partes deliri-
fidn mds susceptibles de lesionarse por la isquemfa son la porcin ascendente
del asa de Henle, los segmentos de los tubulos contorneados distal y proximal
lo que ocasiona es una severa incapacidad para concentrar la orina y reabsor-
ver sodio, inmediatamente la respuesta renal consiste en incrementar las rTe-
sistencias vasculares observando que durante las fases tempranas de la falla
renal aguda (ARF) exlste una reduccidn del flujo sanguineo a nivel de la cor
teza de aproximadamente 25 al 50%, con und disminucidn del GFR, siendo media
da esta respuesta por varios mecanismos dentro de los cuales se ha estableci
do a la actividad del sistema simpdtico y renina angiotensina. Como perpe-

tuadores por la isquemfa renal que ocasiona y favoreciendo necrosis tubular
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aguda (ATN) debido a que los tubulos son las zonas mds sencibles a estos cambios,
que podrf{a ser reversible excepto que ocurriera infarto tubular (necrosis corti-
cal), La oliguria con la que cursan hn sido investigada por Thurau y Boylan que
han propuesto que las celulas tubulares tienen un incremento importante en el con
sumo de oxlgeno y consecuentemente un rico aporte de flujo sanguineo por los capi
lares peritubulares, a nivel medular por los vasos rectos, de talf orma que al -
existir compromiso de la circulacidn capilar presenta isquemis tubular, Otra de
las razones por las cuales puede presentarse estd relacionada a la obstrucciln {n
traluminal tubular, particularmente relaclonada a la obstruccién intraluminal tu-
bular, particularmente con la fuga del 1fquido tubular a cravés de los tubulos le
slonados hacia el intersticio renal, las investigaciones actuales han reportado -
que la disminucidn de la GFR estd relacionada estrechamente con la disminucién -
efectiva del drea de superficie capilar, asimismo, se ha observado que la sepsis
produce lesidn del endotelio capilar en la microeirculacidn causando agregacidn =~
plaquetaria y trombosis, siendo esto apoyado por Clarkson y Col. que demostrardn
por biopsias renales por microscopia electrénica marcados depdsitos intraglomery

lares de fibrinaz, plaguetas y consecuentemente trombosis capilar intraglomerular,

(5) (6) (28) (29). En el intestino a partir de los 80s, algunos trabajos como el
de Deftch y Col, han demostrado que el intestino juega un papel importante en la

patogendsis de la FORM, la serie de modelos clinicos realizados en animal es bajo
el efecto de las andotoxinas aplicadas en el choque hemorragico, quemaduras, alte
racidn de la microflora intestinal por desnutricién protefca y ant{bioticoterapfa
demostrd que existen alteraciones en la barrera f{sica intestinal y trastornos en

1a inmunidad lo cual incrementa la morbi-mortalidad.

Se ha observado que en tracto gastrointestimal es un importante reservorio de en-
dotoxinas bacterianas por lo que se ha propuesto que su papel como motor de la FOM

es debido a varlas hipotesis, siendo esta: l.- Traslocacidn bacterlana., 2.- Absor
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cién de toxinas, diseminandose por 2 sistemas: A.— Sistema porta. B.- Sistema

linfatico.

La endotoxemfa portal se ha demostrado en sujetos sanos pero en ellos las ce-
lulas de Kupffer del hifgado actua como un filtro previniendo la endotoxemfa -
sistemica, por lo que en las siguaciones en las cuales se demuestra endotoxe-
mfa derivada del intestino &sta es secundaria a la falla hépatica en la filera
cidn. Se sabe que el higade recibe aproximadamente el 80Z de los nutrientes y
aproximadamente el 502 de los requerimientos de oxigeno son aportados por el -
sistema porta, por lo que una disminucion del 10X del volumen plasmitico circu
lante puede resultar con una disminucisn del 40Z del flujo esplacnico producien
do vascoconstriccidn en situaciones tales como estado de choque, particularmen-
te de origen séptico, ocasionando isquemfa intestinal, provocando un incremento
en la permeabilidad de la mucosa intestinal, reduciendo el flujo sanguineco hépa
tico y dafando la funcidn de” las celulas de Kupffer le que incrementa el riesgo
de presentar endotoxemfa sistemica: ademds se ha establecido que la presencia
de ictericia que es comiin que ocurra en la FOM exacerba este problema debido a
que la ausencia de sales billares en el intestino, ya que en condiciones narma-

les se unen a las endotoxinas bacterianas y las inactiva.

(27) (10). Se ha determinado que los agentes causales mis frecuentes en los pa
cientes en UCl son por enterococos y de estos el mds frecuente el la E.coli, -
mientras que en los pacientes con FOM es el S.epidermis, Candida albicans, Pseu

domona aeuroginosa.

(1) (6) (B) (15) (17) (20) (26). En relacidn a el metabolismo (Sindrome Hiper-
metabSlico) en las €tapas iniclales ocasiona un incremento en el consumo de cner,
gfa (usualmente del 170/200%) del nivel basal, acompafiado de un aumento en la -

produccidn de €02, El cociente respiratorio es de .7 a .82 que refleja un consu



mo mixto de combustible enerpético (Carbohidratos, grasas, protefnas), el ayuno
en esta &tapa aumenta el nivel de respuesta metabdlica con una disminucisn de -
la la fraccién caldrica derivada de la glucosa, asi como oxidacidn de las gra-
sas, aumento de la fraccidn caldrleca por las protefnas (aminodcidos), el sopor-
te de energfa wmerabSlica es dado por los carbohidratos a partir de la glucosa,

las grasas con los dcidos grasos de cadena larga y las protefnas con los amino-

Bcidos de cadena ramificada (Isoleucina, Leucina, Valina).

El metabolismo de los carbohidracos ocasiona a nivel hépatico un aumento en la
produccién de glucosa por incremento en la gluconeogdnesis tenlendo como substra
to el lactato, alanina, glutamina, serina, glicima. En los lfpidos hay un incre
mento de la 1lipolisis con regulacidn beta, presentando aumento en la oxidacién de
los fcidos grasos, triglicéridos, disminucidn de la cetosis, lipogendsis. A nivel
mitocondrial hay un aumento en la oxidacidén en los dcidos grasos de cadena larga,
presenta inhibicidn de la lipoprotein lipasa, lo qu ocasiona a nivel hépatico, -
aumento y liberacidn de triglicéridos, con disminicidn de su efecto en el musculo

esquel&tico y tejido adiposo.

La participacidn de las pro:einnsven el metabolismv es Importante sobre todo, en

los perfodos de catabolismo severo, que al prolongarse ocasionit un estado de auto
canibalismo, regulado por peptides como es la Interleuina 1 y el factor inductor

de proteolisis que clinicamente se presenta por perdida importante de la masa mus
cular, aumento en la excrecidn de nitrogeno total no protefco en orina con mids de
20 grs. en 24 hrs., Los sitlos primaries de obtencidn de protefnas son el musculo
esquelético, tejido conectivo, intestino, mientras que a nivel hepétice produce -
elevacidn en la sIntesis de proteinas reactantes de fase aguda: Fibrogeno, hapto-

globinas, alfa 2 macroglobulinas, alfa | Acide glucoproteinas, alfa 1 antltripsi-



sina, alfa 1 antiquimiotripsina, ceruloplasmina, complemento, ferritina, pro-
tefna C reactiva. Se incrementa la tasa de aminodcidos aromiticos (alanina,
glutamina, meteonina, treonina) y desciende la concentracidn de los aminodci-~

dos ramificados (leucina, valina, isoleucina).



JUSTIFICACION.

En las Gltimas decadas, las Unidades de Cuidados Intensivos (UCI), han recibido
un mayor soporte tecnoldgico, con el objetivo de reducir la morbilidad y morta-
lidad de estos pacientes en &tapas agudas, a través de un monitoreo estrecho de
las funciones de cada uno de los organos, que al incrementarse la sobrevida se
observé el desarrollo de un niimero progresivo de fallas orgdnicas que antes no
se hablan presentado porque el paciente fallecfa en &tapas agudas, conociendose

como el Sindrome de Falla Orgdnica Multisistemica (SFOM).

La Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital de Especialidades del Centro M&di
co "La Raza', es un servicio polivalente, donde un problema frecuente es el tra
tamiento de las infecciones abdominales que se asocian &l SFOM, no habiendo es~
tadfsticas y tampoco conociendose en nuestro medio hospitalario cual es el com—
portamiento metab8lico de este tipo de pacientes, por lo que consideramos conve
niente hacer un estudio preliminar que sirva de marco de referencia para futuras

investigaciones.



OBJETIVOS.

Determinar el nivel de respuesta de algunos marcadores bilequiinicos (Glu-
cosa, Insulina, Glucagdn, Lactato, Nitrogeno total no protéice) en el pa

ciente con sepsis abdominal asociada al SFOM,

Conocer el porcentaje de mortalidad en los pacientes con sepsis abdominal

por cirugfa de urgencia yfo cirugfa electiva que desarrollan SFOM,

Conocer el tipo de falla orgiinica mis frecuente en nuestro medio de pa-
cientes con sepsis abdominal por cirugfa de urgencla y/o cirugfa electiva

que desarrollan SFOM.



MATERIAL Y METODOS

Fuerdn eatudiados un grupo de pacientes en la Unidad de Cuidados Intensivos y cn el
Servicio de Cirugfa General del Hospital de Especialidades del Centro Médico “La Ra
za", en un perfodo que comprendio del lo. de Octubre de 1990 al 31 de Enero de 1991,

de los cuales fuerdn 11 mwujeres y 6 hombres.

En todos los pacientes se realizardn procedimientos quiriivgicos, los cuales fuerdn
abdominales, por cirugfa de urgencia o electiva, presentando evidencia clinica de
sepsis abdominal por la fiebre (mayor de 38 grados en axila), hipotensiSn (tensidn
arterial sistdlica igual o menor de 90mm/Hg.), taquicardia (frecuencia cardiaca ma
yor de 90 latidos por mfnuto), taquipnea {frecuencia respiratoria mayor de 20 por
mfnuto o ventilacidn mecdinica), Acldosis metah§lica, hipoxemfa (Pa02 menor de 75mm/
Hg al aire amblente, sin evidencia de enfermedad pulmonar), oligurla (menor de 0.5
m1/Kg/Hora como mfnimo en ! hora), alteraciones en la coagulacidn (tiempo de pro-
trombina o tiempo parcial de tromboplastina mauor de 1.5 veces de su valor nermal),
trombocitopenfa {plaquetas menores de 100 000 por ml), alteracidn en el estado de

conceiencia.
Durante este perfodo, los pacientes fuerdn sometidos en varias ocasienes a lavado
y drenaje de cabidad abdominal como parte del manejo guirdrgico por parte del sere

vicio de Cirugfa General.

Los criterios de inclusidn fuerdn:

1.~ Paclentes con sepsis abdominal.
2,- Estancia en el servicio por miis de 72 horas.

3.- Cumplir con los criterios de SFOM (7).



Los criterios de exclusifng

1.~ Pacientes con estudios incompletos.

2.- Complicaciones no relacionadas a la sepsis abdominal,

Los criterios de no inclusidn:

1.,- Paclentes menores de 16 afios,

_2.— Pacientes con sepsis extraabdominal.

3.~ Pacientes con insuficfencias orgdnicas previas al estudio.

4.- Pacientes con enfermedades oncoldgicas y terminales.

Los criterios de SFOM:

CARDIOVASCULAR: Presifn arterial media (PAM) 1gual o menor de 50 mm/HE, con necesi
dad de cargas de volumen yfo drogas vasoactivas para mantener una presidn arterial
sist&lica mayor de 100 mm/Hg: Fecuencia cardiaca igual o menor de 50 latidos por -
minutos Taquicardia/!‘ibrilncign ventricular: Paro Cardlaco: Infarto al miocardio -

agudo.
PULMONAR: Frecuencia respiratoria igual o menor de 5 mfnutos & 50 igual o mayor por
mlnuto: Ventilacién mecdnica por mds de 3 dfas con FIOZ mayor de 40X y/o PEEP mayor

de 5 cmh20.

RENAL: Creatinina serica igual o mayor de 280 umol/1(3,5mg/dl): Dialisis/Ultrafil-

tracién,

NEUROLOGICO: Escala de Glasgow igual o menor de 6 (en ausencla de sedacidn).

HEMATOLOGICO: Hematocrito {gual o menor de 20: Conteo de leucocitos igual o menor

de 0.3 x 109: Coagulacidn intravascular diseminada.
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HEPATICO: Ictericla clfnica con nivel total de bilirrubinas igual o menor de 51

umol/L(mds de 3 mgs/dl} en ausencia de hemolisis: Encefalopatfa hepdtica: Transami

nasa glutamica piruvica serica mayor de 2 veces su valor normal.

GASTROINTESTINAL: Ulceras por stress que requieran transfucidn sanguinea de mas de
2 unidades de sangre en 24 horas: Pancreatitis hemorragica: Colecistitir alitiasi-

ca: Enterocolitis necrotizante: Perforacidn Intestinal.

Las mediciones de los marcadores bioquimlicos fuerdn realizadas semanalmente en ca-—
da paciente, obteniendose una muestra aproximadamente de Scc de Sangre venosa o ar
terial por puncidn directa, posteriormente se procesardn en el laboratorio central
y en el servicio de Medicina Nuclear del Hospital de Especialidades del Centro Mé-

dico "La Raza", con los siguientes pardmetros:

1.- Glucosa plasmitica: Se realizd con el reactivo express para glucosa a través
de un analizador de quimica clfnica 550 express de Ciba Corning Diagnostic -

Corp. Gilford Systems., con un valor de 76-110 mg/dl.

2.~ Lactato Elaséﬁtlcu: Por el método enzimitico ultravioleta (UV) calculando la
concentracidn por longitud de onda cen el reactivo de fluoruro/EDTA, con va-

lores plasmiticos de 9-16 mg/dl. de Lake side.

3.~ Nitrogeno total no prot&ico (NTNP): Se llev8 a cabo en la orina colectada en

24 horas del paciente, realizandose los procedimientos de desproteinizacidn,
digestidn enzimitica, dilusidn, curva de calibracidn por el método alternati

vo de Kjeldahl con los valores de 8-12 grs. en 24 horas.

4.— Insulina y Glucugsn: Se determino por un Kit de radioinmunocensayo de CIS Big
industries International., con los valores de insulina de 4-25 ul/ml y gluca

£6n de 40-130 pg/dl.



ANAL1SIS ESTADISTICO

Por el niimero de defunciones presentadas (2), se empleo estadIstica descriptiva con

medidas de tendencia central y dispersidn (Media y Desviacidn Standar).



RESULTADOS

Del grupo de pacientes que iniciardn el estudio n= 17, los diagndsticos quirdirgicos

a su.ingreso fuerdn:

n~ 6 apendicitis perforada. n= 5 pancreatitis necrotica hemorragica. n= 2 pancreat{-
tis aguda. n= 1 pseudoquiste pancratico. n= 1 trmbosis mesenterica. n= 1 absceso pel
vico por aborto incompleto. n= 1 diverticulo perforade de coldn sigmoides, 4 deellos
con enfermedades crénicas, n= 4 diabetes mellitus, n= 1 hipertensidn arterial, n= |

gota, n=1 artritis reumatoide.

Se excluyerdn 4 pacientes con Dlabetes Mellitus, continuando el estudie 13 pacientes
Tab. 2, con edades que comprendfan de los 16 -56 afios con una media de 36.3 afios :
11.49, la mortalidad reportada en este grupo de pacientes con !l vivos y 2 defuncio-

nes fué del 15.38% con 8 hombres y 5 mujeres.

No se anotardn los resultados de los pacientes que fallecierdn por no tener representa

tividad esta poblacidn {n= 2).
De los n= 11 sobrevivientes, se observd la siguiente relacidn:

La edad con Xt 35 T 11.9 Fig. (1), la (nsulina con x: 46.29 ¥ 20,43 con un coeficiente
de correlacién de 20.43 Fig. (2), glucagdn con x: 110-373 23,49 con un coeficlente de
correlacisn de 0.93 Fig. (3), glucosa con x: 169,90 ha 23.49 con un coeficiente de co-
rrelacidn de 0.7 Fig. (4), lactato con 3t 10,99 ¥ 4.56 con un coeficiente de correla-
eidn de 0.7 Fig. (5), nitrogeno total no protéico con x: 16.37% 1,45 con un coeficicn~
te de corrclac‘i&n de 0.6 Fig. (6), la relacién insulina-glucagén con X: 6.421’ 4.35 con

un coeficiente de correlacidn de D.4 Fig. {(8).
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El glucagdn fu€ el Gnico pardmetro que wmostro un Indice de correlacidn significa-
tivo de .9 y un comportamiento dentro de lo esperado, con una disminicidn progre-
siva en los niveles con relacidn al tiempo, no se considero al lactato como Indi-

ce prondstico por no tener un comportamiento asecendente.

La relacidn insulina/glucagdn estuvo baja en 5 pacientes (38X) y ésto se explica

por el grado de catabolismo, se considerd moderado en casi todos los pacientes.

El ndmero de insuficlenclas que presentardn los pacientes fué de una x: l.7t 9
Fig. (7), con un orden de frecuencia Tab. 3.:

1.~ Hepdtica (7).

2,- Gastrointestinal (5).

3.~ Renal (3).

4.« Respiratoria (2).

5.- Cardiovascular y Hematoldgico {1).

En loas pacientes que falleclerdn con X: 3t +2 con un orden de frecuencia:
1.~ Respiratorio (2).

2.~ Hepdtica, CArdiovascular, Gastrointestinal, Neuroldgico (1).

Todos los pacientes recibierdn apoyo nutricional siendo Parenteral total (NPT) en

n= 13 y solamente en n= | elemental a trdves de yeyunostomfa,



DISCUSION

El concepto establecido por Baue (1) (27), hace aproximadamente una década, ha marca
do un importante avance emn el cuidado de los pacientes quir(irgicos en estado er{tico,
enfatizandose en el soporte fisioldgico de la funcidn de los diferentes orgdnos, por
lo que autores como Knaus (l4) con la utilizacidn del sistema de evaluacién APACHE I1
(Sistema de registro fisioldgico agudo y crdnico de la enfermedad), ha logrado esta-
blecer el grado de la severidad de las fallas orgdnicas agudas y crdnica, establecien
do fndices prondsticos de sobrevida de acuerdo al nimere de fallas orginicas y dfas -
de estancia hospitalaria de tal forma que sl un paciente con una sola falla orgdnica

persistiera por mds de 3 dfas, la mortalidad hospictalaria es de aproximadamente 40X,

con 2 fallas orginicas del 60%, 3 & mis fallas orgdnicas del 100X, Otros autores co-
mo Cerra y Col. {1)., por medio de una serie de investigaciones han determinade que

el pronSstico del paciente con SFOM en &tapas tempranas es del 25 al 60X y tardfa del
90 al 100X de mortalidad, considerando que cuando la falla hepidtica esta presente es

inminente el desarrollo de falla orgfnica secuencial.

Autores como Frank B. Cerra. (8) (15). han establecido que existe un aumento importan
te en la oxidacidn de la glucosa, con la finalidad de disminuir el consumo de energfa
sin embargo autores como Dinarellc (33), han referido la participacidn de las citoqui
nas (IL/I) Interleucina I como mediador importante en la elavacifn de las cifras de -
glucosa, otros como Mayalapa (42}, refilere que la hiperglucemia se presenta con fre-

cuencia en los pacientes sdpticos con apoyo de HPT.

Los niveles de insulina reportadoes por Kahn (18), en estudios recientes con endotoxi
nas o sepsis bacteriana han sido elevados debldoa una reducida sensibilidad a los re
ceptores en la membrana celular, otros han descrito como Bessey (26) demostrd que -
por la accldn de la respuesta simpitica adrenal a través de los receptores Beta sus

niveles disminuyen, en cuwante a los niveles de glucagdn. Wolfe (26), ha reportado -
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que en los pacientes sépticus se¢ encuentra elevado, con una relacién insulina/gluca-
gdn alta que refleja la gluconcogénesis hepdtica incrementadn, asimlsmo cusndo los =
niveles de insulina son altos, 1a relacidn {nsulina-glucagdn lo estd lo que represen
ta que exista un aumento en la captacidn de glucosa en el higado, sintesis incremen-—
tada de glucdgeno, glucolisis y de grasas. Shangraw y Turinky (2), han demostrade -
que al exiscir un deficit del aporte de oxigene a nivel tisular hay un Incremento -
en los valores de lactato, lo mismo fu@ reportado con Maup (19), el que observé un
incremento en el lactato plasmitico a través de un consumo elevado de oxigeno, en ios

paclentes con sepsis.

Long {21) y Cerra (1), han reportade gque en el paciente séptico, el marcado incremen
to en el catabolismo corporal favercce una deplecidn impertante en la masa magra co-
rrelacionandose con valores altos de nitrogeno total no protefco excretade por la =

orina, que generalmente excede a 20 grs. por dfa.



CONCLUSIONES

1.-

Ne se encoutrd correlacidn entre el niimero de fallas orgdnicas y el niimero

de ciruglfas realizadas.

Todas las cirugfas renlizadas fuerdn de urgencin, en todas ellas se demostrd
infeccidn con punto de partida abdominal aislandose en (8), 1 G mis germenes

de la herida quiriirgica y/o secrecidn abdominal.

Se correlaciono la clevada mortalidad con la presencia de 3 & mis fallas or-

ginicas.

El comportamiento de algunos marcadores bioquimicos (insulina, glucagén, lac
tato, nitrogeno total no protéice, glucosa) no fué el esperado en estos pa-—

clentes.

La insuficiencia hepitica fué la falla orgidnica mis frecuente, siendo el ori-
gen de &sta, posiblemente multifactorial entre los factores predisponentest

sepsis, NPT.
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TABLA 1.

CRITERIO ~

FALLA ORGANICA TEMPRANA Y TARDIA

Estodo mental Como leve

Coma Profundo

SIRPA Presente

'

Avanzado

Masa Muscular

Autocanibalismo

Avanzoda

Mayor de 8

{

| .
Creatinina (ml/d)) i Menor de 1.5 Mayor de 2.5

.f_ e e ]
tactato {mmol/L} i Menor de 2 Mayor de 3

R —
BOHB/ACAC " | Normal ; Incrementado

: R
Fenitananina {(umol/L) Menor de 100 ’ Mayor de 100

Trigliceridos {mg/di}
.

| Menor de 250
i

Mayor de 250 J

® Relocidn Beta mdros.outirgto /oceroacetotoe

Clasificacicn de 1g folle crgdmico miitiple, ve ocuerde o los cr.ferios reicconsdes o 1as diferentes insuficen=

cios { pulmén, higode, niidn, metaboisme )



TABLA 2, RESUMEN DE LOS DATOS CLINICOS EN LOS PACIENTES CON SFOM

EDAD ..SEXD . DIAGNOSTICOOUIRURGICO

No DF

FALLAS

MORTALIOAD

24 M Apendicitis perforada 1
i -~ — _
a8 M | Trombosis mesentérica 3 [
16 F Absceso pélvico por aborto incompleto !
e TS N — —
32 F Pancreatitis aguda 2
32 F Pancreafitis necrotica hemarrdgica 3
56 M Pancreatitis necrotica hemorrdgica 3
— IR S S
34 M Pancreatitis necrotica hemorrdgica 3
30 M Apendicitis aguda 1
32 F Pancreatitis necrotica hemorragica 2
32 M Diverticulo de colon sigmoides perforodo | 3 I
S e e e e e e e e e o —
51 M Pancreatitis necrotica hemorragice |
36 F Postoperado de hernia diafragmatica {
L 49 M Apendicitis perforodg I




NUMERO DE FALLAS ORGANICAS

ESTA TEN

'\?:l

s T

FIGURA 7. FALLAS ORGANICAS EN LOS PACIENTES
CON SFOM.
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TABLA 3. TIPO DE FALLA ORGANICA EM LOS PACIENTES
CON SFOM.

Hepatica |

Respiratoria 2
Renal 0

Cardiovoscular I i

Gostrointestinal ! 5

Hematologica o} i i
\_ Neurologica | 1 o] J

GRUPD A ' MUERTOS GRUPO B: VIVOS

i

§ Mo OEBE

BISLIOTECA



FIGURA 1,

DISTRIBUCION DE PACIENTES DE ACUERDO A GRUPOS DE
EDADES

+ 45 anos
- Numere de pacientes
4

G oanos

Numero de pacientes
2

Numero de pacientes

Numero de pacientes
S

Total de pacientes 13
Promedic de edad 36.3| afios
Vives |1

Muertos 2
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FIGURA 2. INSULINA EN LOS PACIENTES CON SFOM
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FIGURA 3. GLUCAGON EN LOS PACIENTES CON SFOM
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FIGURA 4. GLUCOSA EN LOS PACIENTES CON SFOM.
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GRUPQ A' MUERTOS GRUPQ B: VIVOS
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FIGURA 5. LACTATO EN 1L0S PACIENTES CON SFOM
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FIGURA 6. NTNP
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Tabla 23, Andlisis Comparative de Hotmas para Pravencidn y Conttol de Ia Contrminanibn causada pot

Fuentes Mévilea que se encuenttan on clrculacis

usando como

Pals . Ado Contamicanta Unidades Tipo de coavertidor Nivel de emisidn
catalltico En Ralenti A 2500 RPM
Estados Unidos ~ 1970 a is co % volumen Cat. W/D 25 1.2
actualidad Cat. W/D Al 2.5 .2
Cat, W/AL L2 1.2
Cat, 3 vias LU L2
He pom Cut. W/D 150 220
Cat. W/I3 Al 150 220
Cat. W/AI 150 220
Caly X vias 150 220
México 1979 y co % volumen 6.0 &0
anteriores HC ppm 700 700
1980 a co % volumen 4.0 4.0
1986 He ppm 500 500
1987 y co X volumen X o0
Postesiares e ppm 400 400
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