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RESUMEN
Objetivo: Conocer la incidencia y mortalidad de pacientes con
diagnostico de Pancreatitis Aguda asociada con Sindrome de Distrés
Respiratorio del Adulto, relacionados con su gravedad.
Diseiio: Longitudinal, observacional, retrospectivo,
Lugar: Se estudiaron 5'0 pacientes que ingresaron a la Unidad de
Cuidados Intensivos del Hospital Regional "General Ignacio Zaragoza"
del Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores del
Estado ( ISSSTE). De enero de 1999 a Junio del 2001,
L.a Pancreatitis Aguda en una enfermedad inflamatoria de! pancreas,
que puede cursar desde la forma localizada y sin complicaciones, hasta
la forma mas severa con necrosis de la glandula y reaccién inflamatoria
sistémica, causando dafio organico multiple. La etiologia es biliar,
alcohdlica, traumatica o por factores genéticos entre otras; las cuales
. convergen en un punto en comun, que es la activacion de cimoégeno en
la célula acinar, lo cual estimula la liberacidn de ¢ininas a nivel local y
sistémico, con alteraciones cardiovasculares, respiratorias, renales y
hematoiégicas; elevando el indice de mortalidad.
Al ser dafiada la membrana alveolocapilar se inicia una cascada de
acontecimientos c¢omo alteraciones del surfactante, aglomeracion de
neutrdfilos y macrdfagos y extravasacion de liquide causando el
Sindrome de Distrés Respiratorio del Adulto.
Concluyendo que la severidad de la Pancreatitis se relaciona con la
severidad del SDRA con mortalidad del 50%.

Palabras clave: Acinar, cimdgeno, cininas, distrés,
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SUMMARY
Objective: to Know ther incidence and mortality of patient with diagnosis
of Acute Pancreatitis associated with Acute Respiratory Distress
Syndrome, related with their heaviness.
I design: Longitudinal, observational, retrospective.
Place: 50 patients were studied that entered to the Unit of Intensive
Cares of the General Regional Hospital Ignacio Zaragoza of the Institute
of Security and Social Services of the Workers of the State (ISSSTE).
Acute Pancreatitis is an inflammatory illness of the pancreas that can
study from the located form and without complications, until the most
severe form with necrosis of the gland and systemic inflammatory
reaction, causing multiple organic damage. The etiology is galistone,
alcoholic, traumatic or for genetic factors among other;, which converge
in commeon in a point that is the zymogene activation in the cell acinar,
that which stimulates the colecistoquinin released at local and systemic
level, with cardiovascular, pulmonary, renal aiterations and
hematological; rising the index of mortality,
When being damiaged the membrane alveolocapilar he/she bégins a
cascade of events like alterations of the surfactante, neutréfilos mass
and macrophages and extravasations of fluid causiﬁg Acute Respiratory
Distress Syndrome.
Concluding that the severity of the _Béncreétitis is related with the
severity of the SDRA with mortality of 50%.

Words key: Acinar, zymogene, colecistoq‘i.!inin, distress,
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INTRODUCCION

PANCREATITIS AGUDA.

“La pancreatitis es una enfermedad inflamatoria, de naturaleza no bacteriana, causada
por la activacion, liberacidn intersticial y autodigestion del pancreas por sus propias
enzimas” segin la adecuada definicién por Reber y Way (1994)

La mayoria de los pacientes con pancreatitis aguda se recuperan rapidamente y en forma
total, no importa cuales sean la causa y el tratamiente, pero en 5% a 15% la enfermedad
toma un curso fulminante. De éstos pacientes 20% a 60% mueren o desarrollan
complicaciones que ponen en peligro su vida.

A pesar de los avances en cuanfo a métodos diagndsticos y en [a atencién del paciente
en estado critico, la pancreatitis aguda sigue siendo un formidable desafio médico
Algunas caracteristicas de la pancreatitis aguda son dolor abdominal y elevacion de los
niveles séricos de amilasa y lipasa, con reaccién inflamatoria, la cual resulta en edema del
pancreas y grandes efectos locales y sistémicos Tiene una varedad de causas, siendo la
litiasis biliar, el alcoholismo y el trauma las principales Menos comunes, pero factores
significantes son algunas drogas, las infecciones, la isquemia y factores genéticos. Todas
fas causas de pancreatitis aguda causan un efecto similar, aunque la severidad y
complicaciones pueden ser diferentes.  Asi gue se propone que la variedad de causas
convergen en un punto comdn, que inicia una cascada de eventos causantes de
pancreatitis.

El descubrimiento de los genes predisponentes para el desarrollo de
pancreatitis hereditaria propone una explicacién molecular para el
desarrolio de pancreatitis. La ruta critica de las citocinas y la inflamaciéon

en la patogénesis de ta enfermedad es apreciada. Cada pieza agregada
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de informacion representa a la pancreatitis como una cascada de

eventos fisiopatologicos.

PATOGENESIS:

Estudios experimentales han demostrade que un aumento en la presion intraductal
(intracanalicular), tal como ocurre en la obstruccion del émpula de Vater por un cdlcufo o
por la inflamacién secundaria al paso de un cdlculo, pero también por la accidén de
mecanismos bioguimicos como {0 gue inducen sustancias tdxicas tales como los
insecticidas a base de anticolinesterasa, resultan en alteraciones intracelulares que se
caracterizan por un grado severo de vacuolizacidn de la célula acinar y la descarga
desordenada de su contenido en el espacio intersticial en lugar de la luz del acino,
iniclando una cascada de eventos patoldgicos que resultan en la enfermedad Estos
eventos pueden dividirse en fases temprana y tardia.

La fase temprana parece involucrar primariamente a la célula acinar, con la activacion de
las enzimas digestivas. Estas enzimas activadas parecen escapar de los granulos de
cimégeno y lesionan la célula acinar Otro evento temprano es la generacion y liberacién
de mediadores inflamatorios por la célula acinar. La ¢célula acinar también genera agentes
que afectan la permeabilidad vascular y contribuye a la aparicion de edema Lz liberacién
inmediata de factores inflamatorios resulta en la participacién de otras células productoras
de citocinas y la magnificacion de la reaccién inflamatoria. Estos eventos llevan a edema
e isquemia del pancreas, los cuales se inician en los primeros minutos de exposicién ai
agente causal, conduciendo posteriormente a los eventos tardios, los cuales pueden
comenzar varias horas después de la lesién inicial, con mayor inflamacién en el pancreas
y tejidos que lo rodean. La liberacién de moléculas inflamatorias también tiene efectos
sistémicos, tales como sindrome de fuga capilar, fiebre e hipotensién. Todos estos

eventos combinados pueden causar necrosis del pancreas y estimular la apoptosis.
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Como cada evento conduce al siguiente, no hay clara distincidn entre las fases temprana
y tardia de la enfermedad, y algunos eventos considerados como tardios pueden ocurrir

tempranamente dependiendo de la severidad y la causa de la pancreatitis

ACTIVACION ANOMALA DE CIMOGENO

Chiari propuse, hace mas de 100 afios, que la activacién intrapancreética de cimédgeno
conduce a la autodigestién pancreatica y es un factor importante en la patogénesis dela
enfermedad.

La activacidén de estas enzimas antes de llegar al intestino delgado parece jugar un rof
importante en la enfermedad Aunque existen evidencias que patolégicamente las enzimas
activadas pueden encontrarse en el conducto pancreético y el espacio intersticial, ios
mayores datos indican que la célula acinar es el sitio mas temprano de activacion.

Se han propuesto varios mecanismos diferentes para la activacién de cimégenos, aunque
los dos que han recibido mayor atencién son la autoactivacién de tripsindgeno y la
activacidn de Catepsina B de tripsindgeno No esta claro cual de éstos mecanismos
predomina. La autoactivacion del tripsindégeno aumenta por un pH acido y la presencia
de calcio, este proceso es calcio-dependiente.

Los mecanismos que limitan los efectos de la activacion de cimégenos en la célula acinar
son dos:

A. Los que previenen la activacién del cimégeno: 1) Altas concentraciones de
proteinas 2) Ph bajo desfavorable para la actividad enzimética.

B Los que bloquean la actividad enzimatica: 1) Las membranas de los granuios son
resistentes a fa actividad enzimatica 2) Las enzimas son segregadas, 3) Las
enzimas activas son degradadas y 4) Las enzimas activas son secretadas. .

Potencialmente las enzimas activas estan dentro de un granulo secretor impermeable

a las proteinas. Las enzimas activadas son secretadas, asi la célula acinar disminuye
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el dafio de las enzimas proteoliticas. Las enzimas activas pueden ser degradadas,
adicionalmente un inhibidor de la tripsina es empaquetado en el granuto secretor para
limitar ta actividad generada por ia tripsina en la célula acinar, se supone que la
pancreatitis inicia cuando los niveles de tripsina son mayores que el inhibidor vy la

tripsina libre inicia la cascada proteolitica.

ETANOQL:

Los efectos del etanol son complejos. El etanol sensibiliza la célula acinar a la activacién
de cimégenos por CCK. Los efectos dependen de la duracién y concentracién El etanol
también aumenta la respuesta inflamatoria celular inducida por las concentraciones

fisioldgicas de colecistocinina,

LESION CELULAR Y TISULAR:

La activacién prematura del cimégeno y la retencidn de los compuestos activos, en la
célula acinar, producen lesion. La célula acinar libera potentes substancias que atraen
neutréfilos, radicales libres, activador de plaquetas y sistema de complemento. Cada
factor produce efectos sistemicos y locales responsables de las complicaciones asociadas
con pancreatitis

Algunos cimbgenos activados son liberados dentro de la circulacion dafiando tejidos
normales Aunque existen potentes inhibidores en la circulacién como alfa-antitripsina C1
esterasa y antiquimiotripsina. Estas enzimas enlazan el cimogeno activado y son
atrapados por el sistema reticuloendotelial, en la pancreatitis, éstos inhibidores estén

disminuidos.
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CITOCINAS EN PANCREATITIS

En ia pancreatitis temprana los niveles séricos e intrapancredticos de citocinas estan
elevados La tripsina que es liberada, activa el sistema de complemento generandd las
potentes citocinas C3 y C5a. Los agentes proinflamatorios atraen neutréfilos y
macréfagoes, los cuales pueden liberar mas citocinas asi como factor de necrosis tumoral
alfa, IL-1, oxido nitrico y activador de plaquetas en el tejido pancredtico y suero,
aumentando la respuesta inflamatoria sistémica

Aungue la célula pancredtica, puede liberar gran cantidad de citocinas (FAP,FNT-alfa, IL-
1), el efecto predominante de las éstas, es el reciutamiento de las células inflamatorias
dentro del pancreas. Las citocinas inducen una muerte celular programada, en el

pancreas, proceso conocido como apoptosis.

CLASIFICACION.

Hay dos categorias de pancreatitis:

| - Pancreatitis aguda

It - Pancreatitis crénica

Pancreatitis aguda: La condicién tipica que clinicamente se presenta, con dolor
abdominal, que usualmente se acompania de elevacién de las enzimas pancreaticas en la
sangre o ia orina y que se debe a enfermedad inflamatoria del péncreas, la pancreatitis
aguda puede presentar recurrencia, pero el pancreas permanece normal entre uno y otro
episodio agudo.

Pancreatitis cronica: La enfermedad inflamatoria persistente del pdéncreas que se
caracteriza por alteracién morfolégica irreversible y que tipicamente causa dolor y/o
pérdida permanente de la funcién fisiolégica

El Simposio Internacional sobre Pancreatitis Aguda de Atlanta en 1992 logré una

clasificacion basada no en la patologia. sino en la clinica:
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Paﬁcreatitis aguda

Pancreatitis aguda severa,

Pancreatitis aguda leve
Colecciones liquidas agudas
Seudoquistes agudos
Necrosis pancreatica

Infectada

Estéril
Absceso pancredtico.
Pancreatitis aguda severa: ES la que se asocia con falla orgénica yfo complicaciones
locales, tales como necrosis, absceso o seudoquiste. También se le caracteriza por
exhibir tres 0 mas signos de Ranson o un indice de Apache Il =6> de 8. La falla orgénica
se define como la presencia de shock (presién arterizl < 80 mmHg), insuficiencia
pulmonar (Pa02 < 60mmHg a nivel del mar), falla renal (creatinina> 2 mg/dl, luego de
rehidratacién) o sangrado intestinal(> 500 ml/24 horas). También pueden presentarse
complicaciones sistémicas tales como coagulacion intravascutar diseminada (plaquetas =
o > 100 000/mm3; fibrindgeno > 1 g/L; y productos de degradacién de fibrina > 80
microgramos/ml) © alteraciones metabdlicas severas {(calcio = o <7.5 mg/dl)
Pancreatitis aguda leve; Se asocia con minima disfuncién orgénica y una recuperacion
libre de complicaciones
Colecciones liguidas agudas: Se localizan en el pancreas o en su vecindad, y no poseen
pared de tejido granulosb o fibroso. La mayoria de éstas colecciones remite en forma
espontanea.
Necrosis pancreatica: Es un érea difusa o focal de parénquima pancreético no viable, o
sea desvitalizado, que en forma caracteristica se asocia con necrosis grasa

peripancredtica. Se han propuesto diversas pruebas bioguimicas como marcadores
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séricos de la necrosis pancredtica, entre ellas la proteina C reactiva, la elastasa de
neutréfilos polimorfonucleares y el péptido activador del tripsindgeno, con limitado valor
practico.

La necrosis pancreatica puede ser infectada 6 estéril.

Absceso pancredtico: Es una coleccidn intraabdominal circunscrita de pus, la cual
generalmente esta ubicada en la proximidad del pancreas y se origing como
consecuencia de pancreatitis aguda o de trauma pancreatico. Se desarrolla en el curso de

la pancreatitis aguda a las 4 0 mas semanas

ESTADIFICACION Y PARAMETROS DE GRAVEDAD:

Los factores o signos de pronéstico no son sino la expresion de la hipovolemia por una
parte, y de la reaccién inmuno-inflamatoria sistémica al dafo tisular por otra, los dos
grandes fenémenos fisiopatolégicos que ocurren en la pancreatitis aguda, cuya magnitud
determina la gravedad clinica de la lesién.

Los 11 signos de pronéstico de Ranson se han convertido en el “patrén oro” en cuanto a

la determinacion de la gravedad y del prondstico en la pancreatitis aguda de origen

aicohdlico.

En admisién: A las 48 horas:

1- Edad > 55 anos 6 - BUN >5 mg%

2 - Leucocitos >16 000 7 - Pa02 <60 mmHg

3 - Glicemia >200 mg/100 mi 8 - Descenso Heto >10%
4 - LDH >350 UllL 9.- Calcio < 8 mg/100ml
5 - 8GOT >250U:8:F:% 10 - base déficit >4mEqg/L

11 - Secuestro liquides >6000ml
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En Glasgow se han identificado criterios, cuya aplicacién establece una elevada
probabilidad estadistica para el diagndstico de pancreatitis bifiar:
Los criterios de Glasgow de pancreatitis biliar son:
1 - Edad = o > de 55 afios.
2.~ Sexo femenino.
3 - Bilirubina =0>1.5 mg/dl
4 - Amilasa =0>4000 UL
5 - Fosfatasa alcalina =o> 300 UI/L
6.~ Alanina-aminotransferasa (GTP)=o0> 100UNL

aspartato-aminotransferasa(SGOT)=o> 100 UL,

El registro de 3 criterios de Glasgow significa una probabilidad estadistica de ¢aleulos de

86%, con cuatro criterios la probabilidad es de 95% y con cinco de 100%.
Actualmente la TAC, con medio infravenoso de contraste vascular, o TAC dindmica, es
reconocida como el procedimiento de mayor valor en la categorizacién inicial de Ia
severidad de la enfermedad. Balthazar y Freeny han establecido una clasificacién muy
objetiva de prediccion del prondstico en la pancreatitis aguda por TAC:
CLASIFICACION DE BALTHAZAR (1985-1989)
A Pancreas normal.
B Aumento del tamafio de la glandula, focal ¢ difuso

« Contorno irregular

s Atenuacién no homogénea del pancreas

- Dilatacion del conducto pancreético

= (Colecciones intrapancreaticas pequefas.
C Los mismes ¢cambios que en B, mas:

» Cambios inflamatorios peripancredticos

D Coleccién intrapancredtica Unica y mal definida, Flemon
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E Deos ¢ mas colecciones extrapancreaticas, o

= Franco absceso pancreético
CLASIFICACION DE FREENY, 1991
A Normal
B Aumento del tamaiio del pancreas, focal o difuso

=  Parénquima no homogéneo

= Coleccién liquida intrapancredtica menor.
C Cualquiera de fos anteriores, mas:

» Cambios inflamatorios peripancreéticos

* Necrosis de <30% de la glandula
D Cualquiera de los anteriores , mas:

= Coleccion extrapancreatica Ginica

= Necrosis del 30-50% de la glandula.

« E Cualguiera de los anteriores, més:

= Coleccién extrapancredtica extensa

*  Abseso pancreatico

= Necrosis de >50%(total o subtotal) de la gléndula
COMPLICACIONES:
Alrededor de 20% a 30% de pacientes con pancreatitis aguda desarrollan complicaciones
las cuales se dividen en términos generales en:

A} Complicaciones sistémicas:

1.- Insuficiencia cardiocirculatoria

2 .- Trastomos del medio intemo.

= Desequilibrio hidroelectrolitico
s Desequilibric acido/hase

» Sindrome de reaccidn inflamatoria sistémica.



Pancreatitis y SDRA. Ambrosio. 12

3~ Insuficiencia respiratoria,
4.- Insuficiencia renat
§ - Insuficiencia hepdtica.
8.~ Trastornos metabdlicos.
7.- Encefalopatia metabélica.
8- Insuficiencia gastrointestinal
¢.- Desnutriciér aguda.
10.- Inmunosupresion.
B)Complicaciones locales:
1.- Necrosis pancreatica.
2 - Necrosis pancredtica infectada,
3.- Seudoquiste.
4 -~ Absceso pancreatico.
Las mayores complicaciones y subsecuente muerte ocurren, a las dos semanas de inicio
del dolor; ta infeccién pancreatica es la causa mas comin, presentando el 70% a 80% de
fallecimientos, la falla organica cardiovascular puede ser secundaria a sangrade en el
espacio retroperitoneal y disminuir las resistencias vasculares; la insuficiencia pulmonar
puede ser por Sindrome de Distrés Respiratbrio del Adulto; la falla renat secundaria a
colapso cardiopulmonar e hipotensién causando necrosis tubular aguda.

En la tercera semana las complicaciones son seudoquistes y formacién de abscesos.

DIAGNOSTICO.

La historia clinica completa y el examen fisico son las pautas para el diagnostico de
pancreatilis aguda Sin embargo en el 43% no se diagnostica

Ei consumo de alcohol en pacientes con pancreatitis aguda es aproximadamente de 150

grs, pero puede ocurir con tan sélo 50 grs. Durante 4 a 7 ailos. En contraste la
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pancreatitis aguda de etiologia biliar ocurre en pacientes mayores, con antecedente de 7
colelitiasis o dolor intermitente en hipocondrio derecho.

Examen fisico: Entre el 50-80% de pacientes tienen signos de distensién abdominal o
espasmo muscular con dolor epigéstrico v en el cuadrante superior izquierdo, otres signos
son fiebre, taquicardia e ictericia, imitabilidad y deshidratacién.

Laboratorio: Los niveles de amilasa sérica varian dependiendo de la
severidad, se incrementa entre 2 y 12 horas del inicio de los sintomas y
el pico maximo entre 12-72 horas, retornando a la normalidad en una
semana, tiene entre el 75% a 92% de sensibilidad y 20% a 60% de
especificidad. Sin embargo varias causas producen aumento de amilasa
sérica, como obstruccidn intestinal, Ulcera o viscera perforada,
apendicitis, infarto intestinal, parotiditis, traumatismo, cancer, neumonia,
quiste de ovario, embarazo ectopico roto, embarazo, enfermedad
prostatica, quemaduras y cetoacidosis diabética

Los nivetes de lipasa aumentan entre las 4 a 6 horas del inicio de los
sintomas y el pico maximo es alrededor de las 24 horas, tiene 86% a
100% de sensibilidad y50% a 99% de especificidad, la medicidon de
lipasa es mejor gue la de amilasa, sobre todo en pacientes con
pancreatitis alcohdlica.

El mejor indicador de pancreatitis aguda son los altos niveles de tripsina. sin embargo es
un estudio que no se realiza en todos los laboratorios. La elastasa no ha mostrado ser
mejor que la tripsina o la lipasa.

Los niveles de transaminasas hepaticas pueden elevarse aunque no son diagnésticas de
pancreatitis aguda.

En la radiografia de abdemen se puede observar un; imagen de vidrio despulido, asa

centinela, borramiento del psoas y aumento del espacio enterocélico



Pancreatitis y SDRA. Ambrosio |4

El uitrasenido es el estudio inicial para la evaluacién cuando se sospecha pancreatitis de
eticlogia biliar, no es invasiva, es relativamente barata y se realiza en la cama del
enfermo, Tiene 62% a 95% de sensibilidad, aunque en el 35% de los casos no se observa
el pancreas por gas gastrointestinat

La TAC contrastada ofrece mejor visién del pancreas y su contomo. Se debe realizar
cuando los otros estudios no son concluyentes, o cuando el paciente presenta severos
sintomas, fiebre persistente, leucocitosis persistente ¢ en pacientes con mayor deterioro
clinico. Puede mostrar inflamacién caracterizada por agrandamiento, contornos
irregulares y obliteracion de la grasa peripancredtica, necrosis o pseudoquistes,

La CPRE tiene limitacién en la pancreatitis aguda, se realiza en pacientes con
enfermedad severa o0 en quienes se sospecha obstruccion de vias biliares Puede ser
diagndstica y terapéutica, el riesgo es precipitar un episodio de pancreatitis aguda,

introducir infeccidn y causar hemorragia o perforacion

TRATAMIENTO.

El tratamiento puede ser conservador o complejo, dependiendo de la severidad de la
presentacion o del desarrollo de las complicaciones.

La hidratacién intravenosa debe ser agresiva con monitoreo continuo de T/A y estado
cardiaco y pulmonar, analgesia con meperidina {(demerol) junto con un antiemético, no
usar morfina porque ésta causa espasmo del esfinter de Oddi, empeorando la condicién
El paciente debe ingresar a la Unidad de Cuidados Intensivos en presencia de disfuncidn
organica o signos de peor prondstico.

El ayuno y la succién con sonda nasogastrica disminuyen la estimulacién pancreéatica.

La alimentacién enteral con sonda nasoyeyunal, después del ligamento de Treitz
ministrada 48 horas después del inicio de los sintomas reduce la incidencia de infecciones

y complicaciones
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Los anticolinérgicos se ministran para disminuir la secrecion gastrica e incrementar el pH
Los antibidticos en el manejo inicial de la pancreatitis aguda no complicada son
controvertidos, se recomiendan en la pancreatitis necrética.

El tratamiente quinirgico debe realizarse en pacientes con pancreatitis necrética o

empecramiento clinico del paciente.
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SINDROME DE DISTRES RESPIRATORIO DEL ADULTO:
También llamado entre otros muchos nombres, Enfermedad de la Membrana Hialina,
Sindrome de Insuficiencia respiratoria aguda, Pulmén de Da Nang, Insuficiencia
pulmonar postraumatica, Consolidacidn pulmonar progresiva, Distrés respiratorio
progresivo, Pulmén de bomba, Pulmén de shock, Puimén himedo
El Sindrome de Distrés Respiratorio del Adulto (SDRA) es un témino amplio para definir
una insuficiencia respiratoria aguda catastréfica de etiologia diversa y mortalidad elevada
Por lo comiin se asocia con sepsis v con el Sindrome de Disfuncién Multiorgénica. El
SDRA generalmente se caracteriza por una reaccién inmunoldgica violenta vy
aparentemente cabtica que conduce a dafio alveclar difuso, trombosis microvascular
pulmonar, agregacién de células inflamatorias y estancamiento del flujo sanguineo a
través de los pulmones. Esta reaccién en cadena da origen a aumento en la
permeabilidad capilar pulmonar y a exceso de agua pulmonar extravascular. Una vez
iniciada, la cascada fisiopatolégica conduce a hipoxemia arterial intensa, hipertension
arterial pulmonar, evidencias radiogréficas de edema puimonar y pulmones rigidos v no
distensibles. Ef SDRA no es una enfermedad (nica sinc un sindrome fisiopatolégico.
En general, las definiciones clinicas aceptadas contienen los siguientes elementos:
1 .- Hipoxemia arterial grave.
2 - Infiitrados radiograficos bilaterales compatibles con edema pulmonar
3.- Distensibilidad pulmonar reducida
4 - Presencia de un episodio catastréfico definible o de factores de riesgo
La gravedad del SDRA es variable y se ha descrito un sistema dtil de puntaje de ia lesién
pulmonar que incorpora el aspecto radiografico, el grado de hipoxemia, el nival de

presion positiva de fin de espiracién utilizado y la distensibilidad de) sisterna respiratorio.
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COMPONENTES Y VALORES INDIVIDUALES DEL,
PUNTAJE DE LESION PULMONAR
Componente valor

Puntaje de ia radiografia de toérax

Sin consolidacion alveolar 0
Consolidacidn alveolar limitada a 1 cuadrante 1
Consolidacién alveolar limitada a 2 cuadrantes 2
Consolidacion alveolar limitada a 3 cuadrantes 3
Consolidacion alveolar en los 4 cuadrantes 4
Puntaje de Hipoxemia
Pa02/FI02 >300 0
PaQ2/FI02 225-299 1
PaQ2/FiO2 175-224 2
PaQ2/FIO2 100174 3
PaQ2/FI02 <100 4
Puntaje de PEEP (cuando esta ventilado)
PEEP =¢< § ¢rn H20 0
PEEP 6-8 cm H20O 1
PEEP 9-11 cm H20 2
PEEP 12-14 em H20 3
PEEP = 6> 15 cm H20 4

El valor final se obtiene dividiendo la suma agregada por el nimero de compenentes que

se utilizaron
Sin lesién pulmonar 0
Lesidn pulmonar leve a moderada 01225

Lesion pulmonar grave (SDRA) >2.5
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El Sindrome de Distrés Respiratorio Agudo abarca una constelacién de aspectos
clinicos radiograficos y fisiologicos con rapido desarrollo de falia respiratoria. Su etiologia
es multifactorial Es ef esterectipo pulmonar de una respuesta inflamatoria generalizada.
El examen histoldgico del tejido pulmonar rara vez define la causa original y la relacién
entre {a clinica y la patologia a veces discieme la probable causa de ésta frecuente y fatal
condicién.

El evento clinico comin en ¢l curso de la enfermedad puede ser shock, coagulacién

intravascular diseminada, septicemia o altas concentraciones de oxigeno

Cambios histolégicos.

La fisiopatologia de la sepsis, el shock séptico, el sindrome de disfuncién muitiorganica y
el SDRA estén estrechamente relacionadas Los aspectos patolégicos del pulmén derivan
en la lesién severa de la unidad alveolocapilar. La extravasacién del fluido intravascular
domina el inicio de la enfermedad ocasionando edema pulmonar, el cual empeora por
necrosis celular, hiperplasia epitelial, inflamacién vy fibrosis causando daﬁb alveolar
difuso Se observan tres fases histolégicas: 1) La fase exudativa de edema y hemorragia.
2) La fase proliferativa de organizacién y reparacion y la 3) fase fibrética de recuperacién

Los aspectos patolégicos del dafio alveolar difuso se correlacionan mas con ei tiempo de

inicio que con la causa.

FASE EXUDATIVA.

QOcupa la primera semana (1-7 dias) después del inicic de la falla respiratoria, el pulmén
es rigido, azulado y excesivamente pesado, usuaimente mas de 2000 gramos, La
superficie parenquimatosa es hemorragica de consistencia firme y hay dilatacion de los
conductos alveolares adyacentes. Los cambios tempranos son; congestién capilar, edema

intersticial y alveolar y hemorragia intraalveolar El aspecto histolégico distinguible de la
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fase exudativa, son densas membranas hialinas eosinofflicas que parecen sellar la
entrada del alveolo adyacente, Las membranas hialinas estan compuestas de proteinas
plasmaticas condensadas que lesionan la bamrera edotelio-capilar que escapan hacia el
espacio alveolar uniéndose con el deshecho celular. Técnicas de inmunofiurescencia
demuestran, inmunoglobulina, fibrindgeno, surfactante y en menor proporciéon
complemento impregnando la membrana hialina

El conducto alveolar aparece dilatado, en con{raste ata congestion adyacente, edematosa
y parcialmente colapsada. Et volumen alveolar reducido se considera como una
complicacidn secundaria a alteraciones de la tensidén superficial.

El gas alveolar estd separadec de la hemoglobina capilar por una membrana
alveolocapilar muy fina de 2.2 milimicras de espesor. Las células alveolares se hallan
sostenidas por una membrana basal, al igual que fas células endoteliales capitares Ehtre
las membranas basales se ubica el espacio intersticial, que contiene liquido intersticial,
tejido conectivo y fibroblastos diseminados. La células epiteliales tipo 1 constituyen sélo el
8% de las células del parénguima pulmonar con un area de 5098 milimicras. Por ofra
parte, las células epiteliales alveolares tipo 2 las cuales producen y secretan el surfactante
son el 16% de las células del parénquima pulmonar pero con un area de 183 mitimicras,
ambas células se encuentran a lo [argo de los bordes para impermeabilizar [as uniones.
En la fase exudativa, hay evidencia ultraestructural de lesion endotelial
como inflacién o edema de la célula endotelial, ensanchamiento de las
uniones interendoteliales y aumento en el nimero de vesiculas
pinocitdcicas con necrosis celular, denudacién de la membrana basal
capilar y acumulacidn de fibrina intravascular. Hay agregados
intracapilares de neutrdfilos. Los neutrdfifos se encuentran en el espacio
alveolar pero luego se producen masas compactas de neutréfiios,

también hay extensa necrosis de células tipo 1 produciendo
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denudacion de la membrana basal, la cual se cubre con membrana
hialina, fibrina y detritus celulares. También la célula tipo 2 sufre lesidn y
necrosis pero en general el tipo 1 @s mas susceptible a la lesion. Con
ésta pérdida de la barrera epitelic-alveolar, et fluido pasa libremente

hacia el espacio alveolar,

FASE PROLIFERATIVA,

La fase proliferativa del dafo alveolar difusc es el estado de
organizacion det exudado intraalveolar e intersticial adquirido en {a fase
aguda. Las células tipo 2 empiezan a proliferar a los 3 dias del inicio de
los sintomas y la fibrogsis aparece alrededor del décimo dia. La
superficie parenquimatosa es sdlida, gris palida y brillante con textura
lisa atribuible al tejido conectivo formado, con pequeiios espacios
aéreos (<1mm de diametro). Histolégicamente ia regeneracién de las
células epiteliales indican el inicio de la fase proliferativa, una extensa
cantidad de células cuboides cubren la membrana basal previamente
denudada. Muchas de éstas células tienen citoplasma lamelar y
microvellocidades superficiales y surfactante, indicando la diferenciacion
de células tipo 2.

El niucleo de la célula epitelial es grande y vesicular y puede contener
nucleolos prominentes., El niicleo atipico es mas pronunciado en la
lesién pulmonar por agentes citotdxicos como la bleomicina, busulfan o
radiacién, o por infeccién viral, pero también puede ser en ausencia de
éstos factores, muchos ndcleos atipicos o diferenciacion escamosa
florida puéden similar carcinoma en una biopsia de pulmén o en un

citolégico del liquido. Las células tipo 2 son capaces de diferenciarse en
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células tipo 1.Los fibroblastos y micfibroblastos migran hacia el exudado
intraalveoclar, convirtiéndolo en tejido de granulacidén celular y despueés
por la acumulacion de colageno en denso tejido fibroso.

Las células epiteliales migran hacia la superficie del tejide organizado
con lo cual transforma el exudado intraalveolar en tejido intersticial.
Este proceso de fibrosis por agregacidn es el mas importante
mecanismo de la remodelacion pulmonar y representa el camino en el
cual el puimén responde a la lesién. Dependiendo de la distribucién
inicial v el calibre de la fibrosis dentro del conducto, la fibrosis del
conducto alveolar puede asumir la forma de anillo, bandas fibrosas
irregulares u obliteracion fibrosa difusa del conducto. Cuando se liena
con exudado inflamatorio © hemorragia, el anillo alveolar fibroso, puede
semejar histolégicamente microabsesos o vasos sanguineos
anormales, respectivamente.La fibrosis por agregacion, no se confina al
conducto alveolar, una secuencia similar ocurre en el espacio alveolar
produciendo el llamado botdn alveolar. La bronquiolitis obliterante
resulta del exudado organizade en [os bronquiolos respiratorios y
terminales, no es prominente en el SDRA pero puede ser un factor
importante en la falla respiratoria secundaria a inhalantes toxicos.

Otros dos mecanismos morfogenéticos contribuyen importantemente a
la remodelacion fibrosa del pulmén. i.os fibroblastos dentro de la pared
alveolar pueden depositar tejide conectivo produciendo septos
alveolares. El edema crénico intersticial, es un importante estimulo para
la pared fibrosa alveolar. Un tercer mecanismo de remodelacién
pulmonar termina en induracién colapsada. Después de la lesion de la

unidad alveolocapilar las paredes alveclares se colapsan, parcial o
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completamente. Las anormalidades funcionales y estructurales del
surfactante pueden ser factores importantes de contribucién en el

colapso alveolar,

FASE FIBROTICA.

Si los pacientes sobreviven 3 6 4 semanas, el pulmén esta
completamente remodelado de tejido colageno. Macroscopicamente la
superficie pleural es gruesa, de apariencia empedrada, al corte, ef
parénquima es palido, esponjoso y reemplazado por areas altemativas
de espacios aéreos microquisticos de 1 a 2 mm de didmetro y zonas
irregulares de cicatrices difusas. La transformacién del parénguima
pulmonar en vesiculas grandes es referida como displasia
broncopulmonar del adulto. Las bulas grandes pueden causar abscesos
y empiema intersticial pulmonar en la enfermedad crénica. Ei brdnquio
periférico parece dilatado y esta anormalmente cerrado a la superficie
de la pleura visceral.

Microscépicamente en la fase fibrética, el septum alveolar y la pared del
espacio aéreo estan condensados por células esparcidas y tejido
conectivo colageno. Los espacios aéreos son irregularmente grandes.
El residuo de ia fibrosis del conducto alveoclar esta representado por

cordones de tgjido conectivo colageno.
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REMODELACION VASCULAR PULMONAR EN EL SDRA

ANATOMIA ARTERIAL PULMONAR NORMAL.

La lesidn vascular puimonar y la hipertension pulmonar secundaria a
aumento de la resistencia vascular pulmonar, son factores importantes
en el SDRA .

El curso de la arteria puimonar del hilio a la periferia, se llama
distribucion axial. A lo largo de éste trayecto la rama arteriali acompafia
al bronquio. Las arterias preacinares, acompaifian al bronqguio a nivel del
bronquiolo terminal. Mas distales, las arterias son intraacinares. A nivel
del hilio las arterias miden 2000 milimicras, tienen una pared elastica
compuestas de numerosas fibras elasticas interpuestas con el muasculo
liso, de las arterias de 2000 a 500 milimicras hay una transicién de
elasticas a musculares, las arterias con pared muscular definida estan
separadas por una lamina elastica interna y externa. Las arterias de
1000 a 150 milimicras son musculares vy en las de 150 a 30 milimicras
hay una transicién de musculares a arterias no musculares. En la zona
de transiciéon la capa muscular parece espiral y luego desaparece. Las
arterias con menos capa muscular, se llaman parcialmente musculares.
En general, las arterias preacinares son elasticas o musculares, las
arterias del bronquiolo respiratorio y del conducto alveolar son
principalmente musculares o parcialmente musculares vy las arterias de

la pared alveolar son predominantemente no musculares,

VASCULATURA PULMONAR EN EL SDRA.
L.a lesidon vascular pulmonar también sigue una serie de secuencias que

sa correlacionan con la duracién de la falla respiratoria. mas bien, que
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por la causa. La vasoconstriccidon pulmonar, el tromboembolismo vy el
edema intersticial son reversibles y se puede elevar la presidn de la
arteria pulmonar Después de varias semanas hay cambios
estructurales mas permanentes, como obliteracion fibrosa de Ila
microcirculaciéon y aumento de la muscularizacion  arterial,
contribuyendo a la hipe-rtensién puimonar, Hay severa destruccion de la
red capilar pulmonar. El edema intersticial ocurre en la fase temprana
causada por dafio endotelial con escape de los liquidos a traves de la
barrera capilar lesionada. La evidencia ultraestructural de la lesidn
endotelial frecuentemente es mas pronunciada en la fase proliferativa,
sugiriendo los efectos de factores superpuestos como la toxicidad de
oxigeno,

En examen postmortem, el tromboembolismo es la lesidon vascular
observada en el 95%, los macrotrombos (en arterias > 1 mm de
diametro) en el 86%, encontrandose en los pacientes que mueren en la
fase temprana y el numero de macrotrombos puede estar
correlacionado con el nimero de obstrucciones vistas en [a angiografia
con baldén de oclusion pulmonar. Los microtrombos son detectados a
través de todas las fases, son de 2 tipos: trombos de plaquetas-fibrina
hialinos, en capilares y artericlas y coagulos de fibrina en arterias
preacinares y grandes arterias intraacinares La clasica apariencia en
cufia de los infartos hemorragicos puede verse en el SDRA, pero
frecuentemente los infartos asumen formas inusuales, como banda
subpleural o necrosis iobular intermitente. El tejido puimonar adyacente
a la pleura visceral es particularmente susceptible a desarrollar necrosis

isquémica, probablemente por el insuficiente flujo sanguineo colateral,
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Estas areas necrdticas son susceptibles a barotrauma, infeccion.
neumotorax o fistula broncopleural. Los microtrombos en los lechos
capilares producen areas de hipoperfusion periférica. L.os coagulos
sanguineos pueden ser embdlicos, o formados in situ,
morfoldégicamente es imposible hacer la diferencia. Los pacientes con
catéteres vasculares estan predispuestos a embolismo pulmonar. El
tromboembolismo también se ha considerado como una causa del
SDRA_especialmente en pacientes con Shock traumatico. El endotelio
pulmonar lesionado puede causar coagulacién intravascular
diseminada o intrapulmonar localizada, y contribuir a 1a lesidn pulmonar
en cualquier estado, reduciendo el lecho vascular pulmonar v también
causando isquemia y necrosis pulmonar.

Una importante lesion vascular que se observa en las fases subaguda
y crénica, es la proliferacion fibrocelular de la intima, envolviendo
pequefias arterias musculares pero también las venas vy linfaticos. El
[imen vascular esta comprometido por arreglos de fibrina concéntricos
y excéntricos, células miocintimas, células hiperplasicas endoteliales,
mucopolisacaridos y colageno. La proliferacidon intima fibrocelular se
considera como el representante de la secuela de la lesidon endotelial y
parece ser un significante contribuidor de la reduccidn del area luminal
vascular. La obstruccion de venas y lechos linfaticos, aumenta la
presidon  intracapilar, contribuyendo a la acumulacidén de edema
intefsticial El lecho vascular es extensamente remodelado en las fases
proliferativa tardia y fibrotica. En pacientes que mueren en la fase
fibrotica tardia las arterias parecen serpentinas, e histolégicamente

muestran un muro fibroso. La tortuosidad arterial ocurre como resultado
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de la distorsion del tejido fibroso contraido irregularmente produciendo
un efecto de acordedn. La proliferaciéon puede ser causada por
vascularizacién del tejido de granulacion. El proceso de remodelacidn
de la induracién colapsada produce aumento de la densidad capilar La
mayor concentracién de wvasos sanguineos, en estados tardios
probablemente resulta de los efectos combinados de vasos dilatados
anormalmente, vasos arremolinados vy proliferacion de vasos tortuosos
indicando, restauracion normal de las arterias.

Las arterias pulmonares también muestran muscularizacion de los
vasos preacinar e intraacinares durante 1os estados intermedio y tardio.
Con el aumento de la duracidn del SDRA, el grosor relative de la media
aumenta el diametro vascular, el porcentaje del grosor se correlaciona
con la extensidn del dafio del parénguima pulmonar. Muchos
mecanismos pueden contribuir al aumento de la muscularizacion
arterial. La hipoxia es una causa importante de hipertrofia de musculo
liso vascular. La hipertension puede llevar por si misma a aumento de la
muscularizacidn como se ve en pacientes con enfermedad cardiaca
congénita y altos flujos izquierda-derecha . La toxicidad del oxigeno es
otra causa importante de muscularizacion arterial, con incremento del
grosor de la media de arterias preacinar e intraacinar. Cuando los
pacientes regresan a la ventilacién aérea, la muscularizacion arterial y
la hipertrofia ventricular persisten, indicando que la remodelacién
estructural es irreversible.

El SDRA se considera como un dafic pulmonar generalizado
caracterizado por infiltracion alveolar bilateral difusa, éste concepto no

concuerda con fos datos clinicos o morfolégicos. Algunos pacientes que
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mueren presentan gran afeccién pulmonar, pero con areas focales que
pueden escapar inexplicablemente. Las causas especificas de lesion
pulmonar aguda como uremia, aspiracién acida, radiacion e infeccion
viral pueden causar dafio alveolar difuso localizado en @ pulmdn. El
exudado vy las lesiones proliferativas pueden seguir a la necrosis
adyacente secundaria a neumonia o infartos. Otras causas de edema
pulmonar no cardiogénico localizado o unilateral es la rapida
reexpansion después de neumotdrax, simpatectomia toracica o
embolismo pulmonar. Las lesiones del dafio alveolar regional son
multifocales de predominio en fos Idbulos superiores. Las membranas
hialinas localizadas se describen en pacientes con porcentaje de
oxigeno moderadamente alto. Los factores de riesgo asociado con
lesién localizada son idénticos a los pacientes con SDRA, sepsis,
shock, pancreatifis, ventilacidn mecanica e hiperoxia.

E! dafio alveolar regional, puede presentar infiltrado alveolar localizado
que simula consolidacién neuménica en la radiografia. La distincidon
entre éstos dos procesos es importante para establecer el tratamiento.
Los cambios histoldgicos no se desarrollan totalmente en todos los pacientes. En algunos
casos el proceso se detiene a mitad de camine vy se resuelve. Se desconoce por qué un
caso se resuelve y otro progresa, pero es probable que ésta diferencia se relacione con ia
naturaleza y la gravedad de Ia lesidn original Incluso los pacientes con fibrosis extensa

pueden experimentar una resolucién parcial del dafio.

Surfactante.
E! surfactante es fundamental para mantener la funcién pulmonar

normal. Es secretado por las células alveolares tipo |l y disminuye la
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tension superficial cuando cubre el revestimiento alveolar. Sirve para
mantener abiertos los alvéolos y participa en el intercambio gaseoso. En
el SDRA aparecen varias anomalias del surfactante, entre ellas una
alteracion de la cantidad de surfactante que se forma y también de su
composicion quimica. Ademas las proteinas séricas observadas en el
espacio alveolar en el SDRA inactivan el surfactante. Aun cuando éstas
anomalias del surfactante no son primarias en el SDRA, promueven el

colapso alveolar y contribuyen af intercambio alterado de gases.

Mecanica pulmonar e intercambio de gases, en el SDRA.

La inundacién alveolar sumada a las anomalias cualitativas vy
cuantitativas del surfactante conduce a atelectasias diseminadas. La
reduccion de la capacidad funcional residual es una caracteristica
distintiva del SDRA. Los alvéolos llenos de liquido vy colapsados son
dificiles de expandir, lo que explica la reduccion de la distensibilidad
pulmoenar. Por otra parte se ha descrito una mayor resistencia de la via
aérea al flujo sanguineo en algunos pacientes. La hipoxemia grave que
aparece en el SDRA es resultado de inundacién alveolar que conduce

a shunt intrapulmonar y a areas de baja ventilacion-perfusién (V/Q)

Caracteristicas clinicas

Muchas de las caracteristicas clinicas especificas del SDRA dependen
de la causa. La taquipnea y la taquicardia suelen desarrollarse en las
primeras 12 a 24 horas posteriores a la lesidon inicial. El incremento
ciinicamente evidente en el trabajo respiratorio se vueive obvio. En

todos los campos pulmonares se auscultan estertores finos de fin de la
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inspiracion. Los cambios radiograficos se tornan evidentes en una fase
temprana de la evolucion. Un aumento del papel intersticial abre el
camino a infiltrados aiveolares mas densos a medida que ocurre la
inundacion alveolar. Los infiltrados son tipicamente difusos; sin
embargo pueden comenzar como un proceso focal y luego
generalizarse. A medida que el sindrome progresa y aparece fibrosis
difusa, la radiografia de tdérax puede tomar un aspecto parcelar o
nodular. La aplicacidon de ventilacion con presion positiva y con presién
positiva de fin de la espiracion (PEEP) altera el aspecto radiografico. La
PEEP no disminuye el agua pulmonar sino que aumenta la capacidad
residual funcional, lo que hace que los pulmones parezcan mejor

aireados en la radiografia de térax.

Manejo del sindrome de Distrés Respiratorio del adulto

E! tratamiento eficaz del sindrome requiere la resolucién del proceso
subyacente original. Hasta la fecha ninguna intervencién terapéutica
previene o altera de forma convincente |a progresion del SDRA una vez
iniciado. Por lo tanto el tratamiento de los pacientes con SDRA sigue
siendo de sostén. Los objetivos terapéuticos incluyen el alivio de Ia
hipoxemia, la provisidon de sostén cardiovascular y nutricional, el
tratamiento de las infecciones secundarias y la prevencién de
complicaciones iatrogénicas.

El primer tratamiento y el més inmediato es el suplemento de oxigeno. La mayoria de los
pacientes con SDRA se vuelven refractarios al oxigeno vy requieren ventilacién con
presién positiva Estos pacientes clasicamente presentan volumen y distensibilidad

pulmonar disminuidos, desequilibrio V/Q y shunt infrapulmonar derecha izquierda Los
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objetivos de la ventilacion con presién positiva consisten en restablecer la oxigenacién
arterial, mantener la oferta sistémica de oxigeno y evitar las complicaciones asociadas
con la ventilacion mecanica, Se han usado varios métodos de ventilacion en el SDRA sin
embargo es necesario aplicar la optima para cada paciente y la del dominio del ¢linico

El pulmén se puede dividir en tercios, Un tercio esta consolidado y no participa en la
ventifacion, otro tercio esta sobredistendido formando bulas y el ditime tercio tiene una
refacidn normal ventitacidn/perfusion. Esto sugiere que el pulmén no es rigido en su
totalidad. La ventilacién con alta presién en la via aérea o volimenes aitos en un pulmén

pequefio resulta sobredistencién y dafio.

VENTILACION DE PROTECCION PULMONAR

La hipercapnia permisiva fue introducida en 1990, como una estrategia de la ventilacién
mecanica para Iimitaf el volumen tidal v la presion de la via aérea, en tanto la hipercapnia
elevada evitaba la lesién pulmonar. La mortalidad fue significativamente menor que la
predictiva Este resuitado se llevé a cabo a pesar de un PaCO2 de 66.5 torr ( rango 38-
168 torry y pH arderial de 7,23 (rango 6.79-7.45). Los efectos secundarios de la
hipercapnia son aumento de la presién arterial pulmonar, deterioro de la contractilidad
cardiaca, arritmias cardiacas, deterioro de la perfusion renal y aumento de la presion
intracraneal. . Aunque muchos estudios confirman que la técnica de hipercapnia
permisiva es segura y conduce resultados favorables Con el uso de bajo volumen tidal (6
mifkg) la incidencia de afeccidén pulmonar disminuyd, asi como {a duracion de la
intubacion y la estancia en el hospital. El uso de bajo volumen tidal se asocid con
irelevante  disminucion de la oxigenacién En el examen de lavado bronquial se
encontraron menor cantidad de mediadores infilamatorios (polimorfonucleares, TNF-alfa,
IL-1 beta, FNT soluble, receptor alfa 55, e IL-8) . Una alternativa de la protecciéon

pulmonar en la ventilacion estratégica es la de mantener un nivel de presién positiva al
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final de la espiracién airiba del nivel del colapso alveolar, clinicamente se define como

“punto de infleccidn”, en la curva de presion-volumen.

VENTILACION INVERSA

Normalmente el tiempo de inspiracién/espiracion es 1:2 a 1:4 la ventilacién inversa es un
método de ventilaciébn que usa una inspiracion prolongada con un tiempo VE < 1:1
(tipicamente 2:1), la ventitacion inversa puede realizarse con control de volumen con una
pausa al final de la inspiracién, o un flujo lento © control de la presidn con un tiempo
inspiratorio largo. Tedricamente la ventilacidn inversa conduce a un aumento de la presion
de la via adrea con una reduccion de los shunts y mas bajos niveles dé presion positiva al
final de la inspiraciéon y maxima presion alveclar. La elevacion sostenida de la presién de
la via aérea puede reciutar alvéolos colapsados y conducir a una disminucién en el
espacio muerto y facilitar el intercambic de gas, esto mejora los niveles de PaCO2 o
conduce una reduccién en la ventitacién minuto,

Las complicaciones de ésta forma de ventilacién incluyen atrapamiento de gas con
excesivo autopeep, neumotdrax, compromiso cardiovasciular y un incremento en la
necesidad de sedacion. El excesivo autopeep puede llevar a una presién alveolar pico o

disminucioén del volumen tidal, dependiendo del modo de ventilacién.

PRESION POSITIVA AL FINAL DE LA ESPIRACION (PEEP)

El nivel mas apropiado de PEEP para los pacientes con SDRA es controvertido y debe ser
individualizado. La PEEP mejora la oxigenacion al restablecer los volimenes pulmonares,
disminuir los cortocircuitos intra pulmonares y mejorar el desequilibrio V/Q. La PEEP no
disminuye el agua pulmonar pero puede inducir su redistribucién desde el espacio
intraalveclar hasta el espacio intersticial. Desde el punto de vista practico la PEEP debe

aplicarse cada 10 a 15 minutos mientras se controla la saturacién arterial y la perfusién
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sistémica La PEEP a menudo aumenta la presion intratoracica, lo que a su vez disminuye
el retomo venoso y puede comprometer el volumen minuto y la oferta de oxigeno. Los
estados hipovolémicos exageran éste efecto, la ministracion prudente de liquidos puede
restablecer el retorno venoso. La PEEP puede sobredistender los alvéolos y provocar con
ello un aumento de la resistencia vascular pulmonar, incremento de la poscarga
ventricular derecha y aiteracién de fa gecmetria ventricular, fo que comprometerd ia
funcién ventricutar izquierda. En esta situacion se justifica el monitoreo con catéter de la
arteria pulmonar y utilizacion da farmacos inotrépicos como la dobutamina. Se ha
recomendado optimizar la hemoglobina y el volumen minuto, mantener la normotermia,
tratar las infecciones, utilizar sedaciéon y, si es necesario, agentes bloqueadores

neuromusculares

CIRCULACION EXTRACORPOREA
Se hasa en el reposo pulmonar. Puede ser manejada usando bypass de alto flujc veno-
arterial para mejorar la oxigenacién o bypass de bajo flujo veno-venoso removiendo el

CO2. En pacientes con afeccidn pulmonar severa la scbrevida es del 10%.

VENTILACION PRONA.,

La ventilacién prona para mejorar la ventilacién fue propuesta hace 20 afios. La mejoria
de la oxigenacion se atribuye a la redistribucién de la ventilacion o perfusién pulmonar por
mejoria de la ventilacién pulmonar dorsal (zonas de West) En el paciente con SDRA enla
posicién supina la ventilacion es desviada a la regién pulmonar superior v la de apoyo es
consolidada. La perfusidn de la regién de apoyo estd también disminuida por
vasoconstriccién hipdxica, ast como la compresién resulta del aumento de! peso pulmonar
por edema. Con la posicién prona la ventilacién es mas uniformemente distribuida por los

cambios de distribucién gravitacional de la presion pleural y reduccion de la presién
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pleural en la region dorsal del puimén. Las complicaciones son raras, pero pueden incluir
empeoramiento de |a oxigenacion, lesicnes por presidn en puntos de apoyo, extubacion o

retiro de catéteres.

VENTILACION LIQUIDA.

Los perflucrocarbonos son compuestos bioldgicamente inertes caracterizados por baja
tensién surfactante, alta densidad y alta solubilidad de gas respiratorio. Los
perfluorocarbonos han sido estudiados como Unico método de ventilacién o junto con la
ventifacién convencional. En la ventilacién liquida total se aplica la cantidad de
perfluorocarbono igual a la capacidad funcional total y realiza el intercambio de gas, el
volumen tidal de perflucrocarbono es ciclado con un ventilador especial. En la ventilacidon
liquida parcial, la capacidad residual det putmoén se llena con perfiuorocarbone como enla
ventilacién liquida total, pero el volumen tidal con gas se realiza con el ventilador
mecanico convencional. La ventitacién liquida parcial parece ser la mas atractiva de las
dos modalidades por el costo y la facil aplicaciéon, menos efectos cardiacos adversos,
neumotdrax y sangrado, Los beneficios de la ventilacion liguida parcial resultan
primariamente de la reduccién de la tensién superficial alveolar, reclutamiento atveolar,
mejoria de la ventilacidn/perfusién y lavado de deshechos celulares No dnicamente hay
deficiencia de surfactante en el SDRA también parece ser disfuncional El resultante
aumento en la tensién superficial favorece el colapso alveolar y disminuye la compilanse
pulmenar. El perflucrocarbono, actia como un substituto de surfactante, promueve la
expansion de pulmon atelectasico con mejoria de la compilanse e intercambio gaseoso.
El perfluorocarbono es distribuido primariamente en las regiones declives las cuales son
regiones del pulmén con atelectasias y consolidacion, radiogr ficamente se demostré una
distribucion simeétrica del perflurocarbono, éstas regiones consolidadas aumentaron la

presion intraalveolar reduciendo el flujo sanguineo pulmonar a las regiones pobremente
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ventiladas de las regiones declives Este efecto redistribuyd el flujo sanguineo a las
regiones ventiladas mejorando la ventilacién/perfusién y reduciendo el shunt fisioldgico El
examen histolégico demostré una reduccidn en la hemorragia alveolar, acumulacidén de
liquido pulmonar e infiltracion inflamatoria. Los efectos anti inflamatorios parecen
atribuirse al favado mecanico de deshechos celutares. El incremento de la presién
intraalveolar por el perflucrocarbono también reduce el edema puimonar, macrdfagos

alveolares y acumulacién de neutréfilos

MANEJO HIDRICO

Muchos estudios apoyan el concepto de resucitacién con gasto cardiaco supranormal, la
liberacién de oxigeno mejora el resultado en el paciente critico Los pacientes con SDRA
frecuentemente estan en shock o tienen sepsis, que llevan a la reduccion de la circulacion
de volumen sanguineo efective y una inadecuada liberacién de oxigeno. La restauracién
del déficit de volumen y oxigenacion tisular es el primer paso de la terapia. Una presion en
cuila de 14 a 18 mmHg minimiza el riesgo de edema pulmonar hidrostatico. Si la
liberacién de oxigeno es inadecuada después de la restauracién de volumen con fluidos o
productos sanguineos, se indican inotrépicos. La reduccién de agua extravascular mejora
los resultados en los pacientes con SDRA, los cuaies presentan mejoria en el intercambio
gaseoso y compilanse pulmonar después de diuréticos o didlisis, requiriendo menor PEEP
para adecuar la oxigenacion, la sobrevida es mayor en pacientes con balance hidrico
negativo después de la recuperacién. Los pacientes normovolémicos hipotensos deben
ser manejados con vasopresores y con diuréticos o vasodilatadores en pacientes

normotensos
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SURFACTANTE

La primera descripcion del SDRA fue un caso similar al sindrome de distrés respiratorio
neonatal, el cual resulta de deficiencia de surfactante por lo tanto se cree que puede ser
un mecanismo comin de disfuncién. La deficiencia de surfactante puede producir colapso
alveofar, con lo cual empeora la compilanse y aumenta la necesidad de ventilacién con
presion positiva y [a concentracién de oxigeno inspirado, el surfactante puede beneficiar a
los pacientes con SDRA porque aumenta la tensién superficial, también reduce la
produccidn de citocina proinflamatoria por los macréfagos, inhibe la produccién de
superéxidos por los neutrdfilos La ministracién de fosfolipidos es de 100 mg/kg en 8

dosis.

AGONISTAS VASCACTIVOS

Una caracteristica hemodindmica del SDRA es la hipertensién pulmonar. El aumento de la
resistencia vascular pulmonar es considerada como una parte intrinseca de éste
sindrome. La reselucién del dafio pulmonar agudo se acompaiia de la mejoria de la
hipertensién pulmonar, en tanto que la hipertensién pulmonar progresiva estd asociada
con malos resultados. En el pulmén normal el 6xido nitrico derivado del endotelio y las
prostaciclinas son importantes en el mantenimiento de un bajo tono basal por estimulacion
del musculo liso adyacente por la guanilciclasa que produce guanosin monofosfato y
adenilciclasa que produce monofosfato de adenosina ciclica (CAMP) respectivamente. La
hipoxemia arterial en el SDRA es principalmente resultado del aumento en el shunt
intrapulmenar. La hipertensién intrapulmonar es multifactorial, puede ser causa de una
combinacion de la lesién por si misma, la respuesta inflamatoria a la lesion, el aumento de
sustancias vasoconstrictivas locales y sistémicas, enfermedad tromboembdiica o factores
iatrogénicos incluyendo el apoye ventilatorio. También el tono pulmonar resulta de un

balance entre vasoconstriccion y vasodilatacién. El desorden de los mecanismos
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vasodilatadores, pueden ser inadecuadamente opuestos a la vasoconstriccion en la lesién
pulmonar. La vasbreactividad alterada puede llevar a alteraciones en el control de la
distribucion del flujo sanguineo pulmonar con un resultado aumento en el shunt
intrapulmonar e hipoxemia. Ademas la hipertensién pulmonar junto con ta alteracién de la
permeabifidad vascular putmonar contribuye a edema pulmonar. La hipertensién pulmonar
puede también llevar a disfuncién del ventriculo derecho  Los vascdilatadores
intravenosos como nitroprusiato, nitroglicerina, prostaglandina E1 y prostaglandina E2
disminuyen la presion de la arteria pulmonar y la resistencia vascular. Aunque su uso es
limitado por sus efectos, no sélo en la circulacién pulmoenar, su uso produce hipotension
sistémica, ademas la vasodilatacién pulmonar no selectiva puede causar un aumento en

el shunt intrapulmonar y empecrar la hipoxemia

ESTRATEGIAS INMUNOMODULADORAS
PROSTAGLANDINA E1.

La PGE1 emplea los receptores de PGE1 flevando a activacién de la adenil ciclasa e
incrementa el cAMP. La PGE1 es un importante regulador de los mediadores
inflamatorios, neutrdfilos y macréfagos, inhibe la agregacion plaquetaria y es un potente

vasodilatader pulmonar.

ANTIOXIDANTES.

Los metabolitos reactives de oxigeno derivados de neutréfilos, macréfagos y células
endoteliales se cree que son un importante mecanismo en a lesion pufmonar en la
fisiopatclogia del SDRA

Estos oxidantes incluyen el anion superéxido (Q-2), radical hidroxilo (OH+), perdxido de
hidrégeno (H202), y acido hipocloroso (HOCL) El ©O-2 es también capaz de reaccionar

con ON para formar peroxinitrito (ONOO-) Los metabolitos reactivos del oxigeno causan
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lesion a través de interacciones con proteinas, lipidos y ADN Un sistema antioxidante
endégeno incluye superdxido dismutasa, catalasa, glutation, alfa tocoferol {vitamina E) ,
acido ascorbico (vitamina C} y sulfidrifos. El dafio tisular puede ocurrir por miltiples
mecanismos, aumentando la produccion de radicales de oxigeno o disminuyendo los
antioxidantes, Los antioxidantes aumentan el indice cardiaco y disminuye ia falla de otro

érgano.

CORTICOIDES

El uso de corticoides en la sepsis temprana para disminuir la respuesta inflamatoria data
de 1963. Sin embargo en la fase temprana del SDRA no se ha corroborado su beneficio,
causando si, graves complicaciones como son, sepsis, neumonia nosocomial, infeccidén vy
dehiscencia de herida quirtrgica, ruptura gastrica y pardlisis prolongada. Se encontraron
altos niveles sanguineos de FNT-alfa, [L-1 beta, IL-6, IL-8 En la fase tardia que se
caracteriza por fibrosis progresiva y restriccién pulmonar, los esteroides pueden interferir
en éste proceso fibroproliferativo, previniendo los depésitos de colégeno, resultando

clinicamente con mejoria de! |.K. |y requiriendo menor PEEP.
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MATERIAL Y METODOS.

El presente es un estudio retrospectivo, longitudinal y observacional de pacientes que
ingresaron a fa Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital Regional "Gral. Ignacio
Zaragoza® del lnstituto de Seguridad y Servicios Sociales para Trabajadores del Estado
(ISSSTE).

Se revisaron los expedientes de los pacientes que ingresaron ai servicio, durante el
periodo de enero de 1999 a julio det 2001 Se recabé informacién de las libretas de
ingresos tomando los datos de pacientes con diagnéstico de Pancreafitis Aguda, tomando
los siguientes datos: edad, sexo, fecha de ingreso, fecha de egreso, diagnéstico de
ingreso, diagnéstico de egreso, destino al egreso y dias de estancia en el servicio.

Posteriormente se afrontaron los datos del total de pacientes atendidos en la Unidad de
Cuidados Intensivos en los cuales se corrobord el Diagnéstico de Pancreatitis Aguda y
que ademdas cursaron con Sindrome de Distrés Respiratorio del Adulto. Tomando en
cuenta Ia clasificacién de Baithazar (Tomografica), la pancreatitis se dividié en AB,CD Y
E, Al m,ismo tiempo, dependiendo |a gravedad el Sindrome de Distrés Respiratorio del
Adulto se clasificd en leve, moderado y severo. Se correlacionaron ambos resultados y se
obtuvo i nlimero de defunciones.

l.os resultados se znalizaron por medio de proporciones de porcentaje

y promedic
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RESULTADOS
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Pancreatitis en UCI

Otros diagnésticos
5%

Pancreatitls Aguda
5%

GRAFICA No 1

Durante el periodo de los meses de Enerc de 1999 a Julio del afio 2001
ingresaron a la Unidad de Cuidados Intensivos un total de 962
pacientes , 55 de ellos con diagnéstico de Pancreatitis Aguda, de los
cuales 50 (56.18%) cumplieron con los criterios de inclusién y en &
pacientes se descarté el diagndstico, permaneciendo en el servicio por

otra causa con el 95% restante.
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Frecuencia de la Pancreatitis por Sexo

Hombres
54%

Mujeres
46%

GRAFICA No. 2

Nuestro grupo de estudio fue de 50 pacientes en total de los cuales 27 fueron hombres
(54%) y 23 mujeres (46%), ligeramente mayor en el sexo masculino con pancreatitis aguda

de etiologia alcoholica
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Numero de casos por Grupos de Edad

16-

14

B B e

20a 29 30a39 40 a 45 50a59 60 a 6% 70a79
Ahos

GRAFICA No.3

L.a distribucion por grupos de edad se realizé en 6 grupos, cada grupo
de10 afics a partir de 20 a 72 afios de edad, ya que el paciente mas
joven con diagnostico de Pancreatitis que ingresd a la Unidad tenia 20
afios de edad y el mayor de 77 afos. De 20 a 29 afos fueron 6
pacientes (12%), de 30 a 39 afios 15 pacientes (30%), de 40 a 49 afios
13 pacientes (26%), de 50 a 59 afos 8 pacientes (16%), de 60 a 69

afios 3 pacientes (6%) y de 70 a 72 afios 5 pacientes (10%).
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Severidad de la Pancreatitis

30%

GRAFICA No. 4

La estadificacién y parametros de gravedad se realizé segun la
clasificacion tomografica de Balthazar v Freeny ( descritos en el marco
tebrico) en B, C, D y E, ya que ningun paciente con Pancreatitis Aguda
clasificacién A ingresé a la Unidad de Cuidados Intensivos. 15
pacientes (30%) tuvieron pancreatitis B, 14 (28%) pancreatitis C,

10(20%) pancreatitis D y 11(22%) pancreatitis E.
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Asociacion de Pancreatitis con SIRPA

Sin SIRPA
64%

Con SIRPA
36%

GRAFICA No. 5

Del total de pacientes con Diagnéstico de Pancreatitis Aguda, 18
pacientes presentaron Sindrome de Distrés Respiratorio del Adulto
correspondiendo al 36% y 32 pacientes (64%) presentaron alguna otra

compficacion .
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Severidad del SIRPA

Leve
2%

Moderada
8%

Sin SIRPA
4% 16%

GRAFICA No, &

A e o

La severidad del Sindrome de Distrés Respiratorio del Adulto se
clasificé en leve, moderada Yy severa segun €l puntaje de lesion
puimaonar, que toma en cuenta la consolidacion alvectar en la
radiografia de torax, el grado de hipoxernia Y jos requerimientos de
pPEEP en cmH20 (descrita &N el marco tedrico). Observando oS
siguientes resultados: leve en 1 paciente (296), moderada en 9 (1 8%) ¥

severa en 8 (1 6%).
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Severidad de la Pancreatitis y del SDRA

GRAFICA No. 7

En ésta grafica observamos la correlacion que existe entre la gravedad
de la Pancreatitis y la gravedad del SDRA, notando que los casos mas
severos se dieron en pacientes con Pancreatitis D y E. El paciente que
presenté SDRA leve tuvo clasificacidon de Baltasar B, de los 9 pacientes
con SDRA mederado fueron 2-B, 2-C, 3-D y 2 E y de los 8 pacientes

con SDRA severo fueron 2-B, 4-D y 2-E.
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Pacientes Fallecidos

Con SDRA
Mejoria
80%

Sin SDRA
2%

GRAFICA No. 8

Del total de pacientes con Diagndstico de Pancreatitis Aguda que
ingresaron a la Unidad de Cuidados Intensivos, fallecieron 10 (20%) de
los cuales 9(18%) presentaban Sindrome de Distrés Respiratorio del
Adulto y un paciente no presentaba dicha patologia, siendo otra la
causa de su fallecimiento. El 80% de los pacientes evolucionaron hacia

la mejoria.

TESTS CON
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Mortalidad Asociada a la Severidad de la Pancreatilis y del SDRA

Pacientes

GRAFICA No. 9

En ésta grafica observamos la correlacién que existe en ios pacientes
que fallecieron con la severidad del SDRA vy la severidad de la
Pancreatitis. 9 pacientes fallecieron , de los cuales 7 presentaban
SDRA severo y 2 SPRA moderado, ningln paciente presentdé SDRA
leve lo que significa que la falla puimonar es un factor muy importante
para evolucionar a mayor riesge de fallecimiento en la pancreatitis

aguda.
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Evolucién de los pacientes con Pancreatitis y SDRA

Defuncién
50%

Mejoria
50%

GRAFICA No, 10

Esta gréafica nos muestra la monalidad en pacientes con Diagnéstico de Pancreatitis
Aguda asociada con el Sindrome de Distrés Respiratorio del Adulto, elevandose hasta el

50%
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DISCUSION

La Pancreatitis Aguda es una enfermedad inflamatoria del pancreas,
que puede ser de efecto local y sin complicaciones, autolimitandose en
unos cuantos dias, hasta la variedad méé severa con dafio organico
multiple. Cabe mencionar que los pacientes que ingresaron a la Unidad
de Cuidados Intensivos presentaban 3 o mas criterios de Ranson o
Imrie o con clasificacion tomografica de Baltasar B, C, D, o E. En la
valoracion inicial. El resto de pacientes con diagnostico de Pancreatitis
Aguda que cursaban sin complicaciones continuaron tratamiento por
parte del servicio de Cirugia General,

La Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital “General Ignacio
Zaragoza” es polivalente por tratarse de un hospital de tercer nivel de
concentracion de tipo regional, por lo que se considera que la poblacién
atendida en ésta unidad es una muestra representativa del resto del
pais encontrandose a la Pancreatitis Aguda como la séptima causa de
ingreso con el 5.18% del total de pacientes que ingresaron al servicio
con una mortalidad total del 20% . La tasa actual de meortalidad global
en la Pancreatitis aguda que ingresan a una Unidad de Cuidados
Intensivos es del 30% con un rango de 20% a 35%.

En el presente estudio se observd el incremento de la mortalidad de los
pacientes que cursaron con Pancreatitis Aguda asociada con Sindrome
de Distrés Respiratorio del Adulto, elevandose al 50%,
correlacionandose ésta asociacion con Pancreatitis D y E y SDRA
sevearo, El reporte mundial de la mortalidad de la Pancreatitis Aguda

con complicaciones se eleva hasta en el 80%.
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CONCLUSIONES.

En base a los resuitados obténidos en éste trabajo, podemos concluir:

El grupo de edad mas afectado por Pancreatitis Aguda es entre los 30 y 48 aiios, lo cual
repercute en la economia nacional, ya que es la poblacién econdmicamente mas activa.
Se presenta con mayor frecuencia la Pancreatitis Aguda con clasificacién tomogréfica de
Baltasar B y C, pero con mayor severidad de las complicaciones las de clasificacion D y
E, Io que sugiere que la liberacion de mayor cantidad de mediadores inflamatorios causan
mayor sistémico.

Como se observa en el estudio, la incidencia de Pancreatitis Aguda asociada con el
Sindrome de Distrés Respiratorio del Adulto es del 36%, de los pacientes que ingresaron
a UCI con diagnéstico de Pancreatitis Aguda, corroborande que a mayor severidad de la
pancreatitis e mayor la severidad del SDRA Con mortalidad det 50% en la asoclacién de
éstas dos patologias

Se comprueba que el Sindrome de Distrés Respiratorio del Adulto es una compiicacion

que conduce a mayor riesgo de fallecimiento en los pacientes con Pancreatitis Aguda.
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