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ANTECEDENTES. 

En el paciente grave la respuesta inflarnatoria 
sistérnica se desencadena por disparadores que pueden 
ser infecciosos o no infecciosos. Durante esta hay 
liberación de una gran cantidad de 171ediadores los cuales 
dentro de sus efectos tóxicos lesionan el endotelio lo que 
induce grave disfunción en la IT1icrocirculación. La lesión 
endotelial se acentúa conforrne se agrava el proceso 
inflarnatorio lo cual se asocia a 1T1ayor disfunción celular 
y evoluciona a disfunción orgánica 171ú/tiple. 

El endotelio vascular tiene funciones claves dado 
que regula el tono y la perrneabilidad vasculares, el flujo 
rnicrovascular, la extravasación leucocitaria, y el balance 
entre coagulación y fibrinólisis. 

En el enferrno grave se utilizan diferentes escalas 
para valorar la gravedad de la enfer1T1edad y establecer el 
pronóstico. Las rnás utilizadas son la valoración de 
APACHE 11 y el SOFA. 

1. APACHE 11. 

La escala de valoración de APACHE 11 (evaluación 
fisiológica aguda y crónica) descrito por el Dr. Willia1T1 A. 
Knaus en el año de 1985 en la revista Critica/ Care 
Medicine, se desarrolló para proporcionar una valoración 
objetiva de la gravedad de la enferrnedad en los 
pacientes graves internados en la UCI. 

La valoración de APACHE 11 se utiliza universalrnente 
en la práctica clínica y en los trabajos de investigación 
para valorar gravedad y predecir la 171ortalidad. 

El siste1T1a de puntuación APACHE 11 
conforrnado por tres cornponentes: 

t· •"":"'• ~ ... .._; . ;..,:--~-:-_"__,_T___,__.~---, 
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A. Puntuación de las alteraciones f'isiológicas agudas. 
Se obtiene a partir de 12 rnediciones clínicas durante 
24 horas siguientes al ingreso en la UCI. Se elige la 
medición más anormal para generar el componente 
APS (acute physiology score) de la puntuación de 
APACHE 11, 

B. Ajuste según la edad. Se añaden de uno a seis 
puntos en los pacientes mayores de de 44 años. 

C. Valoración de los procesos crónicos. Se realiza un 
ajuste adicional para los pacientes con 
insuf'iciencias orgánicas graves y crónicas que 
af'ecten el corazón, los pulmones, el hígado o el 
sistema inmunitario. 
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Asignar puntos de edad del siguiente rnodo: 
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C Puntos de salud crónica: 

Si el paciente tiene antecedentes de insuficiencia grave de 
sisternas orgánicos o está inmunocomprornetido, asignar puntos 
del siguiente modo: 

a: Para pacientes no quirúrgicos o postoperatorios de urgencias: 
5 puntos, o 

b: Para pacientes postoperatorios electivos: 2 puntos. 

Definiciones: 

Un estado de insuficiencia orgánica o inmunodeficiencia ha de 
ser evidente antes del ingreso hospitalario y cumplir los criterios 
siguientes: 

Hígado: Cirrosis demostrada por biopsia e hipertensión portal 
docurnentada; episodios de hernorragia GI alta y previa, atribuida 
a la hipertensión portal, o episodios previos de insuficiencia 
hepática/encefalopatia/corna. 

Cardiovascular: Clase funciona IV de la Nevv York Heart 
Association. 

Respiratoria: Enfermedad restrictiva, obstructiva crónica, o 
vasculopatía que orígína una grave limitación del ejercicio, por 
ejemplo, incapaz de subir escaleras o realizar actividades 
domésticas; o hipoxia crónica, hipercapnia, políciternia 
secundaria, hipertensión pulmonar grave (> 40 mmHg) 
docurnentadas, o dependencia de un ventilador. 

Renal: Dependencia de diálisis crónica. 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 

6 



lnrnunocornprornetido: El paciente ha recibido tratamiento que 
suprirne la resistencia a las infecciones, por ejemplo, tratarniento 
inrnunosupresor, quirnioterapia/radioterapia, tratamiento 
esteroide prolongado o reciente con dosis elevadas; o padece 
una enferrnedad que está lo bastante avanzada como para 
suprirnir la resistencia a las, por ejernplo, /eucernia, /infama, SIDA. 

AaD02 : gradiente alveolo-arterial de oxígeno; GSA: gasometría 
sanguínea arterial; PFA: puntuación fisiológica aguda; Fi02 : 

fracción inspíratoria de oxígeno; GCS: escala de corna de 
Glasgow; Pa02 : presión arterial de oxigeno; P02 : presión parcial 
de oxigeno. 

Knauss WA, Draper EA, Wagner DP, Zirnrnerrnan JE: APACHE 11: 
A severity of disease classification systern. Crit Care Med 13:818, 
1985. 
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De ·acuerdo a las puntuaciones obtenidas se realiza el 
pronóstico de rnortalidad de acuerdo a la siguiente tabla: 

PUNTUACION DE MORTALIDAD HOSPITALARIA (%) 
APACHE NO OPERATORIA POSTOPERATORIA 

0-4 4 l 
5-9 6 3 
10-14 12 6 
15-19 22 11 
20-24 40 29 
25-29 51 37 
30-34 71 71 
+35 82 87 

2. SOFA. 

La valoración de la disfunción organ1ca múltiple en 
enfermos graves con sépsis se realiza 1T1ediante la 
escala SOFA (Sepsis Related Organ Fai/ure) que fue 
descrita por Vincent y colaboradores en 1996. Esta escala 
tiene una excelente correlación con la rnortalidad en 
pacientes graves. Valora diferentes variables de las que 
se obtiene un puntaje y de acuerdo a su rango se 
determina la gravedad y la mortalidad A continuación se 
muestra la tabla y los puntajes obtenidos. 
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SOFAscore 

Respiration 
Pa02/FI02 mmHg 

Coagulation 
Platelets X103/mm3 

Liver 
Bilirrubin mg/dl 

(µmol/L) 

Cardlovascular 
Hypotension 

Central Nervous System 
Glasgow coma seora 

Renal 
Creatlnine mg/dl 

(µmol/L) or 
urine ouput 

SOFASCORE 

1 

<400 

< 150 

1.2-1.9 

--wlth 
resplrai~ory 

2 

<300 

< 100 

---~ ,...pln.t ry aupporfl--

<100 

< 20 

,..12 

Dopmmlne > 15 or 
Eplnefrtn• i!: 0.1 or 
Nor.plnefrtn• i!: 0.1 

<6 

> 5.0 
(> 440) or 

< 200 ml/day 

Para valorar la dist'unción endotelial se han 
desarrollado varios instru1T1entos clínicos. Un pri1T1er 
intento se desarrollo en 1951 por Pappenhei1T1er quien 
propuso un 1T1étodo para calcular el coeficiente de 
difusión de 1T1acro1T1oléculas a través de los capilares, el 
cual se abandono por su co1T1plejidad. A partir de este se 

.-----------------~ 
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han desarrollado diferentes 1T1étodos co1T10 son: difusión 
de albu1T1inuria rnarcada, la técnica de indicador de 
difusión, la 1T1edición del agua pul1T1onar extravascular y 
otras 1T1as. Todas estas tienen en colTlún su co1T1plejidad, 
invasividad, consurno de tie1T1po y costos. 

El glornérulo es extensión del endotelio vascular y se 
lesiona de rnanera se1T1ejante a este durante la respuesta 
inflarnatoria sistérnica. La MicroalbulTlinuria es indice de 
perrneabilidad glo1T1erular y de esta 1T1anera es un reflejo 
del daño endotelial generalizado. La Microalbu1T1inuria se 
define corno un incrernento en la excreción de albú1T1ina 
urinaria en el rango de 20 a 3001T1g por litro. Ocurre en 
varios estados patológicos corno diabetes, hipertensión 
arterial, traurna, sépsis, que1T1aduras y cirugía 1T1ayor. 

Se ha de1T1ostrado que hay una relación directa entre 
per1T1eabilidad glo1T1erular y la gravedad del trau1T1a 
quirúrgico. La relación Microalbu1T1inuria/creatinina se 
incre1T1enta rápidarnente después del trau1T1a y va en 
relación a la gravedad de este. 

La Microalbu1T1inuria es secundaria a un incre1T1ento 
a la per1T1eabilidad vascular en el contexto de respuesta 
inflarnatoria sisté1T1ica. En esta situación la 
Microalbu1T1inuria aparece rápida1T1ente y en caso de que 
el disparador se autoli1T1ite y no aparezcan otras 
COITlplicaciones se controla en un lapso.1T1enor de 48 hrs. 
La Microalbu1T1inuria es un rnarcador te1T1prano de sépsis 
y predice la gravedad y evolución del proceso infeccioso. 
En pacientes posoperados con sépsis el grado de 
hipoalbulTlinuria correlaciona con la disfunción orgánica 
1T1últiple por el SOFA y en pancreatitis aguda 
Microalbu1T1inuria persistente se asocia a un gran núlTlero 
de co1T1plicaciones y 1T1ala evolución. 

10 



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA: 

De acuerdo a los pará1T1etros obtenidos de Ja 
cuantificación de Ja Microa/bu1T1inuria, ¿existe relación 
entre Microa/bu1T1inuria, Ja gravedad de Ja enfer1T1edad y 
el riesgo de desarrollar disfunción orgánica ITlúltiple? 

OBJETIVO: 

El propósito de este estudio fue evaluar si la 
Microa/buminuria es un 1T1arcador pronóstico y predictivo 
de gravedad y disfunción orgánica múltiple en el 
enfer1T10 grave. 

HIPO TESIS 

La Microalbuminuria es una herramienta de alto valor 
predictivo de gravedad y pronostico en el paciente 
crítica1T1ente enfermo. 

TI:~IS CON 
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METODOLOGIA: 

Se incluyeron en el estudio a todos los pacientes 
que ingresaron al servicio de Terapia Intensiva del 
Hospital Central Sur de Alta Especialidad de PEMEX, 
durante el periodo cornprendido entre los rneses de 
rnarzo a septiernbre del 2003, con diagnóstico de Sépsis. 

. Se excluyeron los enferrnos con traurna urológico, 
infección urinaria, que recibieron rnedicarnentos 
nefrotóxicos, portadores de enferrnedad renal previa con 
niveles de creatinina > 2 rng o que perrnanecieron en la 
unidad por rnenos de 48 hrs. 

Se les colocó sonda Foley, y se tornaron rnuestras 
de orina para la deterrninación de Microalburninuria a las 
8, 24, 48, 72, 96 y 120 hrs. después de su adrnisión. Para 
elirninar el sesgo de flujo urinario se calculó Ja relación 
Microalburninuria/creatinina urinaria. 

Se calculó el APACHE 11 y el SOFA desde el ingreso 
del enferrno y por el rnisrno periodo de 8, 24, 48, 72, 96 y 
120 hrs. Y los valores se correlacionaron con los niveles 
de Microa/burninuria. 

ANAL/SIS DE RESULTADOS: 

El análisis estadístico de los datos se realizó 
rnediante análisis univariado de varianza para rnediciones 
repetidas. Las diferencias entre grupos será rnediante T 
de student para datos no pareados. 

_______ ..___ 
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RECURSOS: 

La institución hospitalaria puede soportar las 
determinaciones que requerimos. Se utilizaran 
exclusivarnente recursos hospitalarios, no será necesario 
subrogar estudios. La colección de datos será en hojas 
previamente redactadas. El estudio será realizado por el 
director de tesis y el alurnno del curso. Fue necesaria la 
intervención del servicio de laboratorio clinico de este 
Hospital para en análisis cuantitativos de los niveles de 
Microalburninuria. 

ASPECTOS ETICOS: 

El estudio no irnpone riesgos al enfermo de ningún 
tipo dado que no es una intervención rnedicamentosa o 
quirúrgica. La colocación de sonda Foley es un 
procedimiento de rutina en el manejo del paciente grave. 
Se solicitará consentimiento inforrnado. Se solicitara 
aprobación de este protocolo por los comités de ética e 
investigación de este hospital. 

TESIS CON 
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RESULTADOS. 

En el estudio se incluyeron .,2 pacientes nueve del sexo 
rnascu/ino y 3 del sexo fernenino. El rango de edad fue de 
32 años a 75 años con una rnedia de 53.5 años. Todos 
los enferrnos con diagnóstico de choque séptico, 
secundario a pancreatitis en tres pacientes, sepsis 
abdorninal en cinco pacientes, neurnonia en tres 
pacientes y un paciente con quernaduras del 47% de se. 

ETIOLOGIA 

: o sépsis abdominal • neumonía 
i 

L'?!:_ªncreatitis o quemaduras---~· 

o 2 4 6 

NÚMERO DE CASOS 
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A todos /os enferrnos se les colocó sonda de foley y 
se tornaron rnuestras de orina para cuantificar los 
niveles de Microalburninuria con el rnétodo de tiras 
reactivas para detección de albúrnina y creatinina en 
orina (CLINITEK Microalburnin) que consiste en tiras de 
plástico duro que contienen dos áreas reactivas para 
analizar la albúrnina y la creatinina, la relación se da en 
rniligrarnos de albúrnina, este producto proporciona 
resultados sernicuantitativos, las tiras se leen en 
instrurnentalrnente, usando los analizadores quirnicos de 
orina CLINITEC 100 y el softl.vare correspondiente. El 
instrurnento identifica autornáticamente la tira analizada 
usando las bandas de colores ubicadas cerca del 
extrerno de rnanipulación de la tira. La prueba se basa en 
el enlace a colorantes, usando un colorante de 
sulfoneftaleina de gran afinidad. A un Ph constante el 
desarrollo de un color azul se debe a la presencia de 
Microalburninuria. La tabla siguiente rnuestra los 
resultados de los análisis. 

Área reactiva para EXACTITUD SENSIBILIDAD ESPECIFICIDAD 
anállsis de 
a/bümina con . 

CL/NITEC100 85% 83% 87% 

La siguiente tabla rnuestra los resultados que se obtienen 
al usar el analizador. 

ANAL/SIS ABREVIATURA RESULTADOS 
MOSTRADOS 

ALBÚMINA ALB 10 mg/L 

30 1T1g/L 

* Areas sombreadas resultados anormales 
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A cada uno de los pacientes se les realizó tnedición 
de Microalburninuria en orina con dicha técnica a las 8, 
24, 48, 72, 96, y "f20 horas después de su ingreso y al 
rnisrno tietnpo se valoraron los puntajes de APACHE y 
SOFA a cada uno de ellos. 
Los resultados de la Microalburninuria Fueron los 
siguientes: 

MICROALBUMINURIA 

V.,__en motL 

/,T-

::r 1 
•OOi f 

80 
1 ¡ 

-------, 

i 
' 

Se observaron niveles altos de Microalburninuria en 
la prirnera totna en todos los pacientes, con un tnedia de 
106.666667 ± 22.53 tng/L, con una elevación constante 
alcanzando niveles tnáxirnos a las 48 horas de estancia 
hospitalaria con una tnedia de 138.33333± 16.47 tng/L, se 
observó un descenso itnportante de niveles de 
Microalburninuria de 79.16 ± 6.34 tng/L a las "f20 hrs. de 
estancia. 
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Los resultados obtenidos en las va/oraciones de 
APACHE fueron los siguientes. 

APACHE 

puntae APACHE 

i 
1 -¡ 

Se observó una puntuación pico con una Tnedia de 
23.666667± 3.34 al ingreso, un puntaje alto al ingreso de 
todos los pacientes, observaTnos un descenso 
considerable hasta una Tnedia de B.58333333±1.53 
puntos de APACHE pronJedio a las 120 hrs. de estancia 
hospitalaria debido a las Tnodificaciones del tratanJ/ento 
instalado a cada paciente. 
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De la 1T1is1T1a 1T1anera de graficaron los resultados 
obtenidos de la puntuación de SOFA, 1T1ostrando los 
siguientes resultados. 

SOFA 

- -----------------¡ 

! 

pw-i..._ 80FA 6 

Al igual que los resultados obtenidos de la 
puntuación de APACHE, los resultados de la escala de 
valoración SOFA fueron altos al ingreso de todos los 
pacientes, con resultados de una 1T1edia de 10.0833333 ± 
.92 puntos, con dis1T1inución a las 120 hrs. de 4 ± .22 
puntos de SOFA. 

r----,-, ------. T---~ 
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FALLA DE ORIGEN 



Se realizaron tas gráficas cornparativas entre las 
escalas pronosticas SOFA, APACHE 11, y se 
correlacionaron con los niveles de Microa/burninuria, se 
obtuvieron los siguientes resultados: 

COMPARACION SOFA, APACHE. MICROALBUMINURIA 

1 

Todos los enferrnos alcanzaron puntuaciones altas 
en las escalas de SOFA y APACHE 11, siendo rnodificadas 
por el tratarniento establecido a cada paciente, sin 
ernbargo se observó un descenso irnportante de las y 
puntuaciones a partir de las 48 horas de estancia 
hospitalaria con resultados de APACHE 11 en las 
prirneras 48 horas con una diferencia de 4.16667 ± .23 
puntos p < 0.05 ; en las siguientes horas una 

19 
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disminución muy importante de 10.91667 ± .46 puntos 
= p< 0.003 hasta un valor Final de 8.58333 y SOFA en 
las primeras 48 horas con un descenso de 3.3333 ± .026 
= p< 0.05 y posteriormente un descenso de 2. 75 ± .0027 = 
p< 0.004, hasta el valor Final de 4 puntos. 

Por lo tanto existe una correlación estadísticamente 
signiFicativa entre APACHE 11, SOFA y Microalbuminuria 
observando que el descenso rnas irnportante de la 
Microalburninuria Fue a partir de la 48 horas 
(disrninuyendo de 138.3333 mg/L que Fue su punto 
máxirno hasta 79.16 puntos, con una diFerencia de 
59.17333 ± 1.333 puntos = p < 0.05.) al igual que las otras 
escalas que tuvieron su descenso máximo en el misrno 
periodo de tiempo. 

DISCUSIÓN. 

Norrnalrnente sólo rnoléculas de bajo peso rnolecular 
acceden a la Filtración renal. Las grandes rnoléculas son 
atrapadas por la barrera glornerular. Si esta se altera, las 
moléculas de mayor tarnaño corno la albúmina alcanzan a 
ser Filtradas. 

Se ha demostrado que hay una relación directa entre 
permeabilidad glomerular y la gravedad del traurna 
qu1rurgico. La relación Microalburninuria/creatinina se 
incrementa rápidarnente después del traurna y va en 
relación a la gravedad de este. 

ILa Microalburninuria es secundaria a un incrernento 
a la perrneabilidad vascular en el contexto de respuesta 
inFlamatoria sistémica. En esta situación la 
Microalburninuria aparece rápidamente y en caso de que 
el disparador se auto/irnite y no aparezcan otras 
cornplicaciones se controla en un lapso de 48 hrs. 

TESIS C01'.J 
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En este estudio fueron exarninados un grupo 
heterogéneo de pacientes con una variedad de 
condiciones clinicas, que reflejan en forrna general el tipo 
de pacientes que suelen ser ingresados en una unidad de 
Terapia Intensiva. Estas características son consideradas 
ventajosas ya que resulta un test aplicable a una gran 
variedad de pacientes con diversas condiciones clinicas 
y no necesariarnente aplicables a grupos de pacientes 
altarnente seleccionados. 

Se observó asociación estadísticarnente significativa 
entre la Microalbuminuria y los valores obtenidos en las 
escalas de gravedad, sobre todo en aquellos pacientes 
que rnostraron los niveles mas altos de disfunción 
orgánica y porcentajes de rnortalidad (SOFA y APACHE 
//), en quienes el descenso de los niveles de 
Microalburninuria a la par con las escalas pronosticas de 
severidad rnantuvieron una relación rnuy significativa que 
fueron reflejadas en el pronósticos de sobrevida. 

La sirnple rnedición de Microalburninuria con técnica 
de tira reactiva es funcional corno un rnétodo de rápida 
predicción sobre todo en los pacientes que correlacionan 
con un puntaje alto de disfunción orgánica, de este rnodo 
se puede dar un rnanejo rnas intensivo y oportuno, y de 
esta rnanera rnejorar el pronostico de la enferrnedad, 
adernás de la detección oportuna de pacientes con riesgo 
elevado de desarrollar disfunción orgánica o 
posiblernente la rnuerte y no esperar los resultados de 
los estudios rutinarios del laboratorio que aunque son 
rnas específicos se tiene que realizar en un tiernpo de 24 
horas. 
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En conclusión la detección cuantitativa de los 
niveles de Microalbul71inuria es un 171étodo rápido y 
sencillo con alto grado de sensibilidad y especificidad 
para identificar de for171a te171prana a pacientes con riesgo 
alto de desarrollar disfunción orgánica 171últiple o 171uerte 
y de la 171isl71a 171anera perl71ite poder establecer un 
tratat71iento oportuno y optil71o para 171ejorar la sobrevida 
del paciente crítíca171ente enferl71o. 
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