LAS ALTERACIONES DEL SODIO COMO FACTOR
PRONOSTICO EN EL PACIENTE SEPTICO.
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Introduccidn:

La insuficiencia renal aguda que sigue a la cirugia mayor, es ge-
nerallf\ente debida a factores miltiples entre los que se incluyen: sepe—
sis, hipotensién, hipovolemia, hemorragia, agentes anestésicos, antibié
ticos nefrotdxicos, etc., considerdndose a la sepsis como el factor = =
principal. Dentro de las manifestaciones de insuficiencia renal, estén

las modificaciones en la excrecidn urinaria de sodio.

La funcién renal, tiene una regulacién neurohormonal efectuada -
por la interaccidn de dos grupos opuestos de sistémas: 1) Eje si.mpéti-'
co-suprarrenal, sistema renina-angiotensina-aldosterona y hormona anti-
;ii.urética, que actdan en la hipotensién e hipovolemia, causando vaso- -
constriccidn y retencidn de sodio. 2) Prostaglandinas, bradiquininas y
péptido natriurético, que actfian en la hipertensién e hipervolemia, cau

sando vasodilatacidn y excrecidn de sal (2, 6, 8, 9, 22, 29).

Numerosos estudios han demostrado un marcado incremento en los ni
veles séricos de glucocorticoides en el estres agudo o enfermedad grave
(6, 8, 18, 19), lo que ocasionarfa vasoconstriccidn, retencién de liqui
dos y de sal. En general, la magnitud en el incremento de glucocorti-—
coides, depende de la severidad en la enfermedad, por lo que entre mis-
severa la enfermedad, mayor grado de aumento en los glucocorticoides -
(8).

En el paciente criticamente enfermo, los patrones diurnos usuales
de la secrecidn de cortisol, generalmente se pierden, reflejando una re
lativa secrecidén constante de ACTH, con niveles séricos elevados de glu
cocorticoides durante la enfermedad, y se ha pensado que su disminucidn
en el paciente grave, indicaria muerte inminente y tendrian significade

prondstico (8).

Se ha estudiado también la respuesta neurohumoral en la insufici-
encia cardiaca (20), encontrindose niveles elevados de norepinefrina =
plasmitica en relacién directa con la severidad de los sintomas, siendo
una gufa mis sensible para el prondstico que muchos de los indicadores-

tradicionales valorados en el funcionamiento cardiaco (5).



Tanto para la determinacidén de cortisol como de norepinefrina, =
son necesarias pruebas de laboratorio especliales que no se cuentan en -~
todos los hospitales, por lo que se requiere de estudios mis sencillos-
y de ficil acceso, que también tengan utilidad prondstica, como la de—
terminacién de electrolitos. De éstos, se eligid en especial al sodio,
ya que es influenciado en gran medida, por la elevacidn de glucocorti--

coides y norepinefrina vistas en el paciente séptico.

Objetivos:

1. Demostrar que las variaciones del sodio en el paciente con sepsis, =

pueden utilizarse como Indices prondsticos de recuperacién,

2, Establecer las diferencias en las determinaciones de glucosa, elec~—
trolitos y azoados en pacientes que sobreviven a la sepsis y en los

que fallecen,

3. Confirmar la utilidad de la depuracidn de creatinina, fraccidén de ex
crecidn de sodio e indice de insuficiencia renal, en el diagnéstico=-

temprano de insuficiencia renal aguda.

Justificacidns

Reconocer que estudios sencillos y de fécil detorminacién como la
cuantificacién de electrolitos séricos y urinarios, pueden representar-
los cambios hemodindmicos tempranos en el paciente séptico, y ser un -

indice confiable de la evolucién.



Material y Método:

Se estudiaron todos los pacientes ingresados a la U.C.I. del Hospi
tal Regional 20 de Novienbre del ISSSTE, de Septiembre/87 a Agosto/88, a
los cuales se les hizo diagndstico de sepsis mediante dos o mds de los -
siguientes hallazcos:
- Cuadro clinico y exploracién fisica:

« General: fiebre, taguicardia.

. Respiratorio: tos,expectoracidn purulenta, sindrome de condensacién

pulmonar.

« Abdominal: dolor, ausencia de peristaltismo, datos de irritacidn pe
ritoneal, herida quirirgica abierta con secrecién puru=-
lenta.

« Urinario:  disuria, polaquiuria, tenesmo vesical, piluria,

. Plels preéencia de heridas & escaras infectadas,

- Cirugia abdominal, reportindose:

. Coleccidn purulenta

. Perforacidn o necrosis visceral

« Presencia de fistulas.

~ Eximenes de laboratorio: leucocitosis mayor de15,000; bandemia.
- Estudios de gabinete:

« Rx. de térax: presencia de foco neumdnico.

. Px. de abdbmen: dilatacidn de asas intestinales, edema interasa, ai-
re subdiafragmdtico, borramiento de psoas.

« TeAJCo: descripcidn de probable absceso intraabdominal,

Se excluyeron aquellos pacientes con diagndéstico previo de insufi-
ciencia renal, hepdtica o cardiaca, y s eliminaron los que tenian estu=-

dio incompleto.

Se dividié a la poblacién en 2 grupos: sobrevivientes'y no sobrevi
vientes; en ambos, se llevd rzgistro sobre el origen de la sepsis, sig—
nos vitales, biometria hemitica, quimica sanguinea al ingreso y egreso =
de hospitalizacién, y a una parte de ellos, s= les determind ademis elec
trolitos y creatinina en orina de 2 hs., calculdndose la depuracién de =
creatinina, fraccidn de excrecidn de sodio, e Indice de insuficiencia -

renale

Los pacientes egresados de U.C.I. fueron seguidos hasta su alta -
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hospitalaria por mejoria & defuncién.

Los electrolitos séricos y urinarios fueron cuantificados mediante
flamometria, utilizando flamdmetro IL-343; la creatinina se determind -

por colorimetrfa, con el método de Jaffe modificado.

La fraccién de excrecién de sodio (FENa), se calculd con la si~ =
guiente férmula:
« R ~ .
FENa = Sodio urinario / Creatinina urinaria x 100
sodio plasmitico creatinina plasmitica

y el indice de insuficiencia renal (IIR):

IR sodio urinario / Creatinina urinaria

creatinina plasmdtica

Resul tados:

Se estudiaron en total 82 pacientes con diagndstico de sepsis, ex~
cluyéndose 3 por insuficiencia renal crénica, uno con insuficiencia hepd
tica y 10 por estudio incompleto. De los 68 restantes, 17 se incluyeron
en el grupo A) sobrevivientes, y 51 en el B), no sobrevivientes. La mor
talidad global fué del 75%.

ia mayor incidencia de sepsis se present$ en el grupo de los 71 =
80 afios de edad (25%), en donde predominaron los pacientes no sobrevi- -

vientes (Grifica No. 1).

De los 17 pacientes estudiados del grupo A), 12 fueron hombres y 5
mujeres; del grupo B), 29 hombres y 22 mujeres.

El diagndstico principal, origen de la sepsis en ambos gqrupos, fué
lapancreatitis (20,6%), seguida de politraumatizados (14.7%), complica—=
ciones por cirugia previa (11.8%) y cdncer (10.4%), segin el cuadro No.1

i
De los 68 casos, a 59 se les efectud cuando menos una intervencién

quirirgica y uno de ellos, 1legé a tener 11 cirugias abdominales.

Del primer grupo, el dato sobresaliente en los exdmenes de labora-
torio, es la gran diferencia entre la glucosa sérica inicial (147.4 mg/-
dl) y la dltima (103.5 mg/dl), encontrando también diferencia estadisti-
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ca significativa entre las determinaciones séricas de BUN y creatinina-
(cuadro No. 2), Los cdlculos de la DCr, FENa e IIR, se encontraron den
tro de 1{mites normales, excepto en un caso, en donde se reporté FENa =
de 23, e IIR de 31, lo que elevd los porcentajes promedio para éstas de

terminaciones.

En el grupo B) se encontrd hiperglucemia de 156.2 mg/dl al ingre=
so, y al egreso de 172,9 mg/dl. Los azoados, sodio y potasio igualmen-
te mostraron aumento en relacidn a los niveles normales, que fué MAYOr=
al egreso, como lo demuestra el Cuadro No, 3; sin embargo, sélo 1la ele=-
vacidn en los electrolitos tuvo significado estadistico. La depuracién
de creatinina se encontrd disminuida en un 75% de los valores normales;
tanto la FENa como el IIR indicaron insuficiencia renal aguda en 7 de =
los casos estudiados, con valores calculados mayores de 6%; en 2 de =

ellos, la FENa fué menor del 1%.

La comparacién de las variables entre ambos grupos mostrd valor =
estadistico significativo en lo referente a la glucosa, BUN, creatini-—-
na, sodio y potasio séricos, potasio y creatinina urinarios, y en la =
ICr; de escaso‘ valor estadistico la determinacidén de sodio urinarie, -

FENa e IIR (Cuadro No. 4).

Al hacer el anilisis individual en cuanto al sodio sérico (cua- =
dro No. 5), se encontrd que en 9 pacientes del grupo A), correspondien-
te al 53%, tenian alteraciones del sodio al ingreso {7 con hiponatre~ =
mia, 2 con hipernatremia), y 7 (41%) al egreso (6 con hiponatremia, 1 -
con hipernatremia), en tanto que el grupo B), 23 pacientes (45%) tuvie-
ron determinacidn inicial alterada (18 con hiponatremia, 5 con hiperna-
tremia) y 32 (63%) al fipal (17 hiponatremia, 15 hipernatremia)s La al

teracidn electrolitica predominante fué la hiponatremia.
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Cuadro Nos. 1

biagndstico principal, origen de la sepsis,

Diagndstico Grupo A)  Grupo B) Suma %
Pancreatitis 5 9 14 2046
Politraumatizado 4 6 10 4.7
cirugfa previa 2 6 8 11,8
Céncer 1 6 7 10.4
Ulcera perforada 0 6 6 8.8
Neumonia 1 5 6 8.8
Trombosis mesentérica 0 5 5 7.4
Apendicitis perfofada 3 1 4 5.9
Absceso hepitico roto 0 2 2 2.9
Diverticulo perforado 1 1 2 2.9
Escaras de dec(ibito 0 2 2 2.9
Diversos 0 2 2 2.9
Suma: 17 51 68 100.0




Cuadro No. 2

Determinacidn de glucosa, azoados y electrolitos en
pacientes sobrevivientes del grupo A), al ingreso y

egreso de hospitalizacidn.

No.de Media Media ‘e
Variable casos  Inicial D.E. Final D.E. TCe Decision Valor P
Sérico:
Glucosa 17 147.47 64,66 103,52 28.82 2,665786 DeSe 0.005 < P ¢ 0,01
BUN 17 26.79 27.31 18,17 14,18 1.838862 DeSe 0.025 < P ¢ 0,05
Creatinina 17 1.82 1455 1.18 0.52 1.768795 DeSa 0,025 € P < 0,05
Cloro 17 107.88 7.09 108.41 8.12 0.276074 NeDeSe 0.1 < P
Sodio 17 136,23 6.83 135.64 4,04 0.328881 NeDoSe 0.1 < P
Potasio 17 4,01 1.30 3.95 0.75 0.,173347 NeDaSe 0.1 < P
Urinario:
Sodio 8 92.62 43.79
Potasio 8 34,37 16.48
Creatinina 8 55.12 48,37
Cilculos:
ICr 8 57.05 49,95
FENa 8 4.45 772
IIR 8 5492 10.34




Cuadro Noe. 3

Determinacién de glucosa, azoados y electrolitos en
pacientes no sobrevivientes del grupo B), al ingre-

so y previo a la defuncidn.

i No.de Media Media ,
Variable casos  Inicial D.Ee Final D.Ee T.Cs Decision Valor P
sérico:

Glucosa 51 156,21 92.32 172.92 141.23 0.8576728 N.D.S. 0.1< P
BUN 51 44,29 34,60 51,07 37.86 0,99465 NeDoSe 0.1¢ P
Creatinina 51 2.45 2.46 2.64 2,01 0,6234381 N.D.S. 0.1 P
Cloro a1 107.24 14,01 107.65 11.55 0.2532568 N.D.S. 0.1 P
Sodio 51 137.41 10.84 141.72 11.90 24731556 DeSe P € 0.00
Potasio 51 3.75 0,97 4.30 1.14 3.250982 D.S. P { 0,00

Urinario:

Sodio 9 80.07 34.70

Potasio 9 41,07 32.07

Creatinina 9 32,23 21.35

cdlculos: S 2

oCr 9 29,95 32,26 P

FENa 9 6.78 5452

IIR 9 8.78 7.58 3
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Cuadro No. 4

Comparacidn de los resultados finales de glucosa, azoados, .
electrolitos y cilculos entre el grupo A) y el B),

Grupo A) Grupo B)' Grados ,
Variable Media  D.E.  Media  D.E.  de lib. TeCo Decision Valor P
Sérico:
Glucosa 103,52 23,82 172,92 141,23 + 2 (*)=9.927246 D.S. 0.005< P <0.,01
BUN 18,17 14,18 51.07 37.86 + 4 (*)=9.561954 D.S. 0.025<P < 0.05
Creatinina 1.18 0452 2.64 2.01 + 1 (*)-11.48843 D.Se P ¢ 0,005
Cloro 108.41 8,12 107.65 11.55 (1) 0,243377 NeDeSe P>0.4
Sodio 135,64 4,04 141,72 11.90 + 2 (*)-6.194791 D.Se 0.025¢ P £ 0,005
Potasio 3495 0.75 4,30 1.14 +12 (*)=1.920925 D.Se 0.025< P < 0.005
Urinarios
Sodio 92.62 43,79 80.07 34,70 19 (*)=0.728915 NoeDoSe P >0.20
Potasio 34,37 16.48 41.07 32,07 + 2 (*)=1,150012 DeSe 0.10 € P ¢ 0,20
Creatinina 55,12 48,37 32,23 21.35 6 (*)+1.338602 D.S. 0.05< P<0.10
cdlculos:
DCr 57,05 49,95 29,95 32.26 6 (*)+1.534048 D.Se 0.05 ¢ P<0,10
FENa 4.45 Te72 6.78 5.52 19 (')-0.806959 NuDeSe P >0.30
IIR 5.92 8,78 10.34 7.58 19 (1)-0.731529 NoDoSe P »0.,30

(*) Prueba T de Student, caso o%'= o4*
(') Prueba T de Student, caso ¥ o(*

-
o




Cuadro No. 5

Sodio sérico al ingreso y egreso de hospitalizacidn
en pacientes sobrevivientes del grupo A) y no sobre
vivientes del grupo B).

Grupo A) " Grupo B)
Sodio Inicial Final Inicial Final
sérico Noede No.de No.de No.de
casos casos casos casos
< 135 7 41 6 35 18 35 17 33
135 a 145 B 47 10 59 28 55 19 37
> 145 2 12 1 6 5 10 15 30
Suma 17 100 17 100 51 100 51 100

il




Discusidn:

El equilibrio sddico depende de la igualdad de cantidades de so=—
dio ingeridas y eliminadas. La via principal de eliminacién es el ri--

fidn (2).

La hiponatremia, definida como la concentracidn sérica menor de-
135 mEq/1l, es la mds comin alteracién electrolftica vista en pacientes—
hospitalizados, y estd asociada con una substancial morbilidad y morta-
lidad (23).

En la hipernatremia, las concentraciones de sodio son mayores de
145 mEq/1; su acumulacidén suele depender de una eliminacién urinaria =
inadecuada por oliguria 6 anuria, a consecuencia de enfermedad renal, =
riego sanguineo insuficiente, o bien, exceso de aldosterona. La hiper—
natremia producida por administracidén accidental de soluciones hiperte—
nicas, produce irritabilidad, hiperpnea y coma cuando el sodio plasmétﬁ

co alcanza aproximadamente 170 mEq/l.

En el caso de nuestros pacient.:s, hubo diferencias significativas
en la concentracién media de sodio entre los sobrevivientes y no sobre—
vivientes, con predominio de la hiponatremia, pudiends considerarse co-

-

mo {ndice de mal prondstico.

A la gran mayor{a de pacientes estudiados, se les efectud cuando-
menos una cirugia. Se ha visto que el estres quirlirgico, causa estimu-
lacidn intensa de los sistemas que originan vasoconstriccidn y reten— -
cidén de sal, que dura algunos dias después del procedimiento, ocasionan
do oliguria y retencién de sodio en el postoperatorio (22), de tal mane
ra, que la excrecién de sodio se encuentra disminuida y no excretan el
total de una carga de sodio (24); se ha atribuido también a una reduc—-

cibdn en el voldmen plasmitico como contribuyente a su retencidn (24).

Por otro lado, la vasoconstriccidén renal predispone al rifidn a is
quemia perioperatoria y dafo, agudizados por medicamentos nefrotdxicos,
de los cuales, los mis utilizados fueron los antibidticos; estos cafie =
bibs pueden ser prevenidos o modificados, manteniendo & incrementando -
el volimen intravascular normal (22), El paciente séptico ademds, tie-

ne un enorme requerimiento de liquidos causads por la dilatacién perif_é:
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rica y la pérdida capilar (18).

Otros estudios en animales, han demostrado una poliuria inapro--
plada en la sepsis con una resistencia tubular a la hormona antidiuré=
tica como mecanismo subsiguiente (19), fendmero que ocurrid en 2 de -
nuestros casos. Esta disfuncién renal con pérdida del poder de concen
tracidn urinaria puede paraddjicamente ocasionar hipotensidn y poste--
riormente insuficiencia renal aguda (19). Los mecanismos de esto son-
poco claros y se ha sugerido la inclusidn de dafio celular, lavado osmo

lar medular & efecto de diurésis osmdtica (19).

En el paciente séptico, existen carbios en la composicidn idnica
extracelular, sin cambio en la concentracidn osmolar sérica (16), en—
contrdndose osmoles extracelulares no determinados, que bien podrian -
ser producto del metabolismo celular alterado (1€). 3e ha encontrado-
aumento del sodio intracelular durante 1a sepsis y disminucidén del po-
tasio en el choque tard{o, con falla projresiva en el mecanismo de - =
transporte dependiasnte de energia (bomba Na+ - K+). La hiponatremia e

hiperkalemia aparecen en el estadio final de la sepsis (12),

El desarrollo de insuficiencia renal aguda (IRA) en pacientes =
con sepsis, tiene repercusiones importantes tanto en la morbilidad co-
mo en la mortalidads En un estudio realizado por Brown y cois. (3), -
la mortalidad fué del 77% en pacientes que desarrollaron IRA, y del 9%
en los que no la desarrollaron. Del 28 al 34% de los casos de IRA, =

son secundarios a la sepsis (19).

Se han descrito pruebas diagndsticas urinarias para diferenciar-
la necrosls tubular aguda de la insuficiencia renal funcional (25), en
tre éstas, las mis dtiles han sido el indice de insuficiencia renal -~
(IIR) y la fraccidn de excrecién de sodio (FENa), ademis de la creati-

nina sérica y urinaria, y la depuracidén de creatinina (DCr).

Un FENa menor de 1%, se relaciona con una azotemia prerrenal. Va
lores de 1% o mayores, se ven en la necrosis tubular aguda & uropatfa-
obstructiva (3, 25). Oken (17), opina que el FENa de 6% o mayor, esta--

blece firmemente el diagndstico de insuficiencia renal aguda.

S6lo en 2 de los casos estudiados en que se corrobord IRA, tuvie

13



ron un FENa menor de 1%. Se ha incluido a la IRA debida a sépsis, como
una condicidn que origina un FENa bajo, atribuido a mal manejo de liqui

dos en esta poblacién de alto riesgo (25).

Estudios previos sobre el valor prondstico de las pruebas funcio=
nales hepdticas y renales evaluadis durante la septicemia quirlrgica -
(23), muestran asociacidn entre las variables de la funcidn renal, con-
el desarrollo de choque séptico. La DCr fué el pardmetro mis sensible,

sequido por la creatinina sérica y urinaria (23).

La cantidad y el tipo de soluciones parenterales administradas, =
tienen repercusidén sobre la hemodinamia y funcidn renale. Estudios hee-
chos en ovejas, han demostrado que cuando se administran liquidos para-
mantener una presidén en cufia a niveles basales previos a la sepsis, no
presentaron alteraciones en la funcidn renal, en tanto que aquellos a =
los que se les restringieron los liquidos, mostraron disminucidén en la
eliminacidn de creatinina, pero la FENa no disminuyé como debia esperar

se si la funcidn renal hubiese sido completamente normal (19).

El exceso de liquidos y su extravasacién a la periferia, también-
tiene sus inconvenientes. El edema intersticial podria ocasionar dise-
funcibn orgdnica generalizada, interfiriendo con la difusiéi de 02 del
compartimiento intravascular a la célula, y ocasionar también anormali-
dades en el metabolismo de las drogas, debido a las alteraciones en el

volimen de distribucién de las drogas, entre otros (1),

El choque séptico, continfa siendo una seria complicacién poste-
rior a la cirugia é intervencidén médica. En E.U., se reportan de 70,000
a 300,000 casos de bacteremia por Gram (~) al afio, de los cuales se com
plican con choque un 40%, y de éstos, tienen una mortalidad del 40-90%-

(18). La mortalidad encontrada en nuestro estudio fué del 75%.

Los mecanismos de choque parecen estar relacionados con la accidn
bioldgica selectiva del agente bacteriano (14), por lo que la identifi-
cacidn de tales diferencias, podria ser de utilidad al decidir el mane-
jO-

El grueso de la evidencia, favorece 13 opinidn de que la septice-

mia frecuentemente produce insuficiencia renal aguda; sin embargo, ésta

14



relacibén puede no ser tan directa, y puede ser resultado de muchos facto

res.

51 estos factores son conocidos, y son modificados de acuerdo a un

grado predecible de falla renal, serd entonces posible evaluar los efec=

tos

de intervencidn farmacoldégica como medida protectora, y disminuir en

forma importante la mortalidad.

Conclusiones:

1.

2
3

4,

5
6.

0

8

9.

10,

11,

12,

La sepsis es uno de los factores que mayor indice de mortalidad pro-
duce.

Este indice, se vé aumentado cuando se presenta a mayor edad.

La aparicién de insuficiencia renal aguda, también aumenta la morta-
lidade

En no diabéticos, sépticos, la presencia de hiperglucemia es un Indi
ce de mal prondstico.

La hiperglucemia desaparece cuando se presenta la mejoria.

En pacientes sépticos que no sobreviven, los a-oados se encontrarone
elevados desde su ingreso.

Los transtorn>s del sodio en el paciente séptico, son (tiles como =
factor prondstico. M

Los pacientes que no sobreviven, presentan elevacidn del potasio sé-
rico y urinario.

No se encontraron alteraciones de interés en el cloro sérico y sodio
urinario.

La depuracién de creatinina se encuentra muy disminuida en pacientes
sépticos con desenlace fatal.

Existe aumento en el BUN, creatinina sérica y urinaria, en relacidn-
con la depuracidn de creatinina baja.

Se encontrd un FENa e IIR mayor de 6% en pacientes no sobrevivientes,
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