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1 • l NTRODUCC ION 

El slndrOlle séptico es uno de los padecl•ientos 11ás frecuentes en 

las Unidades de Cuidados Intensivos. constl tuyendo un problema •édico­

qulrúrgico urgente. 

La iapl0111entacl6n de nuevas técnicas quirúrgicas ha peraltido 

realizar clruglas aas radicales en pacientes de alto riesgo y/o edad 

avanzada que frecuentemente se encuentran con aetodos de aonl toreo 

invasivo y con antiblotlcoterapla de a•plio espectro. Esto trae COllO 

consecuencia que la prevalencia de las co.plicaclones de la sépsls con 

el sindrome séptico y choque séptico se han lncrem'entado, asociado con 

elevada mortalidad. La validación del sindroae séptico por R.Bone Y 

cols(t) peraip6 wia aeJor definición del padecl1lento y o.rig1n6 nuevos 

posibilidades de intervención terapeutica. 

En for•a casi habitual el trat8.lliento de la sépsis ha consistido en 

el uso de antibióticos y/o drenaje quirúrgico. apcyo aetabolico Y 

cardlovasculer. 

En la actualidad la terapeutlca del síndrome se ha enfocado en la 

creación de inhlbidores de los •ediadores ospeclflc~s de la sépsis o de 

sus efectos. 

Con base en la 1nvestlgac16n de futuras alternativas ~n el 

trataalento de este pedecimilento que tiene elevado mortalidad. 

real iza.os este estudio en busco de demost rer la utilidad de la 

pentoxifilino. en el sindro11e séptico; Wl antiguo medlc811cnto que puedo 

constituirse en una nueva alternativa terapcutlca de la sépsis. 



2. OBJET1VO 

no.ostrar que la pentoxlfllina y no un placebo lncre.enta el 

consumo de ox1geno(V02) en paciontea. con slndr<:ma séptico, posterior a 

lo obtonc16n del aporta critico de oxigeno. 

3 • ANTECEDENTES 

El sindrose séptlco se define COIO tma rospUesta sistémica a la 

lnfeccl6n, oanLfesteda por Clebre(T">JS.3°C) o hlpoter•ln(T"<35.5°C), 

taqulpnea(FR> 20 por •lnuto), taqulcardla(FC> 100 por •lnuto) y 

evldoncla de perfusión tlaular inadecuada o d1Gíuns16n ora?ánlca, quo se 

traduce en ollgurla, niveles de lactato en sangre arter1al>4 naol/l, 

h1P<>XE91B o alteraclonos del estado •ootal(1). 

La lncldencia exacta de este sind.rome se desconoce, se estl•a que 

ocurren a1Ho:&laad&11onte de 100.000 a 500.000 casos por año en los 

Estados Unidos de Nortea.ar lea, con una aortaUdad asociada de 20 a 50l 

que pUede lncrmentarse hasta un 90% cuando ol sindrme progresa a 

choque séptlco( 2) • 

En 1982 Pfelffer asoc16 este sindr°"e con una s1Jbstancla liberada 

por Jaa bactor1as gru nocauvas y las denoa1n6 "endotoxina", 

constituida por tres elementos: llP1do "A", una reg1on central y el 

anticsno "O". Estud1oa. posteriores denoalnaron al &1ndrc.e coeo 

"bact~rea1a". "scptlcettla" o "sépsls", atribuidos casl en fo1•e 

exclusiva a este grupo de bacterias; en donde destacan E. COll, 

Klcbslella, Entorobacter y PslOldOllO!la aerl.ll!lno•a(3). 



La creación de nuevos y 11tís Potentes antlbiotlcos y el dasar rollo 

do nuevos procedialentos médicos y quirúrgicos han increaentado los 

factores do riesgo, que incluyen: procedlaientos endovosculares, clrugia 

cada vez aas agresiva y radical, qulalotorapia, radioterapia, empleo 

torapeutlco de agentes in•unosupresoies. transplante de organos, uso 

excesivo de prot0sls, equipos de inhnloterapla y cateteres urinarios, 

esto aunado al incre•ento en la sobrevida de pacientes con neoplasias 

nalignas, diabetes o granuloci topenle(S). 

La serie de eventos fisiopatológicos en esto sindrome, esta 

desencadenado por la e.ndotoxlna liberado por las b&.cterlas o una 

substancia cOllparable en la cllculación. que pr011ueve la llbaración del 

factor de nocrosis tuaoral(TNF), in ter leuclna-l(IL-1), inter leucina­

S(IL-8), 1ntelleuclna-6(IL-6) y factor acuvador de las plaquetas(PAF) 

por los fagocitos aononucleores y las células endotolleles. La acción de 

los •ediadores sobre los linfocl tos "T", ocaciona la foraación de gaaaa 

intorfe1on(gamma lFN}. lnter leucina-2( IL-2), inte1 leucina-4 ( IL-4) 

factor estimulador da colonias 11onoci tos-granuloci tos(GM-CSF) (6-8). 

Despues de la interacción entre los •ediadores y el sistema iruume, 

al ácido araquidonlco procedente de los fosfoliPidos del endotelio 

vascular .v megbrnnn!> celulares es •etabol1zado para formar 

prostaglnndinas. y tromboxanos on donde destacan la p1ostacicl1na(PGl2) y 

tromboxane(Tx.A2), que pro11uovon un incrcacnto en la per11eabllldad 

endotellal, sitio primario de acción de esta cascada de eventos(S,9). 

Los células endotelialas en rc:::pucs~a o la acrEisión o daño inicial 

Uberon dos substancias, el factor relajante derivado del 

endotel io(EDRF) y lo endotellna-1 que tienen acciones antagonistas; 

el F.DRF y la PG12 tienen la capacidad de disminuir el tono del aúsculo 

Uso vascular e inhiblr la agregación plaquetar lo: la endotelina-1 y el 

TxA2 son potentes vasoconstr ictores y favorecen la agregación 

plaquatrla(S). 



como evento secundar 10 se act1vn la cascada del complemento, lo que 

resulta en anormaUdades vasculares Y activación de los neutrófilos: 

acciones similares a las del TxA2(8,9). 

El daño endotell.nl que ocacionan los neutrofllos ocurre por tres 

mecanismos: 1) por la degrnnulnción y liberación de radicales libres y 

enzlaas llsosomales, 2) por le agregación de estos, formando 

microe11bolos que obstruyen in 111lcroclrculRción y 3) durante la 

adhetencu de estos al endotelio, lo que produce vasodlletación y 

auaento de la permoabll1dad(2.10). 

Otros agentes foraan parte de la cascada do aediedorea que 

participan en la f1slopatologia de la sépsis. COllO las cininas, 

tromblna, B endorflnas y fibronectina, esta úl tl•a como opsonina 

inespeclfica con capacidad de remover particulas de la circulación, y se 

encuentra depletada en pacientes con sépsis(B). 

El síndrome séptico cursa con !•portantes anonmlidades metabólicas 

y cardiovasculares. 

La afección •locárdlca ocurre durante los primeros siete dias de 

iniciado el padecimiento y se resuelve en los pacientes que sobreviven 

despues de 10 a 15 días. Esta alteración sa caracteriza por la 

disminución da la fracción de eyecci6n, dilatación ventricular y cambios 

en la distensibilidad de ambos ventrlculos, r.on Incremento del volumPn 

diastolico final del ventriculo lsqulerdo que actua c090 •ecanis110 

c09pensador paro mantener el volumen latido en presencia de una fracción 

do eyecci6n dls•inuida. Esto asociado a un re&l•en francamente 

hiperdlnblco, caracterizado por un abatimiento de las resistencias 

vasculares slstéalcas(RVS), un gasto cardlaco(GC) elevado y una 

diselnucl.ón en la diferencia ar ter lo-venosa de oxigeno. 



Estos ca•blos se producen en un esfuerzo por evl tar el 

desequillbr lo entre la demanda metabólica y el epor te de oxigeno: on 

estas condiciones do flujos elevados se intenta mantenor un consumo de 

ox1geno(V02) adecuado. cuando persiste ol desequilibrio entre la demanda 

Y el consumo de oxigeno por ttempos prolongados, se abate el gasto 

cardiaco Por disfunsi6n miocárdlcn grave 'I las RVS se elevan trotando de 

compensar la calda del GC, para posteriormente disminuir en la etapa 

final del padecimiento, sln presentarse en todos los casos(lO). 

Existen diferentes teorlas que pretenden explicar la depresión de 

la actividad del alocardio en le sépsls; dentro de ellas las mas 

laportantes són: 1squea1a del aioca.rdio condicionada por hlpoperfusión 

coronar la lo que ocacionar la disftmsión aiocárdica, sin oabargo estudios 

en hU11anos por sedlo de cateteres de teraodiluc16n en las arterias 

coronar las <iea.os traron adecuado f luJo y extracción de oxigeno por el 

miocardio; el segundo Postulado es la presencia de una substancio(s) 

circulante depresora del miocardio de 10.000 a 30.000 daltons de peso 

molecular, que produce las alteraciones ya descritas. 

Lo asociación de la substancia depresora del aiocardio con el 

increaento del ácido lactlco se ha explicado por la disminuci6n del GC 

en relación a las necesidades metabólicas del Paciente que ocaclona 

hipoperfusi6n e incre11ento de los cortocircuitos intrapulaonnres(Qs/Qt) 

(11). 

Otro 11ocanismo que produce alteración miocárdica en la sépsis, es 

la alteración en la homeostasis del calcio, debido a la afección en las 

me11brnnes lisOSOllales y del reticulo sarcoplásmlco, lo que disminuyo la 

concentración de calcio en el citosol do ln initocondrla y depr lme la 

contractilidad del miocardio durante la sis tole( 11, 12). 



Estas alteraciones vasculares per Uer leas y pulmonares aunado a la 

afecci6n del miocardio, producen una verdadera "insuficiencia 

cardlovascular" manifestado. por dlsminucl6n de las RVS, incremento de 

los Qs/Qt, insuficiencia mlcrovascular y como resultado inadecuado 

aporto de oxigeno a los teJidos con lo consl&Ulonte acidosis 

láctlca(2, 13). 

Las nlteraclonos hew.odlné111lcas y metab611cas en este sindrome 

fueron definidas por Slegol y Vary, basados on variables flsiolOgicns 

como: indice cardlaco(IC), frecuencia cardlaca(FC), pH venoso, presión 

venosa de oxiceno(pv02). Ellos identificaron cuatro patrones 

hemodlnAmlcos distintos¡ tipo A o fase hipordiná.aica. definida coao una 

respuesta adecuada a la sépsis, se caracteriza por un GC y V02 elevados. 

sin alteraciones aetab611cas; tipo B. con aporte do oxigeno insuficiente 

a los tejidos, V02 dlsmlnuldo, olteracl6n en la ut1llznci6n do la 

glucosa, producción auaentada de lactato y presencia de deficlt de bese. 

El tipa e, con desca11pensacl6n respiratoria y acidosis aetabóllca y tiPo 

D o fase hipadinámica, manifestada por la disfunslón miocárdlca, aumento 

de los Qs/Qt y de la dlforencia en el contenido ar ter lal y venoso de 

oxigeno( 14). 

En condiclonos fisiológicas el V02 en los humanos es determinado 

por la actividad 111etAbóllca y no es modificado por el aporte de 

ox1geno(D02) cuando este se incrementa por encima de 300 11l/111n/m2 ( 14). 

La mitocondrla utiliza el 80% a 90% del oxigeno consumido y el 10% a 20% 

es utilizado en las reacciones •ixtas como la sintesis de dopuina, 

adrenalina, serotonlna, colageno y colesterol, destoxif1cac16n de drogas 

y en la producción de radicales superoxido despuos de la fagocitosls(lS) 

• La disminucl6n del V02 se mnnlflesta a nlvol celular por c811blos en la 

configuración de la •ltocondrla y otros organelos, alterando la 

fosforilaclOn oxldatlva. 



La relac16n f1sio16rr1ca entro el 002 y V02 puede ser graficada Por 

•odio de une curva, en la que se observa d6s rasen: en la prl•era fase o 

faso dependiente el V02 dependo del 002, la segunda faso o fase 

independiente. es cuando el V02 no aumenta o pesar de supra-aportes de 

oxigeno y es expresada en la gráfica coao una meseta(Figura 1 ). 

En lo práctica clinica el 002 se manipula hasta alcanzar un punto 

en la curva 002/V02 en donde a pesar de un aporte super 1or de oxigeno, 

el paciente no consu•o más, la que den0111namos APORTE CRITIOO DE 

OXIGENO; este debe de •antenerse hasta que el paciente se recupere, ya 

que no hacer lo asi so acumulo un debi to do oxigeno, que cuo.ndo alcanza 

cierta •aenl tUd se asocia invar iobie•ento con falla orgánica •úl tiple y 

la •Uerte. 

En el paciente séoptlco, lo fase dependiente de la curva 002/V02 se 

prolonga, lo que desplaza la curva lle nuestra gráfica hacia la derecha, 

lo que se den011inn DEPENDENCIA PATOUlGICA DEL CONSUllO DE OXIGENO. cuando 

el V02 no alcanza a cubrir las d08andas metabólicos, se establece un 

deflci t de oxigeno, lo que constituye el 11.ayor deteralnante pron6stico 

en la sobrevida de los pacientes sépticos(16). 

El lncre.ento del V02 cuando so eleva el 002 se expresa por •eJoria 

en el cooficientt' de utilización de oxlgouo(~E02), lo que slgniUca 

integridad de la microclrculac16n. ExJ sto un defecto celular en el 

metabolismo oxidatlvo quo es la aorca bioquímico del estndo séptico, que 

se •onlrlesta coao disminución en la extracción de oxigeno en la etapa 

de 002 lncreaentado, fenomeno denominado BLOQUEO NETABOLIOO (16). 

Lo progresión del evento produce lo muerte por 1.D'la de las 

siguientes trés vias termlnalos: dis•inución progresiva e Irreversible 

de las RVS, lo que sucede en aproxi11odamento ol 40% do los casos, 



depresión grave dol 11locardlo que se traduce en una calda del GC en 

aproxl•aduente el 10% y falla orgánica mult1ple en el 50% de los 

paclente&(8,9). 

Los datos de laboratorio que predominan en este sindrome son 

leucocltosis con predoalnio de poli•orfonucleares o leucopenia, esta 

últi11a constituye un dato de •lll pronostico, anor•alldades de la 

coagulación con prolongación del tiempo de protrosblna y parcial de 

tromboplastina, tr011boci topen la en los casos •ás avanzados y/o 

coagulación intravascular diseminada: hlpogluc011la o hlperglucemia en 

fases tardlas, hlperbUlrrublnemia con patrón de colestas1s 

intraheplltlca, hlpoalbu91nemla y un incremento del nitrógeno ureico y 

creatlnina en suero. 

La deter11inacl6n de gases en sangre •ezclada venosa de la arteria 

pulmonar utilizando el cateter de flotación y en arteria periferlca, son 

muy utlles para valorar funciones respiratorias y aetabóllces; los 

niveles altos de lactato fin sangre arterial son indicadores de una 

Inadecuada perfusión tisu!ar(J-5). 

El diagnostico del sindrome séptico se realiza con base en el 

cuadro clínico, factores predisponentos y los hallazgos de laboratorio: 

la presencia de hemocu.l tlvqs pasl Uvas no es condición indispensable 

para el d1agn6st1co. 

con base en el conoc1•1ento fislopatol0glco del sindtome, la 

terapeutlca puede instl tulrse en trés etapas especificas de la secuencia 

patogénlca. 

La •edida terapeutica •ás !•portante es la ell•lnac16n del agente 



causal utilizando ant1m1crobianos. drenaje quirúrgico o &11bos, ninguna 

aanipulación hemodlnáaica es utll sl la causa no es eUainada. La 

OXP0tiencia aundial ha proporcionado evidencia que ln apropiada terapia 

ant111icrobiana se asocia con una •ejorla slgniflcatlva en la sobrevida 

de los pacientes en todas lns categor las del síndro-.e( t 7 ). 

El apoyo cardiovascular y •etab61 leo que consiste en tm adecuado 

aporte hidrico, utll1zaci6n de Bllinas vasoactivas e lnou6picos, 

ventilación •eclmica y nutrición artificial, facilitan la recuperación 

organo-funclonal del paciente séptico. 

La tercera •edida terapeutlca desarrollada en foran reciente, es la 

acc16n sobre los aedladores endógenos y exógenos especlflcos do la 

sépsls: esto se puede realizar de dos aaneras: bloqueando los •edladores 

y/o contrarestando sus efectos. 

El bloqueo de los mediadores se puede realizar por aeclio de 

anticuerpos aonoclonales contra el llpldo "A" que aparent011ente es la 

porción tóxica de la endotoxina, anticuerpos contra ol TNF, IL-t, PAF, 

anti-neutrófllos, gaaaa interferon recoabinado y preparaciones do 

lnaunoglobullnas policlonales(IgA, JgG e JgM), estas últimos uti llzadas 

en fases tempranas del choque séptico, con 110Jorie signlficativa en la 

sobrovida, como lo reporta Schedel 1. (18). Los efectos de Jos 

aediadores se pueden tratar de contrarestnr de diversas foraas, como por 

ejemplo la descontaminación intestinal selectiva. uso de flbronectina, 

quelantes de metales pesados y alfa-1 anlitrlpsina; existen estudios que 

tratan de definir la utilidad de los antl-lnflamiatorios no esteroideos 

pr1ncipal•ente el ibuprofeno en el síndroae séptico, stn eabargo los 

resultados son contradictorios y hasta el aomento no concluyentes(t9). 

Han surgido nuevas 11odalldades terapeuticas en la sépsls, 
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la mas reciente y renovadora e& ol uso de hormona de creclmlonto 

exógena. L.a admlnistroc16n de 6sta hormona puedo optimizar Ja 

utilización del apoyo nutr icional y 110Jornr el catabolismo protolco por 

medio de un incremento en la sintesls proteica y rotcns16n de nl trogono. 

El resultado de estos efectos es la preservac16n y restauración de lo 

mesa celular corporal. facilitando la curación de las heridas y Jo 

func16n del sistema l1111une(20). 



,, 
4. MATERIAL Y METODO 

So incluyeron en Hl estudio seis pnclon tes de la Unidad de CUidados 

Intensivos con síndrome séptico. Se consideró como criterios do no 

inclusión a los pacientes menare!> do 18 años y mayores dfl 75 años, a los 

portadorm; de cardlopatla isquémlca, diátc>sls hemorrágica. hipertensión 

arterial sistémica, arr1t11las cardiacas graves CORO taquicardia 

ventricular, flbrilac16n ventricular o aW1ento del auto•atlsmo 

ventricular con puntuación mayor d~ 11 I en la clasificación de Lmm: 

csbarazadas, sangrado gastrointestinal o con lngosta previa de 

asteroides o pentoxlfillna. 

Las al ter acianos del ritmo o de ln conducción, isquemia del 

1Uocardlo, hemorragia gastrointestinal Y reacciones al •edica.ento 

durante el estudio, fueron considerados como criterios de exclusión. 

A todos los pacientes se les reanimó l~n forma convencional con 

coloides, cristaloides, antibióticos y/o drenaje qui1úrg1co del foco 

séptico, apoyo con ventilación mecánica. 11.etabólico y soparte 

cardiovascular con inotr6picos y a•lnas vasoactivas(Dopamlna. dobuta11lna 

y/o adrenalina). Se instaló por punción porcutanoa o disección un 

cateter <.le flotación de cuatro vías(Mnrca Spectramed, calibre siete 

f1ench, modelo SPS107H, Callfornln, U.S.A.) en ln a1 teria pulmonar para 

monitoreo heaodlnám1co invasivo y con determinación del gasto cardiaco 

por tor11odllución utilizando computadora(ELF.CTRO-C'A111ETER CORPORATION, 

ELECATH), .odmlnlstrando cinco mililitros de ngun a temperatura entre 

cero y cinco grados r.entlgrados en cuatro acacianos. se tomó como valor 

definitivo el pro11e.dlo de las cuatro dernrminnciones. 

Se registró la presión capilar pu!connr(PCP), presiones pulaonares 

ll 
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slst6llcas(SPAP), medla(MPAP) y diastól lce(DPAP), ros latencias 

vasculares put•onares(RVP) y sisté.mlcas(RVS). 

Se t011aron muestras de sangro mezclada venosa y de arteria 

por Her ica, lns que se utilizaron en forma lnmecHata para deter•lnar la 

presión de oxlgono(pa02), pres 16n venosa. do oxlgeno(pV02), 

hemoglobina(Hb), PH y saturación arterlal(sat a02} Y venosa do 

oxlgeno(satV02). El contenido de oxigeno en sangre arterlal(Ca02) y 

venosa(Cv02) fueron calculados de acuerdo a la siguiente formula: ( 

hemoglobina X J .34 X porcentaje de saturación) • (presión de oxigeno X 

0.0034). El aporte de oxigeno a los teJ1dos(D02) fué calculado COllO el 

producto del indice cardiaco( JC) y el contenido arterial de oxigeno. El 

consumo de ox1geno(V02) se obtuvo de la relaclón inversa de ln for•ula 

de Fick: indice cardiaco X diferencia arteria-venosa de oxigeno[C(a-v) 

02). El coeficiente de utlllzac16n de oxlgeno(XE02) o porcentaje de 

utilización de oxigeno se calculó dividiendo la diferencia arterio­

venosa de oxigeno entre el contenido arterial do oxigeno. Las 

resistencias vasculares sistéllicas(RVS) y pul•onares(RVP), el gradiente 

alveolo-arterial de ox!geno[p(A-a)02] Jos cortocircuitos 

pulmonares(Qs/Qt), fueron calculados utilizando las ecuaciones 

convenslonales. 

Se •anlpuló on forma terapeutica el 002, optl•lzando la 

hemoglobina( 10-13 gr /dl), presión arterial de oxigeno( >70 ••Hg) por 

modio de la fracción inspirada de ox1geno(FJ02) y presión pasitiva al 

f1n81 de lo espiraclón(PEEP); saturación arterial de ox1geno(>90%), pH 

entre 7 .35 a 7 ,45 e incremento del indice cardiaco. 

Una ·vez alcanzado el 002 crí tlco, se deter•lnaron los parametros 

h011odiná•icos que se consideraron COiia basales y se asigno al azar el 

tratulento con evaluación doblemente a cJegas. 
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El pri•er grupo recibió 300 mg de pento1.lf111na en 1nst1lac16n 

endovenosa cont1nua durante 120 minutos; el segundo grupo o control 

recibió placebo con presentación sl11.1lar a la pentoxifilina en 

instilación endovenosa continua durante 120 slnutos y se registraron los 

paruetros he11od.lnámicos previamente descritos en ambos grupos a los 60 

y 120 ainutos de iniciada la 1ma1laclón. 

La identidad del tratamiento que se ad•inlstró eran desconocidas 

Por el aédlco y el paciente. 

En roran conjunta se realizó ol registro de otros paraaetros 

hemocllnblcos. como: presión arterial medla(PAM), presión venosa 

central(PVC), temperatura, gasto urinario y frecuencia cardloca(FC). 
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5. RESULTADOS 

Ingresaron al estudio sois pacientes, los cuales correspondieron a 

tres pacientes por grupa, dos hombres y una mujer en cada uno; en ol 

grupo que recib6 pentoxlf111nn el promedio de edad fué de 37 años, con 

edades comprendidas entre los 33 y 41 años y en el grupo control el 

promedio de edad fué de 41 años, co11prend1dns entre los 21 y 59 años. La 

etioloeia más frecuente que condlclon6 el sindrome séptico fue la 

pancreatltls gravo con necroBls pancreatlce y perlpancreatlca, que se 

docUJ1ento en el 50% de los paciontes(CUadro 1). 

Se procedio a la instilación endovenosa continua de pentoxifllina o 

placebo, despues del registro de los para•etros hemodlnáalcos, los que 

se utilizaron coao referencia para calcular el porcentaje de CBllblo a 

los 60 y 120 •lnutos de iniciada la Jnstllación(CUadros 2 y 3). 

Las resistencias vasculares pul•onares disminuyeron en 17.2X a las 
dos horas en el pr l11er grupo, sin aodlflcarse en el grupo control(Fir.ura 

2). El grupo que reclblo pentoxlfllina, presentó disminución de los 

cortocircuitos pulmonares(Qs/Qt) en 43.2% a los 120 minutos, lo que no 

sucedio con el r.rupo pJacnbo, en donde no existieron modlfiC<J.Ciono::: 

slgnlflcatlvas(Flgura 3). 

Se observaron cambios en la difusión de oxigeno. expresados por la 

[P(A-a)02], con dlsmlnuci6n en 10% en el grupo expar imental e incremento 

de 12% en el segundo grupo(Flgura 4). La deterainaclón de la presión 

ar ter !al de oxigeno mostro resultados diferentes en los grupos, con 

elevación de 17X en el grupo uno y decremento en 10% en el grupo 

control(Flgura 5). 
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El aporte de oxigeno disminuyó en ambos grupos; el consU'llO de 

oxigono se incremento en el grupo control en 13); a las dos horas, 

asociado con aU11ento del 16% en el coeficiente de utilización de 

oxtgeno(%E02), lo que no se observo en el grupo que reclbio 

pentoxifillno(F !guras 6-8). 

No existieron complicaciones durante la realización del estudio. 
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CUADRO 1 

PISTRIDUC!ON IIT.lllLOO.l.CA 

GRUPO 1: PANCREATITIS GRAVE(2) 

ABSCESO PERINEFRITICO 

GRUPO 2: PANCREATITIS GRAVE 

LESION DE VIAS BILIARES 

POLIPOSIS COLONICA FAMILIAR 



CUAIJRO 2 

fARAMETROS IIEMODINAMl__c_QS 

VARIABLES BASALF.S 60MINUTOS PORCENTAJE 

2 2 2 

RVP(Din/seg/cm5) 123 87 126 87 + 3% - 3% 
V02(ml/min/m2) 180 205 147· 199 -18% - 3% 
%E02(%) 24 22 22 24 - 8% + 11% 

Qs/Q1(%) 21 26 13 26 -38% + 1% 
P(A-a)02 mmHg 98 100 77 115 -22% + 15% 
pa02(mmHg) 84 77 108 68 +28% -12% 
D02(ml/min/m2) 794 919 677 823 -15% - 11% 



CUADRO J 

PARAMETROS HEMODINAMICQS 

VARIABLES BASALES 120MINUTOS PORCENTAJE 

2 2 2 

RVP(Din/seg/cm5) 123 87 102 90 -17% + 4% 

V02(ml/min/m2) 180 205 171 232 - 5% +13% 

%E02(%) 24 22 24 25 0% +16% 

Qs/Qt(%) 21 26 12 24 -43% - 9% 

P(A-a)02 mmHg 98 100 82 112 -10% +12% 

pa02(mmHg) 84 77 98 70 +17% - 10% 

D02(ml/min/m2) 794 919 726 912 - 9% - 1% 
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7. DISCUS ION 

En le busqueda do nuevas aodalidades terapeutlcas en la sépsls, se 

investigan aedlcaaentos con capacidad de bloquear a las mediadores, 

contrarestar sus efectos o aabos, COllO una alternativa para dls11lnulr 

la elevada 1ortalldad del sindrome séptico(2). 

La pentoxlf 11tne(J,7 dl1etil, 5. oxohex1lxant1na) une aetilxantina 

ha demostrado que tiene actividad he•orreológlca, incrementa la 

flexibilidad de los globulos.. rojos, reduce la vJscocldad sanettinea y 

BUiiente el flujo capilar en varios astados patológicos. Se utiUza como 

terapeuttca en pacientes con insuficlencla vascular periferlca, 

especial•ente en enferaedad arterial oclusiva crónica. 

En rezan de eXPeriencla clínlca-práctlca, el tratamiento por 

1nst1lac1ón endovenosa continua, constltuye la forma de ad•inistración 

parentera1 más eficaz y mejor tolerada; la dosis recomendada en 

instilación continua es de 300 ag durante 120 o 280 minutos. Puede 

ocacionar alteraciones gastrolntes Una les coao nausea, vómito; cefalea, 

mareo, taquicardia, angina de pecho o hipotensión relacionados con la 

dosts. Su nd:inistracl6n no esta recomendada en pacientes 

hipersensibles al aodicamento, o que cursen con hemorragias graves. 

infarto agudo del eiocardlo o embarnzo; no debe asociarse con 

hlpogluca.iantes oralAs o lnsullna, debido a que so potenclaliza su 

ncciOn. Su vida aedla es de cuatro e seis horas y depende de la función 

renal y hepática. 

Los estudios realizados en aniaeles de exper imantación d011uestran 

que la pentoxifillna tiene efectos a nivel de los leucocitos 

poUmorfonuclearos Y cltoqulnas(2J-24). 

Z7 
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En este estudio. la adalnhtración de 300 mg de pentoxifillna 

tluranto 120 minutas en instilación endovenosa continua en pacientes con 

síndrOlle séptico, ocacionó cublos a nivel de parameuos h011odlnb1cos y 

princlpal1ente respiratorios. 

En nuestras resultados, se observe una dls•lnuclón de las 

reslstonclas vasculares pulmonares(RVP) en t7X a los 120 minutos de 

administrado el medicnaento, con elevación del cuatro por ciento en el 

grupo control: que dlfl~ren de los reportados en la literntura(25,26). 

Estos hallazgos oo asocian con un incremento del 17% en la presión 

arterial de oxigeno en el grupo que recibió pentoxlfllina y dls1inuc!6n 

del 10% en los que recibieron placebo. La 110Jorla do la presión arterial 

de oxigeno constituye un estimulo para dl:;.1lnuh las RVP. 

Los cambios en las RVP pueden ser secundar las al incremento en la 

presión ar ter lal de oxigeno(pa02) y a que la pentoxifilina tiene la 

capacidad de estimular al endotelio vascular pulaonar para la producción 

de prostaciclina(PGl2). que a su vez disminuye la agregac16n plaquetarla 

y ocaciona vasodilatación pulaanar. como ya lo demost ro B1har i en su 

estudio clánlco(27): en donde observó que la administración de PGI2 en 

instilación continua en pacientes sépticos. abatla las RVP en un 16%. 

El gradiente alveolo-arterial de oxigeno[P(A-a)02) disainuy6 en un 

10% en el grupo que recibió el medicamento y se lncreaento en 12% en el 

grupo control. es:to asociado con un decremento en un 43% de los 

cortocircuitos pul•onares(Qs/Qt) en el prl11er grupo y de nueve por 

ciento en el grupo placebo. lo que sugiere una aeJor ia en los paraaetros 

respiratorios al conservar una adecuada relación ventilación-perfusión y 

difusión de ol<lgeno. 

Se sabe que la pentoxifllina lncr011enta el cAMP intracelular en el 
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endotelio vascular pulmonar por su capacidad do inhibir R la 

fosfodiosterasa 1; Jo que podr la estar en relación con que el BUiien to 

dlü cAMP es 111portante en atenuar el daño vascular pulmonar agudo, 

ademas de modificar lo concentración de calcio el toplas•átlco 

endotellal (28, 29). 

Otro •ecanlsmo por el cual le pentoxiflllna mejora los para•etros 

resplrntortos, puedff ser secundarlo a su acc16n sobre los neutrófllos. 

Estudios exper !mentales han demostrado que la pentoxifllina Lnhibe 

la accón inflamatoria de la IL-1 y el TNF alfa, al modificar la función 

de los neutr6f Uos(23). Es ta acción sobro los noutrof llos puede 

efectuarse en diferentes etapas: inhibe la degranulac16n de los 

poli•orfonucleares(PMN) en la cual estos liberan radicales superoxidos y 

enzimas Usos011ales, que tienen la capacidad de dañar al endotelio 

vascular. a las gitocondrJas y al colageno; y as! causar disfunslón de 

los leucocitos y eritrocitos produciendo homollsls intravascul11r y 

contracci6n del músculo liso vascular, efectos opuestos al factor 

relajante derivado del endotelio. Otro etapa en donde es posible su 

efecto es du1ante la agregación leuCocltarla. al inhibir la foraaclón de 

11.lcrocmbolos con la consiguiente oclusión vascular y al toración del 

flujo sancuineo, y por último otro posible mecanin•o de acción seria en 

la etaPR de ad.herencia al endotelio donde lnhibi r la la migración de PMN 

a traves de las uniones intercelulares y su posterior acumulación en 

reglones subcolulares(JO). 

Se uabe que la pentoxlflllna tiene la capacidad de prevenir el daño 

pulmonar ocacionado por la IL-2 en animales de eXPerimentaclón, en donde 

la odain1strac16n sistémica de IL-2 induce alteraciones heeodinimlcas y 

en parametros respiratorios, coao hipotensión, taquicardia, taquipnea o 

hipoxe11ia; en eRtos casos la administración terapeutica de pento:slfl tina 

inhibe completamente la taqulpneo y me.Jora la hipoxe111a(31). 
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Reportes recientes indican que el incremento del cAMP celular tiene 

la capacidad de supr lmi r la produccLOn de fosfolipldon de lns membranas 

celulares por los neutrofllos activados por el TilF nlfo(28). 

Dlferentes estudios han señalado la relación de los neutrofUos con 

el daño pulmonar agudo; esta demostrado que el porcentaje de neutrofilos 

encontrados e.n el líquido de lavado alveolar. cor relacionan directllllente 

con la [P(A-a)02) y la concentración do protolnas en líquido de lavado 

alveolar en paclentos con ol sindrome de lnsuflclencla progresiva del 

adulto(32). La adm.lnistrnclón de pentoxl.filina en modelos de pulmones 

aislados y perfundldos, de.sostr6 que esta tiene la capacidad de 

disminuir en forma s1gn1Ucat1va le producción de antones superoxido y 

peroxido de hidrogeno por los neutrof ilos (33). 

Por otro lado Me Donald R.(33) en animales demostró que la 

pentoxifilina tiene la capacidad de aodif1car el indice de albumina y la 

relación peso seco:peso hU11odo a nivel pul•onar. 

En nu~stro C!:tudio no observuos •odificación del coeficiente do 

ut111zac16n de oxigeno, lo que puede ser oxplicndo por los efectos más 

significativos de la pentoxifilina en la microcirculaclón pul•onar que 

en la microcirculación sl!>té11lca. 

Los principales cambios observndos en el grupo que recibió 

pentoxifillna fueron a nivel respiratorio; hallazgos que oo espernbamos 

y que sin embargo fueron los de 11.ayor significancia. 

No pode11os emitir conclusiones definltiVas con baso en los 

resultados ya mencionados, debido a que se trata de un estudio piloto 

con núaero liaitado de pacientes; sin embargo constituyen la base de un 

estudio futuro de aayor escala. 
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