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COMPORTAMIENTO DEL SINDROME J:lg RESPUESTA INFLAMATORIA SISTEMrr_a 

EN S,b. PACIENTE §.RAVE 

I :·JTRODUCC ION 

La inflamación constituye una respuesta dn los t•Jidos vi~os al 

daWo local 'l probabl~ments r~pr·esente Gl 

defensa antQ di~ersos agentes ofensivos C7l 

La infldmaci6n es Lln pt·oceso integrado qLte ocur·re de Llnrl nlanera 

contí nua. Para su descripción, con fines didácticos se la ha 

dividido 2n~ 2.,·311·to3 \Bsculares, evEntos celulares y mediadores. 

EV~NTOS '.'r'1SCIJLARE3 

La rabpueata ir1flamatoria comprende la movili:ación de liquido y 

leucocitos desdQ la circulación hacia los ~·tics de trauma o 

infección. Pr~viamente a su migración, lo~ l =ocitos so adhieren 

a las supi;:rficies e1-.doteliales, '/esto oc1_· a sol17i.!nt:nte en el 

sitio d:: la lcosión. En la inflamación agLtda, el r·E?cluL:wdento de 

les neut1-ófilos ocurre 2n pocos minutos a pacRs horas. El 

ObJutiYQ fi3i~l~yico es destruir los inlcrocrganismos invasores 

tejido lesionado. Cuando ne se regulan 1 os 

J~structivos utili=ados por los l~ucocitoa pueden 

prodL1cir lesión tisular. Actualmente está biRn claro que el 

andotelio vascular jusga ~n papel prmponderante en el proceso de 

rGclutamiento leucocitario :al. Las cdlulas mndoteliales y los 

leucotitos tienmn receptores da adhealón que son responsables de 

la mediación de interacciones célula-célula y célula-matrlz. 

Estas interaccicr1es r2gLilan 21 tráfico y la migración de 
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leucocitos a través de la tiarrer~end6telfal y a los tejidos 

(31). Se han de.scri to ,3 el a,ses' de~receptores qLle promLleven la 

adhesi 6n de 'los 1 eL1coci:tos ''al '~eridotel i o, vascular: i nt egr in ;;s, 1 a 

sL1perfamilia de las inmLtllóglobl:t1i'fias 'l las s:lectinaG>. 

mol ~cul as 3or1 g 1 i cc.1pr6t~i.·~.a·~ .~A~---·~)_,:~·:::¡~~mb}:'"..il.ía qut:? = = ~·:pon ~n 
·~f., 

Estc\S 

tanto 

(8). 

El recl Lttami ~~.:-nto e)5J:E?CÍ ·f i c:as primero ~~5 
"' ._¡·· .. .:.' 

dirigido p..:ir-· la activac:i·ó/~---~-~~~~-~:~~--é~~,\~q~~- endotelias y la 

de captLtrar leLtcocito;:¡ 

c:irc:ul ~n b~s na Q~ti 1Ílúl ?.dé·s·.~ - LOS 1 ~-Llé:oci tos adhe1-en tes pu2d9n 

=ntonces 3E!c acti .,.•ad.:J~, uri -~¿tjLtE·r--imi~nto P'-'ra !¿,' e;-:posic:i 6r1 · de 

~dicionales qu~ pueden pt·omover la migración celula~ 

tr· cií1:5andot.zl i al. 

Les leLlCOCltwz ~uude11 5er acti~adcs por las proteinAs d~l 

-~etas bact~rianos. 

Sln en las sitio$ inflam3tori_. 1 oc a 1 i z otd os , la 

activo.c:ión d~l complemento pu?de estar estr~~hament~ controlada 

~sí come por difusión an sl plasma. 

Los péptidos bacterisnos pueden no accE.:so la 

·~ i\~C:t..tl ..:l tLtr .:, • 

al 

endotelio. La tr.:;.nbin3 y 1 a histamin"' indLtcen la e::posici ón en la 

SL!perficia de la célula endotelial de Lln mediador lipido, el 

factor ac ti ·v ador- d~ plaquetas, el cual a su vez es un potente 

activador de leLtcocitc•. Sn la inflamación fisiológica, los 

subgrupos específicos da leucocitos sen reclutados de una manera 

estrechamente regLtlada, así el reclutamiento agLtdo de células 

fagoci~icas es transitorio, sirviendo esto para limitar la 



respuesta inflamto.:-ia,' movilizando solamente los 
sLtf i cientes. · para:;co·n.te,n·el'." ... l a invasión microbiana y 

leucocitos 
reparar el 

daño ti sLtl ar. 

La acLtmLtlación y ·· ~ctivacÍón anormal de neutrófilos 5e han 

implicado número de desórdenes i.11flD.m3. torios, 

'i nc:l Ltyendo 1 e:ai ón por rep6'.rf Ltsi ón en pac i t:?n f.:es con choque o ~n 

p<.1ci li!ntes han r·ecibido terapia tt-ornbo1 i ti.ca o 

angioplastia, 3IRPA, ~=psis por gram CH-> y 

enfer1n~dades ~utoinmunes. Los r~dica!Qs litr~s de O~ y en=imas 

f: i SLtl ~1r • Un 

la l~Sl~n enuuL~lial actual por- parte de los n~utr5filos. E~ 

inflamación fi~iológ\ca> las inte~acciones de las louc~=itc~ =en 

el ~ndot~liu JLlr.:;l la 

las áreas en donde 

de;;truyen a / 2jecutan una 

remodelación tisLtla.r controlada. Pilr-ec:e ser ,ue una e::po:;ic:ión 

eoalanida de las moléculas de adhesión prcduc:en la acumulilc:ión de 

lcucocitcm activados que dañan tanto al endotulio como a los 

adt1er-enc:ia ¡ '-'cti'lación de neL1trófilo,., llevdi1Jo al 

daño Je la c:élLtloi '-'ndotelial (8). 

Los neutrófilos tienan un gran arsenal para proteger al hL1esped 

contr·a los invasores. Este mismo arma1nentarlo, cuando s2 dirige 

contra el tejido normal, puede producir daño sn 21 La 

modulación de esta lesión endotelial mediada por neutr6filos es 

c1-itica para determinar la extensión de la l'esión. Las 

pertLtrbaci on2s sutiles del endotelio por· 1 os med i actor.es 
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l¿t lisis 
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amplifi.::ació.n ·:.del' proceso inflamatorio. Entre estos factores 

i.:.::.i:r . ··J 1 .. '..:·1_11 l 11 _ .... 

infl.:.1a ... ,.:.:ión -i.l 

¡ i ()¡· i j¡ j JE::fl()" 

.1.:·rr~' ·' <·.n 

:_·....; .:;,;.f.~~-·:..;i.L._;..;; .:l:..•.r.:.u·1!:.w ::::i J-:'.,:;;t.11-.:il!.1 J.::: l.·¡ ::.· .. ·i.'.f·~.1 

;..u..;u .... ·· .;.,l 

de ,-eacci·jn 

l ~ ->.l 

' l.;.'\ 

:.,;;,I 

.•l . : t ·: ,· . . . : ~ ~l 

; f : 

a lu-:-; ff:·...::\C:r·"5f.-t.fJ•-1;;. :::~0~ta ~:-u:r;:::-nf·.d. l¿., :--:.:.~tt:.iliJacf 
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Luago de una lesión, cier.tos· tipos d.e célL1las, predominan. de una 

manera aecLtenci .,;l. 'Inineífratamii?rite de;sp~ié~.····· l!!Sión, 

precJo;ni n~in las .pÍáqL~~t~iy).:10~ i~iir·o~:ih~; ~ogui.o6s 
.·~:_,;,~-{~;,.'.·.· :~··''· '·:;;.;<-: .,_:._'....._-~ -.·:·::.-· __ ._',- -'. 

n ~;6.ci~?n•?' 0i:it:ir<Jbr.,:st<Ji, . y· .1 L•eyo 

F'tlt·i' 

t:11Ltl¿"\S 

La 1ua01or~.:1 c:C:nO.,;· c.··"~~::_~~-nYi~~.~/_.:;)il_e:Íl~rirc\J es descf1:"l ór·ganos e: ·:ri t r.=1 l t"?s h.:t~ i ~ 

al inte~ior de l~s céi~las as a tr-~vés d¿ mensdje1·os, ~ e3to 1ls 

la que ~e co11oce como sistemas mensajeros ir1teraiedio3 

del ·¡¿..so no pu::de 

En tr·;: 1 :.s q1...1 ~~ ~Q prcdL1c:~n dL1:-· ¿iJi ':.'..? 

inil..t.mdlOr"i.:.\ ~.!.3t.Li1d·-.:1, e~tán 1 03 Factores ~..:;ti111t.1lant;~5 

~en producidos por múltiples ~élulas, 

linfwcif.:.c.;,, 

1 i tlO. 

c:isti rnt.tJ. ar.te 

d'i.: .:..olorai~~ Ji:?l g1-~l'1Ll•::llito <G-CSF>, del ma.c:rófaga <M·-SSF) y del 

~~·;..H1Ul oci to Jel macr-ófago combinados <GM-CSF) • En t "'' l '15 

ft..tr1c:i0n del nl::!Lttr·óf.ilu í.'1aduro, potE-ncia el metabolismo oHidati· . ..:o; 

,:.ir·owl..~·~:rie l.:\ quimiata::i-E, f¿_\goc:i taslz, E~ induc:e11 la proliferación 
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de células progenitoras hematopoyéticas. En si, potencian las 

funciones de polimorfonucleares y monocucleares (36). 

MEOIADOF:ES DE LA rt•FLAMACION 

.;l p~ace5~ da la infla1nacJón, y qu~ ~ava~ecen su ~mpli iic~ción y-

;·:::<< 
inmL1nológicO;; cOmo r,o i,n~u,r'.~,16gico3. En ios si stm;,,~¡; bL:>l º"dL:o,,; 

";.. ' :'-' ~· - .. _:; '· ~':•: '.' 

oci..it·r~ ~tna:. ir'·1t"~~-~-~~C-~:f~Jf(:\'.,_:·c·~_r1_Sl:.iinli7..' ~nr.:re lo~ di -/er·~u;; 

:r.i::di ._,,jor-~:.:i, pcr lo qü~ sl.( Sepa,...acl 6n se ha.e¿: .:.:..:1 •:..J c...:.11 

- .. .:itc.·c:i11.::\5 

.~lé1· 1Jic~s o d~ hip~rs•.:n.aibi 1iU~i.:.l .~rl1ti.:-Jic..\t~. La 

!...:'..µle.:. J:.:: tc.'..mb i én la 

3er~Lcni~a y l• 5~S-n ILTC4, LTD4, LTE4>. 

En 1 os ¿1fí .::.~ ; .:c:.i =-::-1 I::.~~ :;2 ha dado ral evanc:i a a 12< pt·:.:::!32nci ;,.; de ;..tn 

:nei:..:.:..ni =.1na com~n qu~ ~11icia las respuestas crgánicas c~n~r·a la~ 

C?l C:Lldl it1clu·ya el 3iste~a d~ coagulación, 

cinii1a.s, :Jel c;:impl.,mento y la 

fibrir.CJli~i.5. E.si:..:: 10;.s:.c.:.:.ni51T1D se ha W.r-n¡,_;.11inado sistc,na plas;nátic6 

d~ a~ti·.~~ión pcr cant~cto. Las prnteinas quG se requi~r2n para 
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iniciar, amplificar y propagar estas reacciones de defensa de 

superficie son i=l factor XII <Hagemii\n), .la prekal icreina c;I 

cininógeno de alto_ peso ~moiecular'- 'CHWt110 >' f act•::ir- XI 

(antec:ede!;-, tu trombopl a~tiiiié:Ci cfoi pla_sma';. 
;~i':.t/~.ji~.{~~- ,:§~~:i La i.'lCti ·.-·.:tci Óíl del pc:r· 

.. -.-.- --. ' "-~~71~! í. ,, 

la P•~ e~~?!'~,i_,~;<4:~-:- :~o.~p 1 e:;;·'?·s ··;;i h'inLlÍÍ·~.J:.:~:~~ro.5>.·~'.-:-_o 'm~d i a11 te fT•~1: B ni :3ffi05 
, .. _.._,-

la rt.:.::.lCci 6n 

in¡: l '71mto..- i a favoreciendo 1"' ',asodi laté\ción, 

todo:; l ::is 

F2 <POF2; '/ ~1 ;;on 

Las prostaglandin<ls efectos 

lCJ5 sriv:.:le~s d~:? eicc~-.anoicJ.;;.·5 2r~ 

SIF:F'¡; clillicas, c.:~:r.parados con 

-..·.?.ri.ables 

i n~cnti- o_l ...-l~l es, 

l ... \ L~r.iµor.;tl iUad '-le· .=i,p.;.1t·ici ón Je tr-0111bo.:.!.•.i"ics, pt-O~.t.~.gl ;:,ndinas y 

en los 

(2(;). 

L<> i.dc<" qLte los metaboli1:os del ácido ar-<1quicJóni1:0 <n<?dian e 
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indL1cen varias de las secuelas de la endoto:·:emia se basa en la 

sigL1iente evidencia: al 

araquidónico puede ser 

metabolitos del ácido 

la formación de metabolitos del ácido 

indLlcida por la endoto::ina, bl los 

araquidónico pueden i nduc:i .- cambios 

pai:clógic:::Js t.:omu los qLt~ se ven en el c:floque cndotó:~ir:o,, ~· i:) la 

inhibición de la s¡ntesis o acción de los metabolitos dal 

ardquidónico pueden pt·~venir las aecL1elas de 

Numerosos antiinflamatorios no 

i ndometa.:i na, 

par el potencial v~Jr:ir- t.:-::.r-·:<péutic:o ~n lcl. E)n9Dto~:r:-mia. y \~~psis ~I! 

mcdelcs .:.-tnime.le::i. 3e /la uncontr.:.do Ú!:! m.::1nera gs.'ner·3l ~L:e ;,1-:=Jw.·· ;t 

e C:\1··d i opu 1 \ne:n~.r ~ indices de lesión lisul~r. H~y e~tuJi~s qL¡~ 

hi~1br ~t qt•.e tnf'!1,_:..r 2n cuenta lr;;ü .·,?f::"ctos dé..•l _t:r·20:=;, lodo 

En 

2i.f"f.'i0i1Í~, e::istic:ndo Lln E?qLti 1 i b1~ i o entre '/ 

"'nti o>:d dantes. Un radicctl libre puede definir~• como cualyuimr 

especie capa~ de e::istir independientemerite y qua contiene uno o 

nlás electrones no µateados, siendo un ~lact~·ón nu p~raado. aquel 

1~3 moltculas que 

5ir1en en los 3istem6s biológico~ =omo acepi:ot·e3 ~e electrones se 
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son más reactivos que los no radicales, y tienden a reaccionar 

entr·e si o con los no radicales. Una característica de las 

r·eacc:iones de .rad{ce1les éon .no radic:ales es que lienderi a 

¡:.roceder~ C01nO:t-e~cc:}6nes ~n r.::aoena, .en doride Ltn r"i!idical "nge11dró 

a oú·o. El r1.idfc~i.111.á~ ~~a~tivo c6nóc:Uo ,es el hitfr·oidlo 
:;i. r~ .. ~'._ 'L·" 

C.OHl. 

E;::..te -reB'c:-2i·c;rrc~: .. ~·-.y;-"·t·~-¡:{ ·-r~··áp'i'C!.:J ._.coífio .. entr-a er, ·c:.ont·~cto ccn 
:~~-: ,_., . -- ... , -··-' .. - .. :-·~ -

,.,01 éC:·~,i;~-~----. 't:.l11 ·, :-}iOi·~(2,(óf<tJ. :~L-(t:3··- r¿1 ~!:c:C i onr=s del .OH con m.:>l écul ~•s 

ponen 

rel i cive c<:tdena, sien:lo talvés más 

cdracteri~ado la re~cción en cadena condcida como peroxidaci~n 

l lpi<.Jét. l .. ..is 

atac~11do pref2rancial1)lent~ : -'.:.i 

l ·::c'oll. ?!L1::hn del la 

r·c.:p·.:!: f !..•.:.i ón 

~~,;· 1-1n ,:;:·f:::.'c::to clubida .=.1 l.;:.¡ lesión de l .. "1 rnuco:.H.'1 :Jel inl.::.:stir10 ~or 

:\f1 ti .:J;: id ant~·21, 

:ni tot:ondr i al e:~ 'r e;: t ,..~ ac el ul :H~es d1? 1 a 

~Llµ~t:U::l.:Jodi:;;mut~t:.a, c~t.:Z\12.sa ·¡· ~~l gli.tl:atión; m..:icromoléculas como 

10 



1 a cerLll oplasmi na y transf elrrin3; mol écLll as peqLleñas como 1 a 

me ti oni n~~ 'vi t e'·~ E;;'c251'.~.;; ~; . e ./< 

El "stn:!sS o::ida~i\;.;;;, :~:1/~f~fi·;,.:;,a\1n distL1rbio entn? el ba!anc<! 

pr-oo>lidante-"anti~>:¡~~M·t~;\qá~'.'~~.S~í:~ncia de r~;;¡;ei:ies n?a<:ti'1as de 

02, conocidas c:omo tJn 

aerobia no1·mal (27). y tie11e1) 

s~peciflcos (25). 

solublE:~:s, 

c:on inf2cc:ijn, 

al J 1. . ' 2) 

·•-=cro.ois t~.rnoro.l <TMF>, al fa CllamacÍo t.ambiér. caquectinal ·'/ beta 

·¡ g.:..i.uliíli:\j factora~ esti1nuladores de col...::ni:..15 ·: ::::F) 

<Gtl CSF:; 

3) F .:.u: ter- ~s qLti mi ot ... \c:ti co:s t~l es como protei fl~S C.iC ti v.adorz..s de 

n~utróflli.:JS l ~1.=; proteinas infl .::11natori as de 

ra~cr·ófago~ :~IIP>J 6) un gran nósnero de factor-es de crecimiento 

Lol~s como los cr·.::oc:imianl:o 

tr-at1sf<:i1-mador;;;s <PDGF) o el factor de crecimiento del fib;-oblasto 

(FGF>. Hasta la actualidad, solamente para las IL, especialmlente 

IL-1 t.: ZL·-6 y el TNF alfci st~ les han atribuido papeles 
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etiológico~ primarios 

tisLllar. (9). 

en el choqL1e séptico y en 1 a 1 esi ón 

Las toxinas y rnedi~do~~s del choqL1e séptico pueden dividirse ~1 

sL1stancias exógenas Cproducidas por los microorganismos> 

endógen.?.o; !producidas por al huespedl. De tas e:: ógenóls, 

endotoxinol'> de lc.s bacterias gram nego;tlvas se han estLtdiado más 

a:: t~nsa111t?nt1?. 

La~ ~·ndalu>: i n=.s :Jan 1 i pop el i sacár idos CLPS) ~ncontr·ctdos en la 

.n~mbr· .... "na e~:b2rior de la·s ba.L:ter·.i..e..\S gr-r.\1n negativas. FL1ncionalmente 

la 1nol.éc::..1la t:iu~de dllfldirse en 3 part:es: 1> la t:aden..:\ l<...~ter·.al 

alLat11'-'11te ·,;,1ric~blr;, O-poli5c\Cár·ido, ¡ qL1e le dO\ ESpecificiddd 

;,:t;:.rutípic.2\ ~ !.;.. b:.1cLer·ia; 2> la r--=:gión R-cort!:, es menc_.s 

1r bo<cter.i as gram 

~I ~l c~mpon~nte lipldo-A se ha Jantificado de ser 

El lipid~-A ~~ti11iL1la liber·ación del 

W~1·~~!:,¿";r;.:ntt= la. vi.:.~ Cl'"\.Sica del COí1iplemento (i~) • 

...... ·.: ...:..:..tL1...; ..,\..18 ,.,_u: .. Jios dl? los mediadut·E·::> sjer·ce:,·. i..:fe:..;:t1.:.~ qu{.';;' pu<:?den 

~í.:r ;:J:-...:.L~·.:li:r·::..5- Jc:l t1uesped en L\r1 momr.anttJ, pr:r-.:, .t.\r.·in·: .. ::. "?C-. otro. 

l ... ;...ii ii·,L.¿r·,;..~c:cione::. antt·a- los 1nr:diador~s a. 11:t..:1·1·_ .. uo :=on 

.s.i n ér-gi c._.:,,s, :n·-·.t::.h _:..s ~. Qoci?~ pLu~den ser ¿:¡,ntagónica.s. :=::.te rit:;-:o put?de 

2s inici~da por- un foco 

i1)·íe~cioso o lesión, y termina con daWo &ndotelio;l severo, 

al Lz.¡·i:.,:.iones h~madin.=.\micas profund..:is, y a mer1L1do la JOLl!Erte (!3). 

L1tilizando 

y resurni~ndo se pL1ede 
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concluir que cuando se administra TNF e IL-1, solas o en 

combinación, o concomitantemente con endotoxina, se puede evocar 

un patrón de respuesta que incluye la mayorla de las secuelas 

características del síndrome de respuesta inflamatoria sistémica 

CSRISJ, choque séptico y falla de sistemas C9J. 

Ya desde hace algunos aRos se infiere que al LPS bActeriano 

acciona ~Ll ef~cto let3l a tt-avés de un n1ecanismo indirecto, 

comprometiendo mediadoras de origen hematopo~ético. Esto es 

c1ucial por dos razones: al Mnfatiza el hecho de que todas las 

seHales de transducción del LPS es canalizad6 a través da un solo 

ge:n e ;:l g¡¡,n Lpsl; IJ) revela qLte el LPS, por- si mismo, 

inofensivo, 

BLl ~fa::to. 

y que ~e requier~ mediadores endóganos para ~jer-cer 

;11gunas consider-aciones sobre al Tt~F ¿il fa: 

,'\) En animales y hL1m01nos, c:l TNF es prod•· _ido por fagocitas 

mononucl2ar2s durdnte LITT lapso de tiempo que ~recade al inicio de 

los afectos tóxicos dul LPS. 

b) Los agentes que sensibili=an los eFactos !atales del LPS a 

1n¿nudo c;.,:~t.1~1.:\n ~t.unent ... "\ndo la :s.ini:.~sis d.:-1 Ti·IF o aL1mf-?nta.11do 10:3 

C;ft:Ci.:üG t~·::ic.~s :Jel Tt-IF. 

e) El rt~F i;.1:5 L1n~ 111olácl.tla tó:;ic:...:t, >' 5LIS efe1r:to.3 rEmQd_an 1~\ lesión 

tisula1- y l¿.,s al te1--:.ciones m9tabólicas del cLtc,d1-o del c:haqL1e 

andot.ó:;ic:o. 

d) Los .anticLtErpos "mti TNF a inhibidores del TNF han demostrado 

proteger contra los efectos letaleE del LPS. 

a> En humanos, 21 choque séptico se asocia con concentr01ciones 

altas de T~JF cit-cL1lante, y estas concentraciones se relacion01n en 
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forma inversa con la sobrevida. 

El TNF alfa es producido por los macrófagos, pero, al igual que 

otras ci toc:in~s, pL1ede ser sintetizado por tejidos 

extrahematopoyéticos, por ejemplo el endotelio vascular. El TNF 

tiene dos tipos de receptores, y smbos tipos de receptores se 

enc~~ntr4n en la mayoría de células y tejid~s, 

::r.;.111-sml ti~ndo di fer·:?11tea señ"dles. 

Hc.:b .. 1 .. 1lh1ante i:Jn .::.rios laboral:orios ;;::• está intentando ,:l~>nar· al 

g.;,¡1 L¡JS. 

Lµ:: p·:Jdr-í :\ t.empor-al 1n~nte hd~·=t- r- .. 2f rae: tar-i o ~~1 Lps y poi"' C?ndt? 1 as 

c~n~~cu~11~i~s del LFS (~8). 

En :·..:l.::.h..:ión ~~ la IL-1 podemos úecit· qLte los 1nonocitos s21ng•.'i1.~ .. .:s 

y lu~ m~c~ófag0s ti~ulares son las fuentes p~i1narias de esta 

de talas como fiebre, 

.:.\L\Jlit::fltac.h:.i~ da c::wt.icostEroides, y ld Z>intesi:i d~ .• a3ctantes de 

c::""l .. 

=:;en in2di ados pcw 1,:, IL-1. Su lib<?ración es 

de 

: .. ::1J.::il:~· .. i::W '/ ::.:.ChiCE?ntr-.:!cione:; 1_:li.1iiC:::\:ílt;'fll:e r-1-:levanf:0s da 

y 

lsu~opur¡i¿ y tr·ombocilopenia. E~tos afectes p~t·ecan requ2rir de 

los ~1-oductos de l~ ciclooxtgen&3a ~· si estas citocin~s 5e dan en 

combin,;;¡t.:i ó1i, ::5Lt u~i.ño ~s mucho ro{l.s profLtndo. 

L.J:s C·-~:iibi-:-Js ind.u~.ldos por- la IL-1 L?n la. sepsis p.~recen t2ne1·- como 

c~l~l~ bl~nco al endotelio ~~scular. También se ha Jeinostrado.que 
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tiene efecto en la proliferación del fibroblasto y la 

esti m1.1l ación de sLls productos secretorios, un . cuadro clave en 1 <> 

curación de las he~idjs, así como un proceso generali=a~o 

asociado c:on fibr6sis (15); La IL...:·1 y l<i trombina pL1eden ca1.1sar 

liberación de 'rL-Lpór ,,?1. end.i;itelio (feed-back positivo> ·::C:Cl. 

Otn\ SLIStanc:ia:cq{\t? ,:;(t:i;~arn«~nte se le ha dado irnpor-t2.ncia en la 

Factor activador de plaqueta• 

un 

gr.::n i ncl u·1;;mdo emdotel i '11 es, F'rlN, 

.monoc:.itos, .basófilos, mastocitos 

llnfcci tas. El P~F produce lib21·ación de mediadores da ls 

inflc\m~ción, 

d~l~~éreos a tt~~·és ~el~ liber~ción d~ PAF (35). 

El e·-.;c::nt:o inici.:.tdot- :.?n 2st3. "C.::\;; J....;t Je 16' s_eps:iis" es 

l ... \ libsrac:i ~r. de qndato~~iile\ Q \..\1,5. ~L1:5l:ancia ,mparable dentr"':l de 

i:.:ir.::i..11 ación. Si·. l.:. i::lrL..Uld.ción,, (U •:Jt,-.:1 

IL-8, 

i ncl t..t·y·i::ndo 

D~s;JLl~S d<= l.,\ 1 iber-.:;.::i ón ch:l nlF alfa, IL-1 / PAF, el écido 

l 2ucott i ...;.•nos, L:A2 

especialmente E2 e 12. Las tL-1 e IL-6 activan' 

Casi 

tcd~~ · astos ag~ntES tienen G~~ctos directos sabre Gl endotelio 
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uno aumenta la permeabilidad endo~elial. 

' . . . A su v~z, el endotelio libera dos adicionales, el 

·f ac:toí- - rol C\jante derivado del endotelio ·cEDRFl, que actualmente 
' --· .··-<-·· 

se -sa'be "'s el ó:ddo nltrico'.c34\, y á endoteli11a-1. i=:stor; dos 

pa\re~-~n Úú11.ir acciones ·.antagónicas. El EDRF relajo? . .-.1 

c~scjd~ Jel complemento, particularmente los frag~entos C3a y 

C5a, ¡:.r"•:JdLlC:Si1 anorm.;,.l i dad es ·1ascul ares y .?.cti '.'-"-Ci <~n de 

neut,-ófilus. Les t.~mbi én 

Com~ t~sultadc, p~sde ocurrir da~o inducido por 103 neL1trófil-~~ 

1 a .z::psi =., e.Li.nque SLl e'li dt:nci ._, no e~ mll'/ el ar 3.. Pueden daña:r a.l 

trombina, sust.anci a 

del 

L.~s molóculaa de adhesión y la trarnbina pueden 

.>yLtddr a p1·ainciver el. cl<Uñc; andot<?lial, L3 IL-4, IL.·-3 -.¡ 1.:1 proteína 

del cl104L\'-l c;;.liente PL"';den pr-otegerlo. No se ha est&blC?cido .~ 

cabaliddd su papel4 A in~1·i~1do as difícil ad5cribir tAn efecto d~do 
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que muchos de estos mediadores tienen efectos diferentes en 

combinación que los que tienen.en forma individual. 

En relación a un mediador central del SRIS, sería buen·o 

establecerlo, ya que ayudaría mucho a aclarar la patogénesis y la 

terapéutica. Se ha propuesto al TNF alfa como tal. Sin embargo, 

se ha encentrado que astá elevado en otras patologías no 

precisamenta ~éptic•s, por ejemplo artritis reumatoidea, LES, 

leishmaniasis, cánc<?r, hepatitis alcohólica y otras. 

~deraás, no todos los pacientes con sepsis tienen niveles elevados 

~detectables de TNF alfa, Asi, algunos coside~an que el TNF alfa 

pu•de aer considerado como un mediador no especifico de ld 

inflam~ciOn con papeles nn i~flamatorios adicionales. 

Al p~rec8r no e~:i¿te un mediador central que e:cplique los 

ot·igr:r.es de la sepsis, por lo tanto, hay ~ue considerar la 

ir)t~racción entre dos o más mediada~·es las 

secL\enc.i as. Los mesli .i\dar~~;; pueden interact\.\a1· en vori as formai.s. 

t1c1chas du los med i a·jm·es de 1 a sepsi s pueden ser producidos por 

una amplia variadad de células en diferentes partes del 

Tanto el T~F alfa como la IL-1 pur:den ser liberados 

por los macrófagos, linfocitcs, células asesinas naturales, 

astrucitos y células microglialss, células de Kuffer y células 

sndoteliales. El PAF puede ser producido por los macrófagos, 

neuti-ó f i 1 os, 

plaquetas. 

eosi rió f i 1 os, c
0

élulas endoteliales y por las 

Se ha encontrado que las acciones de un mediador- dado puede 

di-Ferir" de un sitio a otro. Tres factores son responsables de 

esta va1·iabilidad: 1) el estado de activación de la célula 
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blanco, 21 la presencia cercana de otros mediadores (por ej. la 

administración de TNF alfa no puede remedar los efectos del 

choque endotóxico a menos que esté presente 

habilidad de la célula blanco de liberar otros 

el F'AFll 3) 

mediadores, 

la 

por 

ej. el TNF alfa e IL-1 1 cada uno produce la proliferación de 

fibroblastos, pero la combinación de los dos produce la 

liberación de PGE2, la cual a su vez bloquea la proliferación de 

fibroblastos. 

Otras 3 var·iables que deben set- consideradas en c:Ltal quier 

discusión del papel de estos mediadores en la sepsis son: al 

status cllnico del paciente <lntes Jel inicio de la sepsis, el 

tiempo que el paciente h<1 estado enfermo, y las variacicnas 

innatas en la capacidad del paciente en secretar· 

mee.Ji adores. Sepsis severa o choque séptico, la mayoría de 

cc..~1z.i wnes, .=ie de..:;arrol la en ~H::-t-sona:; e: una enf cwmedad 

pr-ee~:ist.ente 3eve1-a, u ¿n personas qL\e han s11 ·--ido una enfermedad 

3gud¿\· cat~1strófic.:.\ o tr·.:u.tma. Asimis1110., ld dur.:1c:ión de la 

enfermedad puade alter<1r el comportamiento de los mediadures. La 

5.Í. nt<?SÍ S de las cito=inas pLtede es·lat· disa1inuida despL1és de una 

ir1f2~~iór1 contirluada. También plJede oci~t-rir ir1f1-arr~gulación de 

l::..:s r i,..:-c:]pt,.:n ~= .J 2 .. ·er1tLtalmt:-nte puede.·n gener·ar-se inhibitlorwes. 

En Gl mejor escenario clínico, como dice Bone, ld liberación de 

e.ndotoxinas o .11ediadores a la circulación no caLtsar·á :;,•psis. La 

cascada de la sepsis se puede autoregular en vc,rios sitios. 

Desafortunadamente en algunos pacientes, la autor~gulación no 

ocLti'"re. PLtede haberse 1 i berado mucha endoto>:i na o mediadores, no 

pueden estar pr-eisentes 1 os medi ador·es apropiados para la 

autoregulación, o se han liberado muchos otros mediadores antes 
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qLte 1 a autor-egul a~i ón empiece. En este punto, el paciente 

empezará ª· demm;trar~· e'videin~ia ·clfÍÜC::a de una l'"espLtesta sisté,ni~;a 
. . ~ ' . . - ' .... ' '. ' /, . -: 

a 
1 

a i n f e c.: e: i ¿;, • •1:n<f······l···.·~··n····1;aj;c:.:.i ..... 6::·n. .· • ' .. 
Lo;; ni.-,ci·/L~d\;1~J·~··d"e 1;. .. C:ontinL1"'r-"'" 

se rn.,2't;·,¡;,,(t; o\ l~~st~·.t§i(~~{~ica%éen 
caf.>i l "~t~·~~ . pt1eder,1··· ,é;i~b~i:-~~-~:'.~?~¡/~:c~G~~';:_:-ó:·dari'o 

1 os c::apilL1.r-~s .. las 

endotel i ¿11 , Si 

da ñu 3Ltfic:iente,. ·· 61 ;·P~~{l~f:~;: deirnostr·ará signos de F al.1 a del 

El en do tel i o ti !"'10 LÍn ._;;1 abbf.~do si stt:ma de def en;;a. Al i ge: al que 

F.-t, !l.-6 y F'AF, como metabolito;; .. ::-= 1 

<«:.idc• _,, .. ,.,~L1i.Jóni::o, EDF:F, ondotel ii"ia·-1. Dado la vida media c:•.,1·t.,;, 

'• pu·· la 

c:élul:. que la 

Otr-a.. 'tt:...:, le.:.~ cf:.:.:-cto=: inic:it..'\les de lo-5 inr?•:· 3.dores pueden ser 

pac:i2nte se 

...:-11 :_t 1.:i;·¡;:..tl.:.. . ..:i.~i1, se d-:::sar-r-0ll.::\~·::1r-1 1;1¿15 

ii'I~\::. u1~di~·.J.:w~s a ).:¿\ ~i1-':U.ldc;ión, 3.Llm2nta11do 13. probabilidad di:: 

de medi~dor85 pu~d~n se~ r~sponsables da la Lfestl'"Llc:c:i ón 

,al gL1nos 

li:..-\ hc.ime:ist:.tsl.5. E;1 ::1t,··t:·:..; l~1J.:1r~~;., la dE:>strucción 2ndot.::lial puede 
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con ti nL1ar ha_sta_ qL1e sL1cede la falla del órgano. Si no se da 

tratami~nto a tiempo, la cascada del SRIS pLlede eventL1almente 

independientemente del mediador o mediador8s. 

ti or·g_áni ca conforme más y más si ti os de 

El sistema t·at i t:.Lll oentlotc..•1 i dl 

Los mac1·jfagos pierden su 

El r· z:.~.;u 1 t¿¡cfo 

r i:.!t:lLltar- ·y ... tcti-..irH­

~a~a ti~ul~r y 

in vi lro, Ltí1.ll 

=.::once11trac.i (~nes 

i ¡ 1f1 r..1.1a.c i ón 

<::: ~ T:.:111L~.:. ::n =-~-· ;1. µ;·,_;pu:..:-··-¡to t.¡l.le l¿1 IL-6 1~~·~'-~~- .::c,;r~.1-c-~netida ;;'!1 la. 

fi...:ic..1µ~.'-·-\l -~~í ::. ·.Ji?l '...:h~i-}Ll~ :.;épt.ico, r-1.\.iilquc= na ::¡= i·i;:o. Gstablecido 

.t:el:ci.ból i ::as. del 

cal:dboliümo p~·wt-=i·~..:o, aumento de la 9lLlCc•11:ugénasi:.-;;i. "/un ::tumento 

i1r:µ::i1 t~u1tt2 del c:~l:~bolisrr.c) muscul.~r- ·=.::in l.i.ber¿\ci.jn dr:-1 ·...,,,•1ino.~cidos 

~r1 ~l pl.:.~=ma. r-·~,;·-ti-.: 1.•.l:-.r·,nt.;1!1t,n r;:_;r.1dt·c_ 1 b1E! ;;cJn l¿\S n10J.i.ficacion~s 
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de las concentraciones proteicas en el plasma, y hay grandes 

variaciones en las concentraciones individuales de las p~otelnas 

de fase_ aguda CAPP>, reflejando grandemente esta neosíntesis 

t1epática. La definición de APP es algo imprecisa. Gener·al mente 

l~s APP son p~:c~einaa cuy1~s nivela5 pla501áticos aun11~ntan por· lo 

menos 5C•Y. da sL\ valor inicial dL1rant.e lil inflamación. Esto puede 

ser muy VéWidbla. Por· l·-' tantn 1::, c:lasificación de l:is APF' a 

menudo es de acu•rdo a la amplitud de su incremento. De acuerdo a 

se 11.a dividido en 3 grupoa: 1) aquellas con !..lr1 .:.lU.!iH·.:ntu dn. 

$U concent~ación del 50%, tal·~s ca1nc ~~ruloplasmina y C3; 2) 

alfa 1 glicoprctaina ácida cu 

fibrinógena 

el gr ~1po c..:c.·n t..ill ~,,L1me.:into mu·;· al to 

PL\ede 

.=igrega.r::~ un gr .. Ltpo quf":: lnt.:lLr¡·e pt·otcir1as con umento m~1·¡' ligero y 

di :ami1lL\C:Í Óll li·Jera: .:..ompu:?stos dOl complemE1· ·.:J <C2, C4,C5, 

lnhil.Jic.JC.:Ír del~ C1 ._.,.tEra5a CC1 inh>, alfa 2 antiplasmina, 

2 inz,c;r·cglobL<lina 'l <.mtitr·ombina III (.~IT III). 

Eí1::.,·..:.· l¿\~ ¡:.·~-e.pi .=.•d3des bioqui.rd.::as ·:h.:.• 1.r-ts AF'F', 

C9l, 

alfa 

qLlE! 

(C3l, 

proteinas de <h,¡,ptoglabin~~. c<U·L<lapl asminal y 

pr.:Jtei na5 cuyo pdpt=l dlln per in anee e sin r~ntenderse completamente 

<SAf\, or-osomucoid.;). 

Las APP par·ecsn, poi· sus propiedades multifuncionales, ser 

r·agulador-as de las roacciones inflamatorias y de las acciones de 

l .:>s ¡:woteasas. Algunos autores han suger~do que un imbalance 
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entre las proteasas y antiproteasas podría estar comprometido en 

la fisiopatología del choque y del sindrome de disfunci6n 

orgánica múltiple (MODS). Es interesante notar que la mayoría de 

antiproteasas pertenece al grupo de las APP. Además del choque 

séptlco, algunas situaciones clínicas asociadas con imbalanca 

proteasa-antiproteasa son, entre otras, multitrauma y talvés la 

más notable, la pancreatitis necrohemorrágica. 

Concluyendo, las APP y las concentraciones de las 

plasmáticas aumentan durante la inflamaci6n aguda. El 

proteasas 

papel de 

las APP permanece aun materia de disputa. Ellas son marcadores Y 

podrían ser reguladores de la reacci6n inflamatoria. 

Las antiproteasas en particular, parecen jugar un papel muy 

importante en la autoregulaci6n después de la lesión. Ellas 

contrabalancean las proteasas y forman c·~mplejos proteasa­

antiproteasa, las cuales son eliminadas por 1~ fagocitosis (23). 

La velocidad de sedimentaci6n globular (VSG) es una prueba 

hematológica simple, no específica para una enfermedad en 

particular, pero es utilizada como una indicación general de 

in!lamaci6n. Se conoce como VSG la velocidad con que los 

eritrocitos .se sedimentan. En la mayoría de personas sanas la 

sedimentación se hace lentamente, no siendo así en muchas 

enfermedades. En algunos casos, la tasa de sedimentación es 

proporcional a la severidad de la enfermedad. se mide en mm por 

h. y sus valores normales son: para hombres 1-10 mm por 

mujeres 1-15 mm por h, y para niffos es de 0-20 mm por h. 

La VSG se afecta por los siguientes !actores: 

hora; 

a) Propiedades de los eritrocitos. Normalmente los eritrocitos 
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suspendidos en el plasma fcirman pocos o ningQn agregado, asl, la 

masa de er·i troc:i tos que descienden es pesql.le:ra, y la VSG ti¿nde 

. -, .. : '·.-·-

forman lo que ~e ha ll.~mado.;~·~ouleau>: 11 • Esto .~ausa un dLirneri·to en 

1.:.1 íJt.=:l.:5a y 1..11cr·?. 
1 /SG~ ~~~tfii"Sn~~d~-~ _-_ ._,·,.. . 

lJ) ?r-opiedades< ~f_,1{~;~ij~~#.}, ci1án~lo l~ C:o\t"ga 

._,·,,:, 

t·o~t l =-~{u~:, · ·. '/? ~~·-~~:{::~~~~~~:~:·;4_~~~-~-~i~;~·~, 2~:~:-:~j-~_Lt_~ .. ¿~-- ;Ll.n tnei yor 

fi.br·i.nó9emt1 .~l to; 
.. ·.-- -~·',--·-:-~) .. e----~.'.>.-./ 

:.l l.:.::i j.k.• 1:_1-.:.\_r:r:_oiT_1~1 óc~tl nf) ,.~3i métr i ~.:.-ts dft el pla:'5.1L•.; 

ane.•mid; y, 

.Ji: c:ondicic.1nc:s 

Scbr 1~ todu '.;3.C: ta ha 

Tomando :n cL1erd:a 1 o ~u 1·!: t:-r·i ot·, qLte 1 a 1.JSG ~:; una pt·ueba 1:1ti 1, 

a r11enL1do estados 

pat.:Jl·~gi.:ü5 c 1~n 1-espLlesta infl21matori~ sistémica agud~, decidimos 
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solicitarla diariamente a todos los pacientes que ingresaban a la 

UTI del Hospital Español de Mé>:ico DF en Lln periodo de 3 meses 

consecL1tivos. El objetivo es observar si el comportamiento de la 

VSG tiene algc1na ,-elación con la evolL1ción de los pacientes, 

además de estudiar el patrón de presentación de los pacientes con 

sindrome de respuesta inflamatoria sistémica CSRISI. 

MATERIALES ~ METODOS 

En un período compnmdido entre Jcmio·y Agosto de 1991 se midió 

diat-iamente en forma prospectiva a 48 en-Ferinos conseccrtivos, los 

siguientes e::ámenes de laboratorio: veloc:idad de sedimentación 

globc1l¿'r CVSGI, le<..1cocitos, nec1trófilo;; s_egmentados CNSI, bandds, 

plaquetas, glucosa. De todos estos reportes se tornaron para 

cálculo3 estadísticos los valores de ingrest méximos, minimos, 

promedios, y de egreso en t:dda une> de los ,,acientes. En cada 

enfermo s~ tealiz~ un bdlance hidrico global; también se 

estableció si había o no recibido inotrópicos o vasoactivos, o 

si en algún momento de su estancia en la UTI, habia recibido 

apc·,·o v.::ntilatcir-io 1necánico. Se r·E-alizarcm punt_1,1ciono;s de APACHE 

II diariama~te, y de estas se tomó el valor más alto para 

cálculos estadísticos. También se recogieren las siguientes 

variables: S>dad; sexo; presencia o ausencia de infección, 

documentada en base a cultivos; sitio de infección en caso de 

tenerla; evolLlción y mortalidad en la UTI; evolución y mortalidad 

intrahospitalaria. 

A todos los pacientes se definió si tenían o no Sx de" respuesta 

inflamatoria sistémica CSRISI de acuerdo a si cumplian más de uno 
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de los siguientes signos clínicos C1>: a> temperatura corporal 

mayor de 38 o menor de 36 gr.ados centígrados; bl frecuencia 

cardíaca mayor de 90 por minuto; cl taquipnea, 

Llna frecuencia respiratcoria mayor de :;:o 

mani+estada 

por minuto, 

por 

o 

hiperventilaciun, indicada por PaC02 mmnor de 32 torr Cmenor de 

4.3 kPal; dl cifra de leucocitos mayor de 12.000 por mm3, o menor 

de 4000 por mm3, o por la presYncia je neutrófilos inmaduros 

Cbandasl m~yor del 10%. Para que un enfermo cumpliera uno de los 

criterios debía permanecer más de la mitad de su estancia con la 

var-iable corr-espondionte alterada, con e>:cepci ón de la 

temperatura en la cual ~l criterio del investigador en relación a 

su persitencia determinó su positividad como criterio de SRIS. De 

los •l8 pacientes, 15 tuvieron Llna sola determinación de VSG, 'r' no 

se los tomó en cuent~ para los cálculos estad'.5ticos relacionados 

con esta vaariable. 

La infor-mación fue aln1ac2nada en una base datos CD BASE III 

plus> y anali:ada a través del paquete estadístico Kwikstat. Se 

usó la t de Student y cort·elación de Pearson para las variables 

p~ramét~icas, y la prueba de x2 y correlación de Spea~man pa~a 

las Vc:lr-ie..\':Jl~s r10 paramétt·icas. Se tomó como significante una 

p·:0.05 bimargln<~l. 

RESULTADOS 

CL1arenta y ocho pacientes, 19 (407.l mujer-es, 29 (607.) hombres; 

edad promedio 62 +-14. CL1arenta y dos C87.5Y.l tL1vieron SRIS, y 6 

C12. 5) no; en 18 C37.5Y.l se estableció la presencia de infección 
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(8 en el sistema respiratorio, 7 en el abdomen, 2 en meninges, y 

1 en tonel del catéter>, y en 30 (62.5XI no se documentó un foco 

infeccioso. Recibieron vasoactivos 23 148Xl; 20 141.6Xl 

inotr-ópicos; 34 170.SXl tuvi er-on· asistencia 

ventil~toria mscánica en algún momento. Respecto a la evolución 

en la UTI, 7 C14Xl murieron, ~ 8 más fallecieron en el hospital 

(3 egre;;,¿,¡Jos c;;:mo ir-rec~1pei-ablesl, lo que da Lln total de 15 (31::i 

de mortalidad hospitalaria. De estos 15: todos C 100XI 

SRIS, 11 (73.3~) ~stuvi~ron lr1fectcldos, 4 (26.fa%) r10 infectados. 
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i=-stad.í st i ca descriptiva ~ 1.2.3. variables c1.,anti fi cadas fil!. 

diferentes momentos <;IJt !...2. evolució~ 

VAP. I AE:LE t !i PROMEDIO so t1Jllil1Q !:!allillt ªº1 

VSGING 33 29.7 14 53 :.2.45 

VSGEGF~ 33 44.4 14. 15 5 64 2.46 

VSGMAX 33 47.8 5 64 2.48 

VSGt1IN 33 25.8 . 1 5Q 2.24 

VSGF'ROM 33 39.6- 11 75 2.22 

EDAD 48 .62 _. 26' 83 2.02 

LEUCiiiG ·l8 1::;393 6298 3300 30500 909 

NSING ·18 77.6 12.5 24 94 1. 81 

BING 48 9 .. ~ 9.3 o ~2 !. 35 

PL TitiG ·la 214576 150536 665 '?00000 21728 

GLICiiiG 48 205 101 .t :J 489 14.65 

LEUCEGR 48 14·•)83 6t)28 420C> 384(:0 87(l 

~lSEGR :;a 8t. 4 10.84 30 97 1. 56 

BEGF: "-18 '?. '29 9.:23 o 41 1. "33 

PL.TEGR 48 :_t'.2~00 1::60.';:4 13000 70300r) 19639 

GLICE:GR •l3 !·13 59 5() 359 8.58 

LEUCMAX 48 18304 6902 7700 38400 996 

NSMr"\X 48 88.4 10.26 30 97 t. 48 

Bt1AX 4.8 18.6 12.78 o 97 1. 48 

PLTt1>"lX 48 265908 174415 11000 900000 25174 

GLICMAX 48 249 102 113 578 14.78 

LEUCMIN 48 10412 4302 3300 27400 620 
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NSMIN 48 71.3 12.4 -24 91 1.8 

BMIN 48 2.73 0.56 

PL TMW 48 18269 

GLICtlIN 48 115 6.6 

LELJCPROM 48 13999 6 -o 
/ ' 

NSl"''ROM 48 81. 7 1.43 

BF'ROM 48 9.58 0.88 

F'LTF'ROM 43 17:::40 

GLICPF:OM 48 169 7.67 

BALANCLIQU ·l8 =·=H'.::>3 

tVSG: vdlcclJad de emdlffimntación ~lobular 

~3Gi·IIfJ: ' .. 'SG 1nír1ima 

. '-/3GPEOl·t: 1
· .. 

1SG pr~crnGdi o 

LEU~ING; 12uc0=itos Je inoreso 

LEUt1AX: cJ:;;terminac:ión má>:ima de leucocitos 

rlSMIN: dE~f:.?rminación !ili.nima de neutrófiloa sagmenl:.ados 

VSGPROM~ ~iSG pr crn~di o 

GLICMIN: d9terminación mínima de glucosa 

EALANCLIQU: balance global de líquidos 

NUt'ISRIS: númer·o de criterios de SRIS 
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!ll... comparar 19..§. promedios .±.= ~ 2•;tandard CEEl ~ distintas 

VcU-i ab l ES ~ ~ 1: mLter·tas, 

signi-fir:ancia estadística fil!. !..sl.z. siguientes: 

VARIABLE MUE11I.Q2. IJIIJOS 

l.o.::Zl.. Cn=41 l 

LEUCMIN 7385+-878 10929+-682 0.043 

r~smG 68.5i--7.5 79.li·-1.59 0.037 

NSMIN 61.1+·-7 73+-1.62 0.017 

NSPROM 74. 5+-8. 82. 9<·-0. 92 0.037 

F'L TMifl 64523+-17975 168097+-203025 1).044 

APACHE II 23.5+-1.55 14.3+-0.89 o.ooo 

BALANCLIQU 6346+-4080 2034+-514 0.039 

NU11SRIS 3. 57;·-0. 29 2.75+-0.15 0.046 
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a!. c:omparar los promedios .:!:.::. error estandard ~ distintas 

variables "ntre ~ ~muertos, fil!. tl H~spital, 

significancia estadíst.ic: .... l §.O. !A§. siguientes: 

VARIABLE MUERTOS ~ 

l!:E.lfil. Cn=33l 

~ 68. ~+-~. (J4 59.1+-2.64 ~ 

ti§.lli@ 70.8+-4.59 80.6+-1.34 !l...Q.!.Q 

Ufil1.lli 6::. 2+~- 4. 1 3 75+-1.46 ~ 

APACHE ll .::1. 6+-1. ::1 1::;+-1).88 Q.,_QQQ 

BALANCLIQU 5364+-·2004 1435+-476 ~ 

NUMSRIS ::::. 4+·-0. 18 .::.6+-0.17 ~ 
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al. comparar 122. promedios ±.:: ~ estandard ~ distintas 

variables ~enfermos ™tuvieron Q. D..Q. infección, ~ obtuvo 

significancia ;~.:;t.:;\dístic:a ~ ~ siguientes: 

VARIABLE t:,!Q. INFECC!ON INFECCION E:. 

~ l.o.::.1fil. 

LEUt1AX 16720+-971 20721+-1""76 Q..,.21ª. 

NSMitJ 75. 5t--1 .. 46 64. 8+-·3. ~6 o._003 

'-..'SOF"ROi'1 35. 1+-1. 6 43.8+-3.~1 Q..,.21ª. 

APACHE ll 12. 6+-C>. 98 20.3+-1.1 o.ooo 

~ALANCLIQU 336+-381 5431+-1643 Q.&Q6. 

NUMSRIS 2. 4•·-0. 17 3.57+-o. 1~. Q.,_QQQ 
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b.E§. variablas 91!§t demostri'lron tener ~ 1·elación estadísticamente 

significativa ~ tl n•'.1me1·0 9.§.. criterios d.§. SRIS, Fueron: 

VARil'1BLE .!. SRIS ;¡:_ ~ - füil§ ~ §.812. 

~ i.o..::.2l.. J..u.::.!..fil. <n=15) 

fil:!.eA 10.8+-~.~ 12.5+-3. 1 18. 6+-3. ::-~ ~5~4+-2.97 0.031 

NSMIN 75.5+-5 76.3+-2.6 73. 7+-2. ,;.1 63.8+-3.48 0.035 

APACHE ll 10.3+-3.1 14. 3f--2 14.6f--1.2 19.8+-1.3 0.006 

BALANCLIQU -957+-1322 450+-497 ?315+-568 5856+-1496 Q.&lQ.. 
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MORTALIDAD ~ 

SRIS 

NO SRIG 

INFECTADOS 

NO INFECTADOS 

15 (100Y.) 

o 

11 et:: .. 3Y.> 

4 (26 •. 6Y.) 

t"IORTALIDAD DE ACUERDO fil. NUMERO DE CRITERIOS DE SRIS 

CRITERIO 

2 CRITERIOS 

3 CRITERIOS 

4 CRITERIOS 

o 

2 <4.1Y.)· 

5 (1(l.4Y.) 

8 C16.6'l.> 
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INFECCION ~ 

MUERTOS 

VI'·/OS 

11 (61.1/.) 

7 C38. 8/.) 

SIN INFECCIDN .i!l::1Ql. 

MUERTOS 4 <13.310 

VIVOS 26 (86. 6:~) 

ENFERMOS ~ 

SRIS 42 (87. 5/.) 

MOF:TALIDAD 15 (31. 2%) 

I l'-!FECT.<iDOS 18 (37.5./.) 
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6'ª, rel.Rcióri entre !.s. presencia Q. D..E, 9..§. SRIS ~ tl !:!l?.E. Q !2Q de 

vasoacti.vos, determinada 2.. ~de la prueba. de ~demostró !... 

p 0.(178 

vent.il~.c:ión ;ne2:~.nic:;,, 

d:.0mostró: 

;::::: 7. 18 

p 0.(!63 
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1. El gr.:LlpO est:L1.d.iado pectenece a Llna población de enfermos de 

edad .t\V.;;n;:: ada ·pLfmsto qLle más de 1 a mitad de el 1 OS ti ene oT•áS Je 60 

años. 

2. En este grL1po l.:. mor-talidad aL1ment.-,1 al doble !Liego del egt"i2So, 

7 (14.5'Y.l en la UTt, 15 <31'.l.l <~n el hospital. Si agregamos los 3 

pacientes egresados como it·t-~cuper·ables a los muerto~ en l~ UTI, 

tenemos qua hacen 10 pacientes que da una mortalidad del 20.8 'Y. • 

. 3. L3 mortali::L:-\d tjlob3I fue de 15 p¿tc:i01ltes (31i"~): todos "'~uvie, .. on 

SF:IS, 11 <73.~::> cnn infección docur1lentada, y .:¡ (26. 6%> no 

infectados. 

4. Cudt"enta y Jos (87.5Xl da los paci•ntes .umplieron con les 

cr·iterius para tener SR!S. En 18 (37.5'.l.l paL¡antes se documentó 

infec:t:ión, ·.,..- t..~n 30 C62.5í:) no se id~ntificó .. 1a infección. 

5. Los factores *sociad0s a mayor mortalidad en la UTI fueron: 

pu-rl:,::ije ::Je Al=·,~Cl-IE II más ,3lto; mayor n1:tmet·o de criterios para 

SF:IS¡ b.::o.l;-.:i..:..:~ i1id:·il.'.:o gl·.:ibal más altQ; menor- ctJenl:a lldL\cocitaria 

1-~ cl~t~r-n1in~ción de ing~·eso, minima y pt·ornadio de 

determinac¡ón minimd da plaquetas más baja. 

s. Les factoras asociados a m•yor mortalidad hospitalaria fueron: 

mayor eodad; menot· cifr'a de neutrófilos segmentados en la 

APACHE II más alto; balance de líquidos 

glob•l más alta¡ mayor numero de criterios para SRIS. 

7. Los factores asociados a presencia de infección fueron: mayor 
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cuenta leucocitaria máxima; menor porcentaje de la determinación 

mínima de NS; cuantificación de APACHE II más alto; balance 

hídrico' global mayor; mayor nQmero de criterios para SRIS. 

B. No hubo diferencia significativa en relación a la presencia o 

ausencia de SRIS entre los pacientes con y sin ventilación 

mecánica. 

9. No hL1bo difer0>ncia 5ignificativa en r-elación a la pri:sEncia o 

ausencia de SRIS entre los pacientes que recibieren vascactivos 

de aquellos que no recibier-on. 

10. De acuerdo al nQmero de criterios para SRIS se encontró las 

mi~ntras maycr el nr:1mero de c:r'i tet•ios, 

mayor· el porcentaje de la rnál<ima deter-minación de bo•nd,;s; 

mi ~ntr-¿\s mayor al número de c1·-i ter i o=., mayor es l .a pLtn tuc;,ci ón 

APACHE rr; también si el núme,-o de criterios C?s más alto, mayor 

el balar.ce hj_dt i.:.o global; el por-c:E.1ntaje la daler·min3ción 

mínima de NS fue infmrior en el grupo con 4 ~ ·iterios. 

11. La VSG d2 ingt-e5o es diferente a la de ~~r-aso, siendo· niayor· 

l& de egr·eso. 

12. Ls VSG prcmedio Fue mayor- en el 

infección dete.;ctdda. 

gt·upo de pacientes c~n 

13. Er1tr·e lo:; par:iEnte-E que vivieron o rnuri2ron, la 'JSG no fLte 

difet·er)te tanto en SLt5 determinaciones de ingr-eso, egreso, 

DISCUSION 

No todos los organismos son igualas, y no todos tienen la misma 

oportunidad para defender·se ante Ltna agresión. Como se· comentó 
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anteriormente, no todos los individuos presentan una ·respuesta 

inflamatoria sistémica severa ante una lesión, siendo más 

probable que esto suceda en las personas que tienen deterioro He 

sus diferentes órganos, o bien en aquellos que están muy 

debilitados debido a una gran agresión, por ejemplo multitrauma. 

Al primer grupo, o sea aquellos que no cuentan con todo su 

potencial fisioló . .;iico, dP.bido a desgaste o envejecimiento, 

podrían pertener a la gran mayoría de pacientes que se manejan 

an la LIT! del Hospital Espa~ol, promedio de edad 62 a~os. Se 

encontró en este estudio que si existe ~iferencia en la 

mc;,-tal i dad total (evolución hospital>, siendo mayor· an los 

enfermos más viejos, la cual podría ser explicada por lo qua 

enL1nci amtJs i ni el al 1nE·nte. Esto también probablemente explique, 

el por qué la mortalidad de la LIT! prácticar~nte se duplica de 

14.5~ a 31.2X al egt-esar los paci2nt~s de la is1na. Pensamos que 

la diferencia en l.a 1n<Jrtalidad pudo deber-se .;: al mayor riesgo 

.:le complicaciones pot· edad avanzada; bl enfer-mos que son 

~gt·~aados por irrecuperables. 

Rt:c:i en l.:~rui::r.t.:;.1 ..32 Ltn i f i e: aron criterios ( 1) para c.Jef i ni r 1 o qL\é t=s 

SRIS !que antas tendía a llamarse síndrome séptico!, 

infección, bacteremia, S:·: de disfLincióri 01-gánica m1:tltiple CMODSJ. 

Esto con el fin de que las ~iferentes investigaciones y estudios 

puedan ser comparativos. Tomando en cuenta esta definición de 

SRIS, nosotros encasillamos a nuestros enfermos, y averiguamos 

que un gran número de ellos (87.5%1 cumplían los criterios para 

defini"rse como SRIS, y solamente en un 37.5% se documentó una 

infección por cultivo. Probablemente· estos datos estén 
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ESTA TESIS NO fo'":-4f. 
SAl.fü OE LA Blüi.l~ . -.1 

subestimando el porcentaje real de infección ya que el estudio no 

fL\e diseñado para averigL1ar esta sitL\ación. Por otrr.i lado, la 

UTI del Hospital Español es L\na UTI polivalente, en la cL\al 

m~nejan patologias va.riadas, y L\n gran número de allas no 

r·elacionadas co11 infección. Esta situación nos hace recalcar el 

hecho que para tener una respuAsta inflamatoria no es necesaria 

Ltna infección, "/ en si jL1stifica la nL\eva terminologia adoptad.,, 

ya qLle el té~mino ante~ior, Sx séptico, hasta cierto pLlnto 

confLtndia. Cabe recalcar que entre las causas de SRIS sin 

infección en los enfermos de las UTI tenemos: traL\ma, isquemia y 

reperfwsi ón, fen6me:>no du deuda de 02, deuda crónica de 02 en UTI, 

circL1lación extracorpórea prolongada, hipotermia y recuperación 

de la hipotennia. Lo si es importante mani f esta1·, 

posteriorcnente ~ep~tiremos, as la diferenci~ de gravedad entre 

pacientes infectados y r10 i11fectados. 

Debemos r'E?C:or-dar- qL1e la inflamación es un , ,-oceso de defensa 

prim~rio cuando el organismo sufre una lesijn, sea cual fL\ere 

esta. Habitualmenta es un fenómeno localizado, y que la mayoría 

es control~do por el organismo sin ningún problema 

y ho ·11e\)a a tr~111•..- reper·cusi6n sitémico>. Cuando una lesión no 

l~gr·a ccntt-olarse, dif~rAntes mediadores bioquimico~ van a actuar 

a di stdnci .,., produciendo una resp1.1esta si stérni ca. No se conoce a 

cabal i dad 1~1 111ecanismo fisiopatológico de estas sustancias 

conocidas de &ar l~s mediadores de la ..-espuesta inflamatoria 

sistémica. Como )'ª se había comentado anteriormente, lo más 

estudiado es la acción del LPS de la endotoxina de las bacterias 

g1·am negativas. El LPS y la endotoxina ppr si mismos no $on 

tónicos, pe..-o cuando eNiste descont..-ol del proceso inflamatorio, 
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van a actuar sobre macrófagos, PMNs y células del endotelio 

va.sc:ul ar-, las cuales a su vez.van a liberar muchos mediadores, 

habiéndose ,;isoci ado como patogéni cos al TNF al fa e IL-1. Sin 

embargo no •e ha estudiado minuciosamente lo que sucede cuando 

la lesión es dada por microorganismos gram positivos o cuando no 

es infecciosa, y que en última instancia van a tener- las mismas 

mani-iastaciones si::)témi~2.s o parecidas .. Ahora bien, lo· que los 

criterios para SRIS representan, es la manifestación sistémica de 

~lll pt·o;::eso infla1natorio local qLte no se ha logrc1do controlor. 

Podemos pensar q1.le mi entras menos control se: teng,;. sobre el 

prMocc=::c infl.:.\m.:.itur-10, mayor será SLt compromiso si::.témico, >' por 

tanto z=1.= 1:1~nifr?sl:3f"á clinicaa1r::·r.te 1.:on un inai.yor núrner-o de 

:=t it~t-ioE3- p:1r·3 SRIS, y ;;isto a su ve;: r-ept·esente más gr=t1=:ú ... -tú. 

Justan2n·Le esto es lo que obser·vd1nos en nue~~r·o estudia, ya que 

los unfet·mos qul'? mur·ieron tuvieron m.~:-::. cri' ·r·ios de SRIS. La 

resµuesta sistémica intensa, desde al punl. de ·1i sta teórico 

implicat·ía una de dos posibilidades: a> la agt·esión ea más 

int~n••, o bl la respuesta inflamatoria sistémic« es ª"casiva. En 

~·i!1Uc.·s ~=isos ~.;l 1·l.:_1?r.:J pr~wv..::>r:.ado .pot· los iw::::·diador·es puede? •:ontribuir 

a l~ evulución f i11al d~ la enfe~madad. Cabe tnenc:ion~~5e, aLtnqLte 

:n a>$te estL~dio !1:J lo encontt·amos, que e>{isten enfermos con 

inmunod•.:pr·esi ón qLt<? pctc:den tener una agresión muy importan te sin 

r·espuesta inflamatoria sistémica, y esto lo vemos p:·incipalmente 

en enfermos viejos y aquellos que tienen tratamiento con 

inmunosupresores. Habría que diseWarse un •studio para comprobar 

si· con la mejorí.a clínica disminuye el número de criterios, y a 

su ve:: servir ~sto como una guía para seguir la evolución del. 
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paciente. Otra de las circunstancias que se relacionó con mayor 

mortalidad tanto en la UTI como hospitalaria en general, ·fue el 

balance hídrico. El balance líquido y la respuesta inflamatoria 

sistémica se interrelacionan entre si, ya que una de las 

características de la inflamación con repercusión sistémica es 

justamente la alteración del endotelio vascular, que por un lado 

aLHnenta la permeabilidad permitiendo la fuga hacia el 

intersticio, y por otr-o lado, cuando está lesionado, libera 

sustancias vasodilatadot·as (34) que aumentan la capacitancia 

..,·.ascul ar, y ambas circunstancias requieren de mayor aporte de 

llqLtido pare1 mantener el volumen circulante efectivo. El 

balance hidrico nos hace inferir de una manera indirecta el 

estado del 

-al tewaci ón 

intersticio, 

endotelio 11ci.:;cul ar, 

fLtncional del mismo, 

ya que 

habrá 

mientras más 

más fuga 

y por !:élnto :;e r·equet·irá de ma: .;- .?.porte 

daño 

hacia el 

en: terno 

para compensar el volumen circulante. Tambiln encontr~mos que 

mientras mayor n~mero de criterios para SRI3 mayor el balance 

hídrico, haciéndonos pensar igualmente, que mientras más daño 

endot.:l i al (mayor balance líquido) mayor respuesta inflamatoria 

sistémica reflejada por un mayor n~mero de criterios para SRIS, y 

a aLl vaz, ~1nbas ci t·cunsta.nci as, estr·echdmente rel aci onad.=\s, se 

asocian con mortalidad más alta. 

El hal 1 a::go de una menor determ.i nación de neutrófi 1 os segmentados 

y plaquetas al ingreso de los enfermos que iban a fallecer, puede 

encontrar una explicacfón en las dos siguientes situaciones 

hipotéticas: 11 que la enfermedad de base hubiera inducido un 

consumo exagerado de estos elementos, o 2> que la condición del 

sistema hematopoyético e inmunológico estuvieran deprimidos. 
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En relación a los factores que se asocian a infección, apreciamos 

que 4 de los mismos (determinación mínima de NS, AF'ACHE mayor, 

balance hidrico ill¿,s alto, y mayor n(lmero de criterios p.ara SR7.S> 

también :.on los qu~ se asocian a mortalidad más elevada. y 

asi mi smor de 15 2nfar-mo~ que fnurieron, 11 estuv!. :ron 

infectados. Esto nos lleva a pensar que la causa de SRIS que 

conlla~a un peor pror1óstico 8s la a~ociad.~1 a infección. Las 

mismas conside~aciones qL\a hicimos p~eviamente en relación a la 

~lteración t1emática, bal6ilCE de líquidos, y nómet·o de crit~r·ios 

para SRIS, son v~lidas para los pacientes infectados y con SRIS. 

Desde luego h.3bt·í a qLt"' di :errarse un estudio para corTobor-ar 

~st~ suposición qu~ ie deri~·a de los datos obtenidos en este 

~stuc.Ji o. 

<:.-ite.-io:. par-a SRIS,ap.-eciamos algLtnos hec:· ;s i rnportan tes. Al 

aLtmen !:.:ar al númer-o de ct·iterios aLtmenta la ;··untLtac:i ón APACHE, y 

tiQn~ diferencia e~tadísticamente significativa cuando se compara 

el .Jr·LlpO dc.i 4 t:r l tari as contra 1 as otros grupos. Cabe t-2cordar 

q~~ los critsrios de SPIS ~an también parámetrcs que se 

por lo que estas dos 

1nedi~c11~s, p1-otablemante van a estar rslacionadas. An ter-i ormente 

2n este estudio que la mortalidad t.ambién 

relacionaba con el nómero de criterio:. para SRIS, siendo más alta 

01ientr·a3 más ct·iter·ios tenía. Ahot·a vemos que 2stas dos variables 

se ~elacionan est1-echamento> o sea, mayor ndmero de criterios 

mayor puntuación AF'ACHE, y 3 su vez, mientras mayor nean estas 

ma10.- mortalidad. Podemos dectr que el nómero de criterios no 

42 



solamente nos refleja una respuesta inflamatoria sistémica, sino 

que a su vez se podria considerar como un factor pronóstico. Lo 

propio podríamos decir del balance hídrico, al obser-v<w qüe 

conforme aumenta Gl número de criterios, aLtmenta tan1bién el 

cuando comparamos el balance, con sianificancia estadística 

grupo de 4 criterios contra tos que tienen 1 y 2 criterios, y qua 

corno pudimos apr-eciat· anten-iormente, también 1·el aci ona 

estt·echamente con 1 a mo;-tal i d;;.d. ·En este momento podemo:; re.::.:.l car-

1 o que mencionamos 1ná:; at·r·iba .-·elc::c:ioné°ldo al .dañ'o t=~ndotelial, o 

h~br·á más da~o dF'l endotelio ~asculat·, 

la mis1na q' .. I~'! 

~umenti:.u·á pr·,,:.,;t·.::·:·i.va1ne11te L:onfc·r·m,..:? mayor r·epercusi ón :;i stémic-.-. :::,i:~ 

tenga 1 5i·ludción 1u~ :~~ 1narlifestará ca11 aumento de cr·iter-ios pa~a 

SF:IS, 1 T~ C:":l:t-i?cha r·el · .:ión e11tt·~ estas 

:;i t.L\i..,ciar:es. E11 ~~~o 1je no control11r·se la a~ ·~sión, sobrevendr-á 

ia muu.•r·t~,, 1:, .:-. .. 1.~l es más p1·obable de pr·od11ci1·se E>n i<quellos 

individuos que ti~·ncn ~espuesta sistémica más intensa. 

T.crn1bi ón porcentaje de NS ~~ .:>t..l :ní. ni ma 

SRIS, '¡' d ::iLl .a.: el por·ct.::nt ...... js• di? bandü.s i:~11 

determiriación ~s más alto can·Fcrme aumenta el n~mero de c~iterios 

para SRI~, dos -,1ar·iables tianen di fer·enc:ia 

estadiGtica~sntE ~i~nificativa cuando se comparan los grupos con 

loa grupos de 2 criterios.· Este puede 

explicarse dado que ~ntre los m~ltiples mediadores que ~• liberan 

-e::-" y qu.:- a su 

vez, r:antidad 
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jóv.enes, es'...o es, .. banc. ,s •.. Probo.blemnte, y esto podemos intuir de 

mientras mayor r·i.=spuesta 

in~ i·efl:;ijada por un !;{stérr.f e!~, 

cr;. fori C)F.; pa~?~ >!:JRIS, mayor~ ·es ti mr.11 ación la 1nédula ósea, 

o aea que 2~ probabl¿ que se esté 

parsista Gl proceao inflamatorio. Desde luego, t~mbi~n habria que 

En rel aci 611 a uno de 103 objeti~·o3 de este estudio, que 

'.'SG ·¡ l~ 1nortalidad, nQ ~a Gr1cont~ó ninguna diferencia e11tr~ 

-i 

la V3G de i11gr·eso y 

no encontró 

nl ng i.:1n v~dor~ pr-::inó:.:>ti.::c y qLte es un mar·c,:.'\dor 

i11e~~acii1~~ y probablem~nte de muy paca utilid~J &r1 la 
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