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Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica:
€« S I R S »

Epidemiologia e Impacto sobre la Evolucion Hospitaiaria.
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INTRODUCCION.

El Sindrome dc Respucsta Inflamatoria Sistémica, agrupa una scric de parametros
clinicos que se generan a nivel célular como respuesta inespecifica ante la presencia de
ciertos cventos patoldgicos como el Trauma, las Quemaduras, las alteraciones Inmunolégicas,
la Pancreatitis, todo ello mediado a través de la cascada de las Citoquinas. (1,2,3,)

Dicho Sindrome nacid asociado a las nuevas definiciciones sobre Sepsis dadas a conocer
en el Conscnso del Colegio Americano de Médicos del Térax (ACCP)* y la Sociedad
Americana de Medicina Critica (SCCM)* en 1992 definicndolo como la presencia de dos o
mas de los siguientes criterios:

1.) temperatura mayor de 38 grados o < de 35 grados centigrados, 2.) Frecuencia cardiaca >

90 latidos por minuto .3.) Frecuencia respiratoria > dc 20 respiraciones por minuto 0
PCO2 <de 32 mm Hg (28 mmHg * ) leucocitosis > 12,000 0 < de 4000 por decilitro

y/o la presencia de >10% de bandas.

En la figura 1 sc mucstra la relacion del Sindrome con la Sepsis y 1a Infeccién.

' La utilidad de! Sindrome en la clinica ain no ha sido bien cstablecida, sin embargo su
importancia ¢s bien roconocida como la piedra angular en la progresién hacia las
complicaciones inherentes de! Sindrome entre las que destacan la Sepsis, ¢l Sindrome de
Disfuncién Organica Miltiplc (SDOM), el Sindrome de Insuficiencia Respiratoria Progresiva
del Adulto, etc. Hasta el momento su epidemiologia no s¢ conoce con precision y los pocos
repories ¢n la literatura  desafortunadamente traducen la  experiencia de  trabajos
retrospectivos, que limitan ¢l conu.:imiento del valor real, evoluciéon y desarrolio del
Sindrome. (4)

% Por sus siglas en el idioma Ingles.
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ANTECEDENTES HISTORICOS:

La inflamacién ha sido un probicma muy cstudiado a través del tiempo, se han realizado
maltiples estudios tratando de indagar kis bases de la enfermedad y su relacién con las
co}nplicacioncs, con la intencion de conocer la manera de modificar su curso ¢ influir en la
evolucion, sin embargo uno de los probiemas frecuentemente encontrados es la diversidad de
términos usados siendo un ¢jemplo de cllo’la Sepsis, el Sindrome Séptico,
la* Septicemia™, la Bacteremia ¢ incluso ¢l Choque Séptico t1érminos usados invariablemente
y que habitualmente no traducen el conceplo ni la gravedad de Ia enfermedad , por lo que
diversos cstudios sobre Scpsis grave ofrecen resuitados confusos y no concluyentes
dificultando incluso ¢l correcto andlisis de los resultados sobre morbimortalidad de nucvos
miélodos farmacoldgicos de tratamicnto de la Sepsis a través de la inmunomoduladores. (2),
Por cllo naci6 en 1991 el interes de algunos expertos entre cllos ¢! Dr. Roger C, Bone sobre la
neccsidad de crear una nueva terminologia que definiera con mayor precision fas condiciones
clinicas del paciente bajo estas circunstancias y que unificara criterios universalmente
acepiados y aplicables tanto en la clinica como cn Ia investigacién. Estos proyectos no
estuvicron exentos de criticas, algunos autores consideraban que los antiguos conceptos eran
claros y no requerian de modificaciones, a pesar de cllo finaimente se llevd a cabo un
consenso en ¢l cual participaron la Sociedad Americana de Medicina Critica (SCCM*) y el
Colegio Americano d¢ Médicos del Torax (ACCP*) y que did a conocer las nuevas
definiciones sobre Sepsis cntre las que destaca Ia introduccion del  Sindrome de Respucsta
inflamatoria Sistémica (SIRS) quc describe ¢l proceso inflamatorio y su relacion con  otras
entidadades igualmente definidas y que es independiente de la causa que la genere (
1,8,9,10) tabla 1
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tabla 1: Definiciones

Sepafs : SIRS asociado a infeccion

Infeccldn: Fenomemno caraderizado por la presancia de microorganismos aislados en tejidos
csteriles de un huesped.

Bacteremin: Presencia de bacteriss viables en fa sangre

Sepeis severn: Scpsis asociada a disfuncidn organica caraterizada por hipoperfusion o
hipotension

ChoqueSéptico: Sepsis asociada a hipotensidn a pesar de la resucitacidn con liguidos e
inotropicos, com  manifestaciones  que  incluyen:  acidosis,  hipoperfusiin,
alteraciones de estado de concicncta, otc

SDOM:  Presancia de funciones orgdnicas alteradas co pavientes ariticos , an cuyo caso la

homeostasis no pucde ser mantenida sin intervenciones terapeiticas.

JUSTIFICACION:

Aunque cn nuestra expericncia existia la evidencia clinica de que muchos pacientes

cursaban con caractéristicas sitnilares a las atribuidas al Sindrome de Respuesta Inflamatoria

nucvo concepto del SIRS nos parccia atractiva ya que no solo permitiria unificar criterios si
no que por oira parte nos daria la oportunidad de clasificar a los pacicnics bajo estas
condiciones ‘haciéndonos sospechar que el scguimienio estrecho de esta: poblacion podria
permitir la identificacion tcmprana de algunas complicaciones potenciales como Lesion
Pulmonar Aguda (LPA), Sepsis, y SDOM, cntre otras 1o cual incrementa dristicamente la

mortalidad,

7

- Sistémica y eran clasificados errdncamentc como sépticos sin scrio. la idea de utilizar cl
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Basados en lo anterior investigamos a través del MEDLINE ®* ¢l antecedente hasta la
{ccha del inicio de nuestro protocolo de algin trabajo de investigacién prospectivo y publicado
acerca de Ia relacion del SIRS y su epidemiologfa, tanto a nivel nacional como internacional,
no encontrando ningina referencia, lo cual creaba la necesidad de investigar acerca del

comportamicnto del Sindrome y sus implicaciones en la practica diaria.

FISIOPATOLOGIA

Este sindrome puede ser considerado como la primera manifestacion clinica de miltiples
afccciones sistémicas reversibles o irreversibles como ¢l Trauma, las. Quemaduras, los
Problemas inmunoldgicos, la Pancreatitis, la Isquemia , etc. que producen una - respuesta
primaria ¢n cascada mediada a través de la estimulacion de células consideradas de defensa
como los neutréfilos, monocitos y macréfagos principalmente que liberan citoquinas como las
interleukinas 1,68, ¢l factor de nccrosis tuioral (FNT), interferén,  leucotricnos, factor
estimulador plaquetario que juecgan un papel importante y . a su _ vez cstimulan Ia
accion de las moléculas de adhesién favoreciendo la migracion neutrofilica que tiene
como resultado final el dafo endotelial difuso en diferentes drganos ,condicion propicia para
¢l desarrollo de Sepsis y sus complicaciones incluyendo al Sindrome de Disfuncion Orgdnica
Miltiple (11,12,13,14,15,16), Figura 3

* Sistéma de busqueda, que mantiene un acervo actualizado por aflos de fos articulos
indexados en la literatura médica.
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figura I; Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica y su relacion con Sepsis ¢
Infeccion. (reproducida con autorizacion del Dr.Roger C.Boney cals.)

Es muy importante considerar que en ausencia- de inductores de inflamacion, los
nculféﬁlos circulan libremente a través del sistema vascular teniendo intimo cbmaclo con lis
célutas endotcliales pero sin estimular ¢t mecanismo de 1a adhesion. sin cmbargo ante un
cfecto agresor los neutrdfilos se adhicren a las células endoteliales mediante un mecanismo

complcjo donde se relacionan receplores v transinisores .(17) fig. 2
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Dentro de Jos mediadores encargados de esta respucsta.destacan las moléeulas de
adhesion. que son complejos de proteinas depositadas en las membrana. las cuales estin
formadas por tres grupos moleculares: a) Las B Integrinas de las que existen casi 23. siendo la
mas ‘importante Ia f§ 2 integrina. b) In super fawilia de las Inmunoglobulinas que son
designadas asi por su cadena de aminodcidos, de cllas las mds importanies son ICAM-1 ¢
1CAM-2 ¥ c) las sclectinas ( P-sclectina y E-sclectina ) las cuales no solo se encuentran en
Ios neutrofilos sino también cn las células endotcliales contribuyendo a Ia primerit fasc de
Ia adhesion, posteriormente son fijadas a este complejo de una mancra muy cstable @ través

de la participacion con las ) 2 integrinas.. figura 4

Circutacion Actlvacton y Migraclén
nornial Adbesidn Transendotelln

Sin efecto de Citoquinas
adhesion, B 2 Integrinas
f.eucos

() ~
Células Endotetiates

Quimiolaxis

I Solecting

figuen 4. Se muestran los mecanismas de activacionde los neutrofilos

ACTIVACION DEL COMPLEMENTO:

C3 es ¢l componente inicial que se activa ya sca por la via clasica o bien por la via alterna
y que jucga un papel importante en la respucsta inflamatoria sistémica, Su activacion exceciva
se ha asociado con edema, incremento de la permeabilidad. y 1a génesis de SDOM. El sistema
del complemento estd formado por 25 proteinas diferentes. La activacion del complemento a
través de la via alterna (lesién tisular) o la via cldsica ( reaccién antigeno anticuerpo),

finalmente coinciden cn una via comun a nivel de C5, lo que a su vez estimula la agregacion
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activa de la quimiotaxis y contribuye a la adhesion de los polimorfonuclearcs v librea [L-6 yi
(17
Independientenicnte de Ia agregacién mencionada y ¢l dafo dirccto mediado por la

liberacién de sus cnzimas, algunos reportes han observado que durante ¢l proceso de
enfermedades criticas y en ausencia de estados de inmunosupresion, s cvidenic una severa
depresion de los linfocitos sobre todo ¢n pacicnics con trauma, quemaduras, etc. Este hecho
pudicra estar asoctado a:
I.- Muerte de Ia poblacién de los linfocitos, 2.- Secuestro increrentado de csie tipo de células
por mecanismos ain no bicn identificados. Esto deja ciertas dudas sobre 1a participacién de un
estado depresivo con factor predisponente hacia la progresion det SIRS hacia estados aan mids
criticos vg Sepsis, SDOM, ctc,

Esta respucsta al inicio cs regionalmente especifica, es decir solo existe agregacion en las
dreas donde ¢l endotclio ha sido directamente afectado dafio célular por trauma, quemaduras o
pancreatitis ) lo cual condiciona estimulacion del endotetio que libera Interleukinas 8 que cs

un potente activador quimiotictico de los ncutréfifos. (18,19)

OBJETIVOS:

Analizar la epidemiologia def SIRS en nuestro incdio, y determinar su impacto sobre la
cvolucion y cstancia  hospitalaria,  Conocer si la persistencia det' sindrome favorece la
progresidn de este hacia la scpsis y of Sindrome de Disfuncién Orgdnica Mdltiple (SDOM),

asi como la influencia sobre la mortalidad,
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MATERIAL Y METODOS:

Se trata de un cstudio prospectivo, longitudinal, realizado en pacientes admitidos a un
departamento multidisciplinario de Medicina Critica ( con 8 camas para terapia Inténsiva, 4
camas para pacienles coronmarios y 4 camas para pacientes respiratorios cronicos) y al
departamento de Medicina Interna de un Hospital General privado de 200 camas, afiliado a
la UNAM cn la ciudad de México.

CRITERIOS DE INCLUSION:

Fucron inclufdos en el estudio todos los pacientes admitidos durante un periodo de scis
meses, independientemente de su diagnostico de ingreso excepto aquellos pacicnies que tenian
cl dx. ya bien cstablecido dc Scpsis quicnes fucron cxcluidos. Sc analizaron las siguicntes
variables: Edad, sexo, diagndstico de ingreso,, 1a presencia 0 ausencia de 2 o s criterios del
Sindrome de Respucsta Inflamatoria Sistémica de acuerdo al consenso descrito para tal fin.
Dichos criterios fucron valorados al ingreso, las 24, 48 rs, y al alta o a la defuncion,
hacicndo cspécial ¢énfasis en la relacion con 1os siguicentes Factores* Influencia sobre los dias
de cstancia interhospitalaria (* Duracion del Sindrome , frecuencia ¢ identificacion de
factores que tuvicrah relacion sobre las complicaciones como Sepsis, SDOM, definida de
acuerdo al consenso (Scpsis * : la presencia de dos 0 mds dc los criterios del - SIRS +la
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confirmacion de un proceso infeccioso y  Sindrome de Disfuncién Orgdnica Mutltiple
(SDOM), fue definida como Presencia de funciones orginicas alicradas en pacicntes
criticamente cnfermos, cuya hoincostasis no puede scr mantenida sin intervenciones
terapéuticas. ) y Ta mortalidad .Los pacientes fueron clasificados d¢ acuerdo a la presencia o
ausencia del sindrome , y su localizacién ( M. Critica o M. Interna) en grupos: A,B,.C.y D de
la siguicnte Grupo A: Pacientes admitidos al departamento de Medicina Critica con 2 0 mads
criterios de  SIRS, grupo B: pacientes admitidos al mismo departamento pero sin criterios do
SIRS, grupo C : pacientes admitidos al departamento de Medicina Interna con criterios de
SIRS y grupo D pacientes admitidos al mismo departamento pero sin criterios de SIRS.

MEDICINA CRITICA MEDICINA INTERNA

C

* *

A

B D

Figura 5. Sc muestra la distribucion de los diferentes gnipos,
* dos o més criterios de SIRS.
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RESULTADOS:

Fucron cstudiados 198 pacientes en un periode que abarcd de Septiembre de 1992 a
febrero de 1993, 107 hombres (%) v 91 mujeres ( %), con edad x 61.35 £ 19.43 ailos. Los
pacicntes fueron divididos en 4 grupos: A) Pacientes admitidos al departamento de Medicina
Critica con dos o mas criterios de SIRS (n=92), B) Pacientes admitidos al  departamento de
Medicina Critica sin criterios de SIRS (n=14), C) Pacicntes admitidos al departamento de
Medicina Interna con dos o mas criterios de SIRS (n=17), vy D) Pacientes admitidos al

departamento de Medicina Interna sin criterios de SIRS (n=175). Figura §

SIRS NO SIRS
100
80
criterios
£ 60 mt
-
§ o’
0 1]
& ol
420 mo
o~
0
Grupo A Grupo ¢ Grupo 3 Grupo 1D

fgura 6: 3 criterios fueron los més frecueniemente encontrado ¢n los gripos.
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Los diagnosticos que con mayor frecuencia encontramos fucron: Isquemia, Trauma,
Problemas Inmunoldgicos, pacientes Post cirugia, causas no identificadas y otras { sepsis,

cirrosis,pancreatitis, ctc.) figura 7

Etiologia del Sindrome de
respuesta inflamatoria sistémica

SQUEMIA

l,.\ EMI B M. Critica

FTRAUMA M. Interna
INMUNOLOGICOS 3

POST QX.
INDETERMINADOS 3

OTROS

o 10 20 30 40 50

No. de Pacienles

L
flgura 7: Esid grafica muestra los diferenies diagndsticos condicionantesde SIRS,

siendo fos mds frecuentes ln isquemia seguido de trauma,

En el gpo. A no hube difcrencias para los pacientes con 2, 3,0 4 crilerios, respecto
los dias de estancia interhospitalaria, para el resto de los grupos la estancia mas corta
fucencl gpo. D quien tuvoun xde 2.64 +2.1 dias contra losdel gpo. C que tuvieron

la estancia mds prolongada con x 5.94 +/- 2.8 dias.
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n:
p=NS

Dias
O = O W B A N

gpo gupo  gipe gipo
A B C D

figura 8: Relacion de la estancia intrahospitataria con los diferentes grupos en donde
se ohserva que no existe diferencia significativa

17
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100%
80%
60%
40% -
20%

g3 4 criterios
{1 3 criterios
12 eriterios

{3 1 eriterio
0%

figurs Y ; Comportamiento del SIRS vespecto al pumerode eriterios v st evolieion.

La distribucion de los pacientes del gpo. A de acuerdo al numero de criterios del SIRS a
su ingreso fue de la siguiente manera:, el 81% tuvicron 2 criterios,, el 17.39 % con 3y ¢l
1.08% con + criterios, de cllos cn ¢l 37.5% y en el 38%, ¢l sindrome se resolvio dentro de
las sig. 24 y 48 hrs. respectivamente. Fig 10. E1'19.5% fueron dados de alta con presencia
ain de criterios. En el gpo C 64.77% y 35.2% fueron adinitidos con 2 y 3 crilerios
respectivamente, de ellos ¢l 41% fueron dados dealta con 1 criterio y 47% con 2.
Respecto 4 la cvolucion y las complicaciones, un hallazgo importante fue que los
pacientes que tuvieron pesistencia del sindrome por 48 hrs , luvicron mds complibacioncs
como sepsis (23% vs  59%), Disfuncion Organica multiple (28 vs 4 % ) y muertc (40.9%
v§ 5.7%)) comparados con el grupo que no tuvo persistencia del sindrome, lo cual fuc

estadisticamente significativo p= < 0.001,
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G \ (229
po. wms S Persistente
L3S no Persistente

SEPSIS
SDOM * p<0.0l
*%p < 0.001
MUERTE %
0 10 20 30 40 50

%o de Pacjentes
figura 10 :Relacion de los pac. del grupe A con SIRS peristenle y ¢l desarrollo de
complicaciones vs los pac. con SIRS no persislente . Las complicaciones fueron ntis
evidentes ¢n el primer grupo con una p estadisticamente significativa.

Respecto a la relacion del numero de criterios v complicaciones, cl 6.66% desarrollaron
SDOM. y ¢l 9.3% de ello fallecio; los pacientes con 3 criterios tuvicron una frecuencia de
SDOM del 12.5% con una mortalidad del 18.7%, con 4 criterios el 100% de los pacientes
desarrollé SDOM y ¢l mismo porcentaje fallecid. Fig 6 .7.8.9

Para ambos grupos (A y C). cl trauma y los cstados de inmunosupresion
’ fucron las causas ctiologicas mas frecuentes -de SIRS, los criterios mas
: frecuentemente  afectados fucron la cuenta leucocitaria 'y la  frecuencin

: respiratoria: Figura
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n=92
SDoM = 4 CRITERIOS
l l I [ 3 CRITERIOS
MUERTE & 3 ln2 criteRIos
20 40 50 80 100

o

% de Pacientes

figura 11: Respecto al numero de criterios, los pac. tuvieron mayor morbimortalidad
conforme incrementaron ¢t no. de criterios a su ingreso fue aquctlos que tuvicron menor

nu de criterios.

Criterio mas frecuentemente afectado en el SIRS

NO SIRS SIRS
I, Respiratotia
F. Cardiaca T PR |
Leucoeitos Ty
Temperatura

40 .20 0 20 40

2o de pacientes

60

80

figura 12: Se muestra ol criterio mas frecuentemente alterado

20
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DISCUSION
Cuando el organisio ¢s sometido a estimulos externos que alteran su homeostasis, s¢

suceden mitltiples cambios tratando de mantener las condiciones propicias para prescrvar
fas funciones bisicas de la célufa (1). Este tipo de respucsta aunque sea considerada como
mecarismos de defensa, no siempre ¢s del todo benigna al organismo sobre todo cuando
la magnitud de {a respucsta s descontrofada y compromete la microestructura de drganos
vitales como ¢f pulman, al aparato digestivo { pancreas, higado, intestine, ete.) fucilitando
secundariamente el desarrollo de Lesion Pulmonar Aguda , Sindrome dc Insuficiencia
Respiratoria del Adulto (SIRPA), transtornos de 1a coagulacion , translocacion bacterian
¢ Infecciones.(20,21.22,23,24,25.26,27.28,29.30) El sindrome dc respucsta
inflamatoria sistémica en la actuatidad a molivade mucha polémica. debide a que la
utilidad no a sido de! todo demostrada, sin embargo  nuestro trabitjo aporta datos
concluyentes sobre ¢! pronostico de este problema, un punto sustawcial de nucstro
observacion cs. que la persistencia del sindrome por mas de 48 hrs, cs un dato que debe
alertar ante In sospecha de las complicaciones descritas, ya que en [a poblacion cstudiada
hubo una mayor morbimortalidad cstadisticamente representativa  (Sepsis 23 vs
59%,SDOM 4 vs 28% y muerte 40.9 vs 5.7%.) asociada al numero de critcrios que aunquc
no tienen mayor relevancia sobre los dias de estancia intrahospitalarta, si la tiene sobre Ia
evolucién y prondstico de los pacientes. Como cra de esperarse, la frecucncia del
Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica es mayor en ¢l Departamento de Medicina
Critica, csto asociado a 1a severidad por lo que los pacicnies son ingresados a estas dreas,
Yo cudl traduce que nucstra poblacién hospitalaria sc encuentra bicn ubicada .

El sindrome per sc alerta al clinico sobre las complicacioncs potenciales que cl
paciente pucde desarrollar. '

El hecho de haber encontrado que fa frecuencia respiratoria sea el criterio mis

frecuentemente alierado no s casualidad, en fo personal considero que el pulmoén cs. uno
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de los drganos blanco primariamente afeclados v que di las manifestaciones clinicas
especificus mds tempranas, estd quizas relacionado a las caracteristicas anatémicas del
drgano, que conticne un espacio vital que virtualmente puede ser ocupado alterando la
interfase agua - aire. condicion que debe permanecer intacta para poder continusr
normalmente con la hematosis. Por otro lado tomando en cuenta que los pacientes con
SIRS cu su fase critica ticne un incremento del metabolismo y  con cllo un consumo  de
oxigeno alto, la disminucién en la disponibilidad del mismo puede resultar cn un desastre
sistémico progresivo que comprometa la interelacion entre ¢l SIRS y los dranos blancos de
la cconomia.

Paralelamente la hipotermia a sido considerada como uno de los criterios con peor
prondstico, por qué traduce una pobre respuesta inmunoldgica..(31)

Un punto dc controversia s 1a relacion del SIRS asociado con cultivos positivos vs
SIRS asociado a cultivos negativos, asi como su cvolucién. En primer lugar no todos los
casos con SIRS finalmente evolucionan hacia Sepsis, aungue esta siempre estd precedida
por un SIRS. Existen ofras patologias ( obscrvacidn personal ) - condicionantes del
sindrome ( Cirrosis, DM descompensada, EPOC exacerbado, TEP, miocardiopatia,
elc.)(32) que sin embargo solo excepeionalmente son influidas  directamente cn su
mortalidad por ¢l SIRS, por cjemplo la cirrosis donde ¢l pacienic puede tener una
evolucion desfavorable en pocas horas a través de una liberacién de mediadores no
relacionada a sepsis ( cultivos negativos ) relacionada con una montalidad clevada. Por
olro lado aunque ciertas patologias mantienen latente un grado de SIRS este no influye
dircctamente sobre 1a montalidad, como es ¢l caso de Ia TEP masiva , JAM complicado, ¥
EVC no asociado a Sepsis ( cultivos negativos ). El punto clave de esto es especificar que
¢l SIRS puede tencr un curso muy grave con complicaciones que ponen en peligro la vida
sin-cstar necesariamente asociado a sepsis, la cud! per se tiene una mortalidad que oscila
entre ¢l 30y ¢l 90 %. (32,33,34). Rangel- Fausto (35 ) reportd que ¢l 35% de su poblacion

con SIRS, estuvo relacionado a cultivos negativos, pero no especifica cual pudiera haber
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sido la causa que lo condicionara, cn nuestra experiencia ¢l 31% de los pac. la causa de
SIRS fuc cslr'icmmcmc indeterminada es decir no  pudo ser agrupada bajo mngln
diagndstico de los mencionados, y al tratar de documentar sepsis los cultivos fucron
cosistentemente negativos. La morbimortalidad cs maty similar en ambos trabajos auncue
tal vez en su trabajo los resultados pudieran modificarse sustancialmente dado que cllos
utilizaron antibidlicos profilicticos en un promedio de 3 dias asoctados a cultivos
negativos pero con sospecha de sepsis.

Al hablar de sepsis ( SIRS + cultivos positivos ) hemos encontrado que 1a mortalidad
estd directamente asociada al nimero de criterios. su persistencia y por supuesto la
poblacion bacteriana aislada, pudiendo agregar que ¢l SDOM no tiene en fi actualidad ¢l
porcentaje de mortalidad tan clevado como se reportaba a principios de 1a década. csto
probablemente asociado a 1a terapéutica mds temprana y agresiva. a los procedimicntos
invasivos mds ampliamente utillizados como la hemodialisis, la AMV. la deteccion
oportuna de los transtornos de la coagulacion | alteraciones de la funcidn hepitica. cte.
(3637
La complejidad del SIRS no sélo estd basada en fisiopatologia que lo generd sino cn los
mecanismos de propresion de este sindrome hacta las altcraciones de los diferentes
drganos. No ha sido posible atn entender ;, por qué en algunos casos fa respuesta es
desmedida v en otros mds limitada 7. ;, por qué a veces la duracidn es breve v en otras
prolongada 7.

Una observacion importante y que nos Hamd 1a atencion es lo que podria lamurse
- perdodo de ventana o zona de penimbra dentro del concepto del SIRS | que consiste en ¢l
ticmpo dentro del SIRS en ¢l que se suceden cambios que infensifican la respuesta
sistémica; csto pudicra ser generado principalmente por la sepsis o por cualquier otro
transtorno en la cconomb (Lcsi()h Pulmonar Agudzt.lnsuﬁ:iehéiu Renal Aguda.cte.) entre.
cl cstimulo inicial y la deleccion de la Sepsis la respuesta inflamatoria cs iniciada y

sostenida a través de la 1L-6 y ¢l FNT. sin embargo durante la progresion de este; las
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endotoxinas (lipopolisacaridos originados principalmente por bacterias vg gram negitivos)
pueden potencializar csta respuesta 0 simplemente hacer que ¢ SIRS persista. st
hipdtesis aun no cxplolada pudicra tencr implicaciones en el futuro del tratamiento

temprano con anticucrpos monoclonales.

Sigura 13

ZONA DE PENUMBRA
LPA 'IRA HIPOVOLEMIA
T NN
IL/FNT H {4 - 4 ] T‘f Sepsis
" . H SDOM

0 [P {
ESTMULO ' v

Recuperacion ?

Aqui sc mucstra las posibilidads de evoucion del SIRS. y Ia hiotesisde la zona de
penumbra. -Ante un estimulose libera una respuesta, la zona gris corresponde a la zohn
de penumbra cn la cual el estimulo pucde serincreentado transitoriancte o permanen-
tementc ya no solo asociado a IL y FNT si no influenciada por Endotoxinas (LPS). la
von de penumbra podria encubrir un diagnostico compalible con sepsis clinicamenic
no identilicado pero altamente sospechado. Esto pudiera tener implicaciones futurstas
sobre Ia “anticipada “utilizacion de ac. antimonoclonares contra cndotoxinas.
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En reportes de I literatura se ha descrito la elevacion progresiva de moléculas de

adhesion los cuales pudicran ser parte csencial ea la gencracion del sindrome (10). La
linca de investigacidn cnfoca sus esluerzos hacia tratar de anunorar esta respuesta la cual
ain no cstd bien comprendida. en otros  reportes  la nulizacion de anticucrpos
monaclonales, anticitoquinas , ctc.. con a intencion de influit cn la respucsta inflamatoria
no ha tenido resultados concluyentes (10.11).
El futuro del SIRS respecto al tratamiento wdn no estd bien definido, sin cmbargo ¢s en
parte prometedor, La investigacion ha idoe progresando al grado de desarrotiar diferentes
tipos de anticucrpos contra distintos mecanismos condicionantes de inflamacién. Se han
descrito receptores especificos para JL-6 los cuales ocupan su lugar. estas sustancias
receptoras antagonistas  han demostrado su cficacia on ciertos modelos animales.
disminuyendo la inflamacién,muinorando 1a intensidad de la LPA, ¥ Ia mortalidad.

En humanos aunqgue se ha visto que reducen Ia mortalidad a 28 dias (16% gpo.
Control vs 44% grupo placebo p< 0.002)no tienen una utilizacion ndinatia bicn
cstablecida, ni regulada,

ANTICUERPOS MONOCLONALES CONTRA RECEPTORES DE [L-1

Existen 2 tipos: ¢l tipo 1 que sc encuantra en las células cndotcliales. hepatocitos.
fibrablastos, ctc., v ¢l tipo 11, localizado cn los linfocitos B, monocitos, y neutrdfilos. Su
utilizacion en animales ha disminuido Ia mortalidad (en ratas principatiente).
ANTICUERPOS MONOCLONALES CONTRA FNT:  Este tipo de uniicucrpos ha sido
cstudiado extensamente cn- animales principalmente, en los cuales se ha demostrado
disminucién de ta morbimortalidd a través de Ia prevencion det choque. tos resultados

defintivos de cstas investiguciones. estdn aim pendientes.




SIRS 26

Con todo lo anterior v la informacion actualmente vertida cn la literatura resurgen

algunas preguntas:
¢ Esta realmente justificado cl uso de los bloqueadores de IL y FNT cn formi rutinaria?
Desde el punto de vista especifico, la respuesta inflamatoria no solo es iniciada por FNT ¢
IL si no que como ya se comentd. ¢ complemento jucga un papel muy importante; y una
vez inciada la respuesta su bloqueo total resulta incficaz (38) .

Otros ensayos clinicos s¢ han tratado de enfocar sobre los lipopolisacdridos generados
por las bacterias sin embargo los resultados atin no estan bien definidos (39).

Uno de los trabajos mds concluyentes ha demostrado que los anticuerpos contra los
lipopolisacdridos cn especial anticucrpos monoclonales.aunque han  disminuido la
evolucion a SIRPA, no pueden scr considerados como una terapéutica cstandarizada, sin
embargosu principal recomendacion cstd basada cn pacientes con infecciones de gram
negativos. (340). Finalmente considero que cf tratamicnto anticitoquinas no seri la piedra
angular en ¢l tratamicnto de los pacientes con SIRS al menos por los proximos afios. La
terapéutica debera cstar enfocada en forma general como sc describe cn el consenso para
tal fin (41.42) donde sc insistc cn ¢l tratamicnto con liquidos, inbtropicos. nulr.icién
parenteral,utilizacion de hematinicos, ctc. Considerando que cl apoyo debe ser sistémico,
agresivo y sobre todo temprano ante la evidencia clinica de cualquier falla. Los csiudios
clinicos deben continuar con la intencion de establecer con precision la epidemiologia del
sindrome, pam poder  descubrir ¢l momento propicio de la intervencidn terapéutica
especifica.

Finalmente concluimos que e} SIRS ticne una notable utilidad en la cstadificacion de
Ia gravedad del paciente, 1o cual debe hacer sospechar al clinico sobre las potenciales

complicaciones que su persistencia v su evolucion gencren. Aunque hasta el momento no
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ha sido posible bloquear 1a cascada de ia inflamacton, desconocemos todavia si esto
pudicra ser cien por ciento benelico en los pacientes. quizas cf enfoque final de cllo'no sca
el tratar de detener tolalmente 12 respuesta inflamatoria sistémica . si no modular sus
mecanismos en faver de fa vida. La medicina moderna v la ciencia ficcion aun tiene un
gran margen v compromiso cn la resolucion de este complejo pero apasionante mundo de

la inflamacion .
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