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RESUMEN

Sc trata de un estudio prospectivo, que tiecne como objetivo evaluar
las modificacioncs dc la respuesta hormonal al estrés despues de manejar
la angustia v el dolor.

Sc¢ cstudiaron 8 pacientes que ingresaron a la Unidad de Terapia
Intensiva Pediatrica del Hospital Lic. Adolfo Lopez Mateos del ISSSTE
con enfermedades que condicionaron estrés, se tomaron perfil hormonal a
su ingreso y a las 24 hrs. de haber iniciado sedacion y analgesia, observado
modificaciones en los niveles (ACTH, cortisol, prolactina, T3, T4L y

‘TSH) hormonales con una P < 0.01 significativa.

PALABRAS CLAVELE: Perfil hormonal, estrés



ABSTRACT

This is a prospective study, that was designed 10 cvaluate the
modifications of the hormonal response to stress after tha management of
anguish and pain.

We studied 8 patients that were admited in to the pediatric
intensive carc unit of the Hospital Regional Lic. Adolfo Lopez Mateos,
ISSSTE, with discases that produced stress inte patients.

We took a hormonal profile at admission and then at 24 hours of
the begining of trastment with analgesic and scdatives, obtaining
modifications in the hormona! levels (ACTIH, cortisol, prolactin, T3, T4L y
TSH) with a PP value < 0.01 which is significative.

Key words: Hormonal profile, stress



INTRODUCCION

La respucsta neuroendocrina al estrés es un tépico que ha sido sujeta a intercsantes

investigaciones en los recientes afios. Uno de los objetivos es destacar una cantidad pequeiia

disponible de informacion cspecifica de la respucsta ncuroendocrina al cstrés en pacientes

pediatricos . (1)
La respuesta neuroendocrina al estrés es una compleja interaccion de multiples

sistemas que amenazan la estabilidad fisiolégica del organismo. Algunos ejemplos que

incluyen como la hemorragia, scpsis, quemaduras, traumatismos, dolor condiciona respuesta

neuroendocrina. La integracion de varios componentes de esta respuesta descrita por

GANN y LILLY como un reflejo neuroendocrino. )

La respucesta ncuroendocrina al estrés o REFLLEJO ncuroendocrino consiste en una
rama aferente, sitios de integracion y modulacidon en el sistema nervioso central y una rama

cferente. l.a rama aferente consiste en SENSORES que detectan transtornos o amenaza de

la estabilidad fisiolégica, ¥ una via neuronal que conduce las senales iniciadas por los

sensores al SNC. Dentro del sistema nervioso central ocurre una interaccion entre el sistema

cercbral y la respuesta eferente. .2,

La rama eferente de la respuesta neuroendocrina al estrés consiste en el eje

simpaticoadrenal y el ¢je pituitario-hipotalamico. Los conceptos de estos dos cjes y su rol

¢n la respucsta al estrés se han ampliado en los recientes afios ¢ incluso agregando trabajos
de investigacion del papel de los opioides endogenos, prostaglandinas, citoquinas y el gasto
de otros organos endocrinos como efectores de la respucsta.

I.as consecuencias directas de la respuesta ncuroendocrina al estrés incluye
adaptaciones cardiovasculares, adaptaciones en la regulacion de electrélitos y agua,

adaptaciones metabolicas, particularmente la utilizacién y formacién de substratos y



consumo de oxigeno. Las consccuencias indirectas incluyen activacion de prostaglandinas y
alteraciones en la funcion inmunolégica.

Es cicrto que la respuesta al cstrés en el adulto ncurologica-hornmonal, metabolica-
inmunolégica esta bicn descrito sus efectos.  En el otro extremo, pocos estudios han sido
hechos en pacientes pediatricos, extrapolando los conocimentos fisiologicos de los adultos a
los pacientes pediatricos. Comparativametne un trabajo pequeiio hecho en neonatos; este
trabajo ha sido recientemente revisado a fondo y resumido por SCHMELING y CORAN,
comparando la respuesta que ocurre on adultos con la dec los pacientes pediatricos. 3

Los nconatos son capaces de secretar B-endorfinas, demostrado por incremento dc
sus niveles en sangre del cordon al momento del nacimicento. Semcjantemente no sc¢ han
realizado estudios cn pacientes pediatricos de la respuesta hormonal al estrés relacionados a
cambios en la hormona del crecimiento, prolactina y hormona antidiurética o elucidar el
papel de estas hormonas en respucsta al estrés. ILos nifios son capaces de modificar la
respucsta hormonal, aumenta ¢l cortisol en respuesta al esirés, sin embargo ¢s menor que la
del adulto, sugiriecndo quue el eje adrenal-hipotalamo-pituitatio es parcialmetne menos
funcional.

Estudios cn neonatos la respuesta de catecolaminas al estrés son namerosos. Estos
estudios claramente demuestran incremento de las catecolaminas como respuesta al estrés oy

La respuesta del sistema renina-angiotensina-aldosterona, vasopresina, hormas
tiroideas y hormona del crecimiento han sido estudiados incompletamente que no permiten
concluir un comentario. Estas areas son importantes para cl campo de la investigaciéon,

La respusta de la glandula pituitaria al trauma es bidireccional. La hormona
adrenocorticotropica (ACTH), prolactina y hormona dcl crecimiento incrementan sus
niveles. La hormona estimulante de tiroides (TSH), T3, T4l, T4t, sus niveles permanecen
sin cambios o disminuycn y la secrecion de hormonas disminuyen después del evento agudo,

retornando a los niveles normales cuando cl paciente se recupera. (1.3



Estos pacientes que cstan ¢xpuestos a transtornos de la funcién pituitaria,
causada por cambios intrinsicos en la regulacién de las hormonas pituitarias o per el “w
medicamentos c¢n  pacientes  criticamente enfermos  (glucococticoides, barb as
analgésicos narcoticos o dopamina). Altemativametne, el hipotalamo y/o pituitaria pueden
ser lesionados, resultando en una insuficiencia pituitaria permanente.  El incremento de la
ACTH, resultando en un aumento de la secrecion del cortisol ¢ incremento en las
concentraciones de hormona del crecimiento y prolactina es debida a un incremento en su
liberaciéon. Estas hormonas quc respondc a la lesion y estrés con un incremento en la
secrecion inmediata. Pero no nccesariamente sostenida, mientras quc estas hormonas
disminuyen despues de la lesion, el cfecto no pucde ser aparente por varias horas y su pico
maximo cs cn las primeras 24 horas hasta cl 4to. dia, y pucde persistir durante la enfermedad
¢ incluso por varios meses. (1.2)

La hormona del crecimiento y la prolactina incrementan sus concentraciones después
del trauma. &

La respucsta de la corteza adrenal al estrés incrementa la secrecion de cortisol, no el
mectabolismo y estos cambios no estan en rclacién cntre los niveles de cortisol libre y total
Con rara excepcion la liberacién del cortisol y ACTH son suprimidas por una lesion
severa.(1.2y

La administracion continua de glucocorticoides inhibe la respuesta adrenal-pituitaria
a la lesién, sin embargo no es complctamente normal. El ticmpo medio de la supresion
adrenal es prolongada, y no ocurre cuando la presion intracraneana csta incrementada. a2

Los ecfectos en las cnfermedades severas, la funcion tiroidea ha sido revisada
extensamente. Las causas que condicionan cambios c¢n las concentraciones son
multifactoriales e incluyen: incremento en el mctabolismo dc las hormonas tiroideas,
inhibicién de T3 y T4 ligadas a protcinas de transporte, administracién de dopamina, que

inhibe Ia liberacién de TSH, ¢l uso de glucocorticoides, agentes bloqueadores B



adrenergicos inhiben la conversion de T4 a T3. [.os cambios en las concentraciones de la
circulacion c¢s rapida, declina T4 y T3 dentro de las primeras 6 a 12 hrs. de la lesion y
alcanzado cl pico maximo dentro de 4 dias. [.a T3 invertida su pico maximo es a las 12 hrs.
después de 1a lesion y retoma a la normalidad en 2 semanas. (1.2.4)

L.a apropiada sedacién de los pacicentes en la unidad de cuidados intensivos
pediiatricos, ¢s parte csencial para un buen mancjo médico. l.os pacientes sc encuentran
expuestos a un grado de cstrés tanto fisico, como mental causado por el dolor secundario a
procedimientos invasivos, tales como la colocacion de lineas intravenosas, intraarteriales.
sondas, tubos de drenaje.

Frecuentemente los pacientes cstan en apoyo ventilatorio luchando con el mismo, la
consccuencia de esta ansicdad y agitaciéon no controlada es un incremento del cstrés, que
causa una inestabilidad hemodinamica, intercambio gascoso inadecuado, alteracionecs
mctabolicas y hormonales. Por lo quc la necesidad de una sedacion continua es para
proteger a los pacientes disminuyendo su agitacion y ansicdad.

LLa scdacién en los pacientes que requiercn cuidados intensivos pediatricos es
problematica. Por lo que la utilizacion de una calificacién (escala de comfort) para la
valoracion de¢ una sedacidén optima en pacientes con asistencia ventilatoria mecanica es
recomendable. Tomando en cucnta los parametros (puntaje) siendo de 17-26 puntos para
una sedacion optima, 8-16 cxcesiva sedacion y de 27-40 puntos sedacion inadecuada. 67

La preocupacion creciente sobre ¢l tratamietno del dolor en nifios ha suscitado
algunas preguntas criticas respecto a la valoracion de dolor agudo cn situaciones clinicas.
La medicion y 1a valoracion del dolor son algunos de los paramectros mas dificiles que encara
quienes proporciona atencion a la salud pediatrica.

El dolor como una condicionante de respuesta hormonal al estrés en cl paciente
pediatrico siendo necesario una medicién y valoracion en forma adecuada tomando escalas

de valoracién dcl dolor como serian Escala de Qucher, Escala de intervalo de nueve caras,



Escala analoga lincal y la medicién fisiolégica (autonomica) juegan un papel importante para

medir una analgesia en forma adccuada y esto disminuya la respucsta hormonal al dolor.

(19.10)
El siguicnte estudio evalua el cambio de la respuesta hormonal al cstrés durante las

primeras 24 hrs. dc haber iniciado scdacion y analgesia.



MATERIAL YMETODO

Se realizo estudio prospectivo de los pacientes que ingresaron a la Unidad de Terapia
Intensiva Pediatrica del Hospital Regional Lic. Adolfo Lépez Matcos del ISSSTE con
enfermedad que condicionara cstrés y que ameritaran asistencia ventilatoria mecanica, asi
como permitieran tomar perfil hormonal (ACTH, CORTISOL, PROLACTINA, TSH., T3.

T<4l, T4t), antes y despues del inicio de la analgesia y sedacion.
Sc rcalizdé valoraciones tanto del dolor (ESCALA AUTONOMICA), como de

sedacién (ESCALA DE COMFORT).
A los datos obtenidos se utilizé el método de medida de tendencia central y

dispersion, y rangos seiialados de Wilcoxon. Los resultados se consignaran en tablas y

graficas.
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RESULTADOS

Se¢ cstudiaron 8 pacientes que ingresaron a la UTIP del Hospital Regional Lic.

Adolfo Lopez Matcos ISSSTE, cn el lapso de tiempo comprendido de Marzo a Noviembre

de

2.-
3.~

1994. Sc colectaron los siguientes resultados:

Diagnosticos a su ingreso: 3 TCE: 2 Estado Epiléptico 1 Meningoencefalitis y HIC,
1 Scpsis mas Pulmén de Choque y 1 Hemorragia Intracraneana mais Hipertension
Intracrancana. (Cuadro 1)

Sexo: scis de los pacientes fucron masculinos y dos del sexo femenino.(Cuadro 1)
Edad: Los rangos de edad fucron de 2 a. a 13 a. con una edad media 8.75 aiios.
{(Cuadro I)

Scdacion: A cinco de los pacientes se utilizé propofol un paciente sc utilizéd
midazolam y ha dos pacientes con tiopental, la valoracion de comfort media fue de
19.8 puntos lo cual con este puntajc cl paciente presento una scdacion optima.
(Cuadro 1)

Valoracidon de dolor (autonomica): La frecuencia cardiaca disminuyo cn un 8§-10%,
la frecuecncia respiratoria en 7-10%6, 1a presion arterial sistolica 7-10% después de
haber iniciado la analgesia. A todos los pacientes se mancjaron con nalbufina.
Ningin paciente presenté sudoracion palmar ni piloereccion.

Perfil hormonal: En ¢l perfil tiroideo los niveles al ingreso y a las 24 hrs. fucron los
siguientes: de la T3 (0.93-1.2 ng/ml) con un incremento porcentual del 29%. T4l
(1.23-1.38 ng/dl) del 12%, T4t (9.0-9.3 ug/mi) 3%, TSH (1.15-2.4 ulUI/ml) con un

incremento del 108% respectivamente.
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La ACTH con niveles a su ingreso y a los 24 hrs. (109-74.8 pg/ml) disminuciéon
31.3%, el cortisol de (25.1 -16.8 ng/dl) del 33% y la prolactina (13.1-10.3 ng/ml) de
21% (Grafica 1,2,3,4,5,6,7,8)

Utilizando las prucbas estadisticas sc¢ encontré que hubo modificaciones en Jos
niveles hormonales a las 24 hrs. haber iniciado Ia sedacién y la analgesia. con una

P << 0.01 en Ias hormonas: T3, T4l, TSH, ACTH, CORTISOL y PROLACTINA.




DISCUSION

La respucsta neuroendocrina al estrés csta bien estudiada en pacientes adultos, las

consccuencias directas dc esta respuesta ces la adpatacion cardiovascular, adaptacion

metabolica, regualcion de electrolitos y agua, particularmente la utilizacion v formacion de

substratos » consumo de oxigeno. Las conscecuencias indirectas incluyen activacion de las

prostaglandinas y alteraciones en la funcion inmunologica.

Estudios realizados en neconatos en muestras pequerias y las cuales han sido revisadas
a fondo por Schmoling y Coran comparando la respucsta que ocurre en adultos con la de los
pacicntes con cstrés presentan modificaciones cn los niveles hormonales, elevacion de la

ACTH. cortisol, prolactina y hormona del crecimiento y el perfil tiroideo no presenia

modificaciones o bien disminuyen. Hasta el momento no se¢ han realizado estudios

comipletos con los cuales se valores todo cl perfil hormonal en pacientes pediatricos con
estrés, ya que el estudio realizado porlos autores mencionados, no sc realizo perfil tiroideo
ni renina-angiostensina, ¢l resto de las hormounas presentaron modificaciones en sus niveles.

La respuesta hormonal al estrés es bidireccional, misma que sc observo en el presente
estudio en donde hubo una elevacion de la ACTI, cortisol y prolactina, asi como el perfil
tiroideo no presenta modificaciones en sus niveles.

Observando posterior al mancjo de la angustia y el dolor modificaciones en los
niveles ACTH, cortisol y prolactina disminuyeno sus niveles y aunque el perfil tiroideo se
mantuvo dentro de los niveles normales, hubo un incremento de los mismos.

En cl presente estudio se puede observar que hay modificaciones en la respuesta
hormonal al estrés posterior al mancjo de la angustia y ¢l dolor.

Decsafortunadamente no se pudo realizar la hormona del crecimiento con la cual se ha

completaria cl perfil hormonal. Con lo investigado scguramente esta s¢ encontraria clevada

como respucsta al estrés.

~wag s L S ] - - = 4 se o v aa i l'



CONCLUSTONES

El perfil tiroideo T3, T4l, TSH, presentaron modificaciones en sus niveles con una
elevacion significativa p << 0.01.

L.a hormona tiroidea T3t sus niveles se mantuvicron casi igual a su ingreso y a las 24
hrs. de haber iniciado cl mancjo sedacion/analgesia.

Siendo nccesario un grupo de estudio mas grande para observar estas modificaciones
comentadas en la literatura.

La ACTH, cl cortisol, y la prolactina presentaron modificaciones en sus niveles con
una disminucidn significativa de p < 0.01.

Los rcsultados obtenidos nos permiten apreciar que existen modificaciones en los
niveles hormonales en la respuesta al cstrés al utilizar sedacion y analgesia en
pacientes pediatricos criticamente enfermos.

Desafortunadamente no se realizé la hormona del crecimiento la cual nos daria un
panorama mis amplio e¢n las modificaciones hormonal al estrés.

Es nccesario llevar un control hormonal mas extenso para observar las
modificaciones cuando se utilizan medicamentos como (glucocorticoides, DFH,

tiopental, dopamina).



CUADRO |
DATOS DE 8 PACIENTES QUE INGRESARON A LA UTIP, SE VALORO
LA RESPUESTA HORMONAL ANTES Y DESPUES DE HABER INICIADO

SEDACION Y ANALGESIA
CASO SEX0 EDAD DIAGNOSTICOS MEDICAMENTOS COMFORT

1 M 5a.  TCEMHIC PROPOFOL 17
NALBUFINA

2 M 2a.  SEPSIS MIDAZOLAM 19
PULMON CHOQUE NALBUFINA

k| F 10a.  MENINGOENCEFALITIS/ HIC PROPOFOL 17
NABULFINA

4 M 10a.  TCE SEVERO PROPOFOL 20
NABULFINA

5 M 12a.  ESTADO EPILEPTICO TIOPENTAL 17
NABULFINA

6 F 4a.  TCESEVERO PROPOFOL 17
NABULFINA

1 M 4a.  ESTADO EPILEPTICO TIOPENTAL 17
NABULFINA

8 M 13a.  HIPERTENSION INTRACRA- PROPOFOL 18

NEANA/HIC NABULFINA



GRAFICA No. 1

MODIFICACIONES DE LOS NIVELES DE T3 ANTES Y DESPUES DE HABER

INICIADO SEDACION Y ANALGESIA

RERCE)
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GRAFICA No. 2

MODIFICACIONES DE T4l ANTES Y DESPUES DE HABER INICIADO
SEDACION Y ANAILGESIA

- O hrs - 24 hrs
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GRAFICA No. 3

MODIFICACIONES DE T4t ANTES Y DESPUES DE HABER INICIADO
SEDACION Y ANALGESIA

-+~ O HRS. -=- 24 HRS.
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GRAFICA No. 4

MODIFICACIONES DE TSH ANTES Y DESPUES DE HABER INICIADO
SEDACION Y ANALGESIA

-= O HRS. -m- 24 HRS.
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GRAFICA No. §

MODIFICACIONES DE ACTH ANTES Y DESPUES DE HABER INICIADO
SEDACION Y ANALGESIA
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GRAFICA No. 6

MODIFICACIONES DE CORTISOL ANTES Y DESPUES DE HABER INICIADO
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GRAFICA No. 7 . sy
«1‘,1’[‘.4

MODIFICACIONES DE PROLACTINA ANTES Y DESPUES DE HABER INICIADO
SEDACION Y ANALGESIA
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GRAFICA No. 8

MODIFICACIONES DE LOS NIVELES HORMONALES ANTES Y DESPUES DE
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