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RESUMEN 

RESPUESTA INMUNE DE CITOClN.·'\.S TNFu. IL-6 E IL-IO E:-- PACIENTES COS 
DIAHETES MELLITUS TIPO 2 EINFECCIÓT'i DE TE.Jil>OS BLA!'Ol>OS DCO'.'ó 
DIFERENTES GRADOS DE SEVERIDAD. Hcrnándcz C: García E: Gon;r.álc:r. V: Fuentes 
A; Gon;,.álcz B. 

AntcccdcnlL'S: La diabctcs m..:llitu~ tip .. J ~ es una cnfcnncdad mctahlilica h..:tcrogénca debida a 
un dCficit de insulina 1..'1 a un.:.i funci~ln inadecuada de la rni~ma "-IUC pn.H..iucc hipcrgluccmia. la cu.il 
causa complicaciones a nivel micro y macrovuscular incrementando usi la morhi-monalidad en 
estos paciente~ ~ P'-"r ki tanto cstan predispuestos a muchas inti:ccioncs específicas mas que los 
pai::icntc~ n1.J diabc.!ticn~: aLh:ma... la hipcrslw:cmia induce alteración en la 4uirnit,ta'\.i~. fa!,!.l-'citosb 
y en los leucocitos;. linfncito:-.: y prnbahlt:mcnlc a la c.=stirnulación dc 1.'.'Ílocinas pro- intlama10ri:.is 
como TNF u. e IL-6;::. pn-1hablcmcntc <le anti-inllamatorias como IL-10: Cl1n10 respuesta a pn,ccsns 
intCccinsos agrc-ga<ll'S. 
Objetivo: Dct1.:rminar :-.i b rcspuc..;,1;1 inmune de citocinas TNF u. 11 -<1. 11 -1 n es Jifcrcnh: en 
paciente~ cun diahetc::-. mellitu:-. tip"1 : c infe..:ción Je tcji<ll"'S hlan<ll•:-. ..:l1n Jit\:n:ntc:-. gra1.h--.s de 
SCVC"ridad. 
Diseño: Trans"crsal i..:on1parativt"' 
Luj!ar: Unidad dc i1n c-..tigaciún hiomCJica cn infc1.."ll'll1gía del J h1:-.pital Jc lnfcch1k1gia ( ·l\.1N .. La 
Raz .. -i·· l:'\1SS. 
!\.1atcrial ~- '.\.1Ctodo"': Sc i11¡,;:lu:-l.·n.1n paciente!-> Cl•T1 diabch::-. rni:llillb tip<l :! c infl."Cl..'it.•ll tk h:jiJuo;;; 
blan ... k,s ..:"l•n diferentes graJ,1:-. di..' -....:" crid.i<l <le an1hn-.. gi.!-ncn1:-.. n1a:- orl..'!-> dc 1 X ari••"' d¡,..· cdaJ ). que 
fucron atcn<lido-. cn cl l llc·;....1r-.;R cn el pcriodc• dc mayo a scpticn1hn: <lcl 2Cl02: a lo:-. cuales SI.! les 
clasificú en ha:-.c a su tip,1 ,k infccciún Je tc..:ji<llls hlandl.l!-> en una <.:!->cala dr.: lc\.C. m0Llcradc1 o 
se\.cn._): adt.!m~i:-. "-e k-.. ... h.:tcrn1in,·1. íh•r nH:1.1i,--. Jr.:J.n1t.!-1 ... -.dll Je El.IS/\.. 111"1.!lc.., serie•'" dc l"Nl·u.. 11.-('J e 
IL-10 en la!> rri1ncr;_¡s :-i hr~. <le ... u ITl~IC:-o.ll .:d lh)~pit;_¡J). lo:-. rcsulto:l\ . .h1:-. fUCíllO Cl1rrclacil1n~1J(lS Cllll la 
severidad di.'" la infr.:ccitH1 a:-.i ct1n1l' cnn la n10rt;:1lidad d.: ll'S paeil..'"ntcs. Se..:undarian1cnte ~c 
C{lfl!->idcran•n \.ariahJI!.., r.:Pn1u cLlad. tit:nlp•' dc C\.l1lu...:i,1n de la Jiahetl!:-.. n1ellitu:-.;::. de Ja infecciún. el 
nivel di! glucnsa ~ Ll!! lcucnci1'•!> c indicc de 111:.1-.a cc1rporal (1/\.1("). 

Rcsullados: Se.: c:-.1udi~1r"rn un h'tal <lt: _>1..J par.:icnte-. c ... 1n D:'\.1 tirH' 2 c infl!cci .... •n d1.: tcjid1.1~ hland{.l!'>. 19 
hombre~~ 20 mu_1crc:-. clln prPmc..:dil1 de edad de 50.4 ~ 4 ml(1~ ll11Jos cun ali;ún tipu de infccciún de 
tl!ji<l(l~ hlanJ1.1~ en...:l1ntr¡it1Ju.-.c ú inti.:cr.:i ... inc'."> lc"c~ .. q 111uJer;.ida.-. :- .2-t .... everu~: In-. día~ prornedil1 de 
infccciUn fucrun 16 . .2 :- lu:-. urlo-. prl1111l.·di,-. dc 1!\.liluciún l.h: la n;.,..1 fuerun de 8.2. Los niveles 
promedio de r.:itocina-.. ful!rllfl T:-...:!- u 3-l.I~ l)_t-, .. IL-h 73.7-::... 8h e IL-10 35.7-::... 30A La inl\:cciuncs 
sc"cra~ o.;c cncuntrarfln rli\.clc:-. de T~F u Je 36.5 p-.07-l: dc 11.-fl nivcle:-. prllrncJi1.1 1...k 9:\.3 p=- .02 
e IL-1 O tuvo nivclc:-. prlHllc.Jil1 Je 33. 7 P"' .82. l.1..1:-. paciem..:s que fallecierun tuvien.1n los siguicntcs 
nhcks pn..lmcJiu de citl•C"in:..i~ Tl'-.F u 37.1 p=.05. ()!{ 2.5 IC QS~O C.h-10.5) la 11.-6 fue de 49.6 
p=.1 1 OK 3.2 IC 95'% 1 .8 -1 3 t ~ lll!-> nivele:-; de l l.-1 O p:..ira h.1s que fallccio.=rllll fuo.=rnn Je 39.3 p=.73 
OR .97 IC e .21 - 4 J. 
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ANTECEDENTES 

La diabetes mellitus tipo 2 es una c:nfcrrnedud metabólica heti.:rogénca debida a un 

dCficit de insulina o a una funciún inadecuada de: la rnisn1a que produce: hipcrgluccrnia. la 

cual causa complicaciones a nivel n1icro y macrovascular incn:rncntando a..c:;i la n1nrbi-

1nona.lidad en pacicntcs con diabetes n11. .. ~JJitus ( 1 l. 

Esta enfC"rmcdad ha cn:cido y se ha convertido en un prohkn1a insospcchahlc de salud 

pública: teniendo asi una visión glohal de personas cnfcnnus de diahc-tcs mctlitus que se 

ha 1.:stin1ado :.iln:dcdor de 150 n1illoncs a 2~0 n1illonc-s para d año :!O 1 O. c..~I dohlc de: 

personas reportada,:.; c."l J 994 a nivc.:l n1undial: y más aún se cstinu1 4uc para el año 2025 

hahrü aln:dt:<lor dc: 300 n1illonc-s dc pcrsonas 1nundi; .. iln1cnh: pai.ic..:cic:ndo diahctcs nlcllitus. 

< 2 J Se ha esrin1.:..hJo ~ue apnlxin1adanH.:ntt: el 7°u .... h.: Ja puOJaci1.."1n a<luha en lns Estados 

Unidns. o hicn 8 n1illoncs 1..k pc-rsona__"'> padecen de diuhetcs n1c-llitus. Y :.i pesar de la 

progresión c.:n la fam1ac.:olog.ia de nut:vos ag.cntcs antiJiabC.:ricos. muchos l..'"nfi.:nnos de 

diahctes continúan padeciendo serias n1orbilidadcs n.:ladonadas u c-sta cnfl.:rn1cdad. Dentro 

de cllas las enfc.:nncdadcs infcccil)SUS son las mas Cl)mum:s. ya que los diabéticos son 

susccptibh:s a infecciones por una gran .. .-aric-dad de razones ( 3 ). Por '-:iemplo. cuando cstos 

racit.:nh:s t.h:sarro1lan úkt.:ras en n1it.:mbros intCriort.:s. cursan con pérdida de- la sensación 

protectora ( ncuropatia s1...""" era' o hicn cuando existen infCcciones cn otro tipo dc tcji<los. 

c:sras pucdl.."n ser el rcsultwJo c..lc: ultcrJcioncs ,·uscularcs. haciendo 4uc exista una 

disminución t.:n la perfusión titular. provocando un incrcn1ento en la susceptibilidad parJ 

el duño a h:jido~. por un crnpcoraniicnto en la habilida<l para nlontar una respui.:stu 

intlaniatoria adccuadu c-l.5 ). 

Lo. asociación entre diuhctcs mc1litus y el incremento de la susceptibilidad 

infi:ccioncs. en gcnt:ral. no están apoyadas por evidencias fucncs (6). tv1uchas intCcciuncs 

t:spt:cificas son mas con1unt.:s en pacientes diabéticos que en los no diabCticos. y algunas 

otras ocurren cxclusivan1cnte en este tipo de pacientes o bien se presentan de forma má..c; 

Diversos aspectos de Ju inmunidad están alterados en pacientes con diabetes n1ellitus. La 

función de leucocitos polin1ort"onuclcan:s y linfocitos está deprimida. panicularn1entc 
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cuando presentan acidosis: la adherencia de leucocitos. quin1iota.xis y fagocitosis trunbiCn 

se encuentran atCctadas; el sistema antioxidante con actividad hactC'ricida se encuentra 

aJterJdo. los datos clínicos en la actividad hun1oral :-.e c:ncucntran litnitados (6); Dclamain.: 

encontró una significante disminución de quimiota.xis de ncutrófilos en diahctc-s mellitus 

tipo l y:!. (3). 

En la nu.1yoria Je las cornplicacioncs n1acro y rnicrovascularcs en Jos [ejidos de los 

pacientes diabCticos con inflamación secundaria a proceso infeccioso. las lesiones 

isquemicas o d traun1atisn10. pucdc-n conducir a la exposición dc antígenos propios que 

nonnaln1cntc están aislados del sistcnrn. inmunitario. Estos antígenos secuestrados pueden · 

no haber inducido auto-tolerancia. Por lo tanto se pueden liberar antígenos propios 

previamente aislados. que podran interactuar con linfocitos inmunncon1pett:ntes e inducir 

n.:spucstas innn1nitaria.."' cspccíficas (7.8). 

En casos de int'eccionr..:s hactc.:rianas. cn forma gc.:nr..:ral. sc ha visto que r..:xistc i111.Jucc1ón de 

Ja respuesta <lr..: 1nm.:nlti.tgos. y a su vez una respuesta ,ft: l>lr ... 1s citocinas C'INF u. IL-1 beta). 

Esto conlleva a la producción de otras citncinas incluyendo IL-2. IL-3. IL-4. IL-6. e IL-10 

( 8 ). Las infi.:cciunes bacterianas. espccíficarnc-ntc en pacicntcs diah~ticos. pueden producir 

grandes alteraciones a nivcl tisular con efectos dclctc.!rcos para estos huCspcdcs~ ya que la 

inflamación tisular secundaria a proccsos infcccios~ls. pucdr..:n causar alteraciones 

cstructuralcs en antígenos propios y la tOm1adón de nucvos dcten11inantcs capaces de 

inducir reacciones auto-inn1unitarias (lJ. l 0). La intlamuci<"H1 puedc <lar lugar a la activación 

de los rnacrófllgos por las citocinas. pt:n1 esta función puede estar dcprin1ida. 

particularmente en ca~llS de acillosis ( 5 ). 

Otras citocinas pro-inflamatorias que se cxpresan en pacientes diahCticos con alguna 

inf"ccción son. factor de necrosis tun1oral alfa CTNFuJ. interh:ucin:'..l <IL) 6. c IL-8. a..">i 

rnismo las anormalidades en n1onocitos/n1acrófUgos. quimiota.xis y l'"agocitosis también han 

sido rL~ortudu.s (3 ). 

Por otro ladn lu hipcrglw.:t:n1ia induce acumulación de productos finales de la 

glucocilución y de.: mcdiadorcs de inllumución .. como la cstimulación de TNF u. e IL-6 ( 11. 

12.13 ). El TNF u es un producto dc macrófo.gos activados. fue- descubicno por su capacidad 

de- causar necrosis de tun1orcs en animah:s dc lubor • ..Horio dc.:sput!s dc u-..1tr.ln1icnro con 

cndotoxinas (5). El TNF a ha sido involucrado en alguna."' otra.s cnfcrrnedadcs de alteración 
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en el metabolismo como son intolerancia a lu glucosa.. dislipiden1ia.. hipcruriccn1ia e 

hipcnensión (14. 15. 16. 17.18) asi corno resistencia a la insulina. obcsidad y niveles d'-." 

lcptina en plasma ll9.20. 21. ::!2. 23) TambiCn se ha asociado el T!\!'F n. cnn enfcrn1cdaJcs 

autoinrnunes tales corno psoriasis (:!4) y pénfigo vulgar (25). Cirrosis biliar prin1.ari;J. 

enfermedad inflamatoria intestinal C2ó. ~7J. El TNF a. se: ha asociado tan1hi.:n a 

cntCm1cdadcs infecciosas tales curno scpsis (28. 29). n1cloidosis scn:r..i (30). n1c:diastinitis 

( 31 L scpsis severa y falla organica múltiple (32): además la scpsis se acon1paña de TNF 

circulante dctcctahle en el 25~'0 de los casos y la mortalidad cs di.:! dohk en cornparación 

con los pacientes TNF negativos (33). 

Por otra parte se ha asociado la elevación moderada dt: IL-6 y TNF u con cnfi.:m1c:dad 

ahdominal aguda. Y tan1bic.5-n la elevación sola dc IL-ó se ha rclac.:inna<ln cnn n1ayor 

mortalidad en pacientes de Unidadi.:s de cuidados intensivos y que cursarclfl con chcu .. ¡uc 

.séptico (34. 35). No obstante. cn n1odc1os anin1ales se ha e\'aluado el Ct..ln1portan1icnto de.: la 

infi:cción de t~jidns hJandos poJinlicrohianas tr..iwdas con antihiótic.:os. T;-...;F u e intcrfi:rún 

gamrn.a .. se ha encontrado una reducción en la severidad de la infccción (36). 

Como es hicn sabido. la IL-6 es una citocina pro-intlru1wtt .. >ria. producida pur n1onoc.:itns. 

macrófugos y cc.5-lulas cndotdiulcs. entre otros~ y su producción ) sccrcciún es estimulada 

por varios factores. hactcria:-; gran1 positivas. grnn1 ncgutiYa..-... lipopolisacáridns. TNFu. 11.-

1 fi. intcrfcrón gama y factor de crccimicnto derivado de plm.)Ut.!'tas. Durante la scpsis. lu 

secreción de IL-ó cs más probabk que sea cstimuladn por cndotoxinas. TNFu n IL-1 IL 

<37). La 11--6 es necesaria para iniciar una respuesta intlamalllria cli.:ctiva contra la 

infCcción. sin cmhargo su producción c:xcesi\'a si.: ha relacionado ..:on nw.y .. ir sc:vi.:ridut..I de: 

Ja enfermedad y mon.alidud. Pinsky y col. reportaron que los pacicntcs con choque séptico. 

en con1paración con los no sCpticos. tuvicron nivclcs séricus clcvados t..lc..: TNFu e IL-6: y h1 

persistencia de la elevación de esta." citocinas se relacionó con n1al pronóstico. (38. 39). 

Lu IL-10 junto con IL-1:! son otras citocinas secretada..,. por macrólU.gos. en rcspucsta a 

productos bacterianos. sicndn así que Ja JL-12 activa la citotoxieidad y lu secreción de 

lntcrfcrón (INFJ gan1a por cClulas T y por células NK. n1ientnis quc la IL-1 O inhihc dichas 

lllncioncs. (40). 

Char..ilambos A y coL Dcmostr...tron que tanto citucinas pro-inflanw.torias como son TNF 

u. IL-6 IL-12 e intcrferón 'Y- así como las anti-inflamatorias como JL-1 O. receptor de factor 
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de! necrosis tumoral (sTNFR) I y II y el receptor de IL-1 soluble se encuentran elevadas a 

nivel. plasmático en pacientes con scpsis severa: y que la elevación persistente de "rNF a 

se asoció con mucnc:. ::idemtl.s conduyen que la sobreproducción de IL-10 también fur.: 

asociada con rnucne (41 ). 

Pro otro lado. en cuanto a la relación de IL-6 e IL-10 de pacientes con sindron1c- de 

respuesta infla..rnacoria sist¿mica y que fallecieron. Taniguchi y coJ. encontraron que Jas 

concentraciones de IL-6 gradualmente se incrementaban después de 2 día....; de estanciu 

hospitalaria:. en cumbio las conct:ntracioncs de 1 L-1 O c:!'ran decrecientes:. y la proporción de 

niveles de lL-6 en comparación con IL-10 era mayor en pacientes con sepsis scvt:r..i 

(4::?). 

En modelos animulcs infectauos con Tripuno.\'on1a cru=i. ha ,~xpcrimcntadn 

administrando IL-10 deficiente y se ha encontrado reducción t:"n parasitcn1ia y un 

incrcn1cnto de Intcrfcrón y. IL-1 ::! y sobreproducción <le TNF n (43). Nosotros n:ulizun1os 

este- trabajo pon..iuc nos inh.:n:saba conocer cual es cJ co111portan1icnto de citocinas con10 

TNF u. IL-6 e IL-10 de Jos pa•;icntcs diahc.!ticos tipn 2 cnn infCcción de tejidos b1andos de 

difcrr.:nh:s grados di.: sr.:-vcridad atendidos en cJ Hospital de Jnfc..:tología C1\·1N .. La Ra.7..a .. : 

por tal n1otivo la realización de t!Sl!-.· trabajo. 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

La incidencia de diabetes mellitus en pacientes adultos es una causa frecuente: de morbi­

n1ortalidad a nivel mundial debido a las complicaciones que conllc:va esta cnfcnnc...Jad. 

dentro de clla.."i las más frecuentes son las secundarias a la altcrJción de la micro y 

macrov.ascularidad (:::! ): otro tipo <li: con1plicacioncs frt!cut!ntcs son las cnfcm1cdadcs 

infecciosas y dentro de ella....,. las de tejidos blandos son ca.usa fn:cuc:ntc de inh.:rnarnicnto 

en el Hospital de Infcctología Centro ~10dico La Raz.;J. ·· Dr. Danid f\..1éndez 1 lcmández·· y 

en las cuales se invierte gran parte dd presupuesto institucional. dchido a Ju larga estancia 

intr...ihospitalaria y Jo que esto conlleva. 

·Por otro ludo. ya se ha n1cncionado quc los pacientes con Diabc:tcs 111cllitus cursan con un 

c:rnpcor..trnicnto en la habilidad par..1 n1ontar unu n:spuc:sta inflan1a1ori.a aUccuada (4) (5): 

por ello es de nuestro intcn.!s conocc:r el estado inmunológico de los pacientes con diabetes 

n1dlitus tipo 2 con inti.:cción Je tejidos blandos que sean ah.:ndidos c:n c:J HICi\-1 ··L:-\. 

RAZA .. detcm1inando cspccíficamcntc..: nivdcs de: 11'.F u. JL-6 e IL-10 y conocer su 

relación con c1 pronóstico de severidad en las infecciones en tejidos blandos. ya que c:n la 

liti:ratura se han cncontradns estudios relacionados a 1 espucsta inflamatoria C'O pacientes 

con scpsis. con c:niCnncdadcs auto-inmunitarias. y otras enfcm-icdadcs int"ccciosas (8) (9) 

( J 0). y poco sc ha publicado acerca de! la n.:spucsta infla11-iatnria en pacicntcs con diubctcs 

nu:llitu.s tipo ~ 4uc cursan con infocción de tejidos hlandos. Cabe ntl!ncionar tan1hién que: 

este es el primer estudio de este tipo reali7_ado en este hospital. 

;.Cuál es la respuesta inmune de citocinas (TNF u .. IL-6., IL-10) en pacientes con 

diabetes !\.1cllitus tipo 2 con infccciún de tejidos blandos de diferentes ~rados de 

scvcridad 4! 
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OB.IETIVO 

Determinar si la respuesta inn1une de citocinas TNF a. IL-6 .. IL-10 es diferente en pacientes 

con diabetes mellitus tipo 2 e iniC:cción de tejidos blandos con diferentes grJ.dos de 

severidad. 

8 
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HIPOTESIS 

La respuesta inmune de citocinas TNF a. IL-6. JL-10 c-s diferente dcacucrdo al grado de 

severidad de la inJCcción de tejidos blandos en pacientes con diabetes mdJitus cipo 2. 
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MATERIAL Y MÉTODOS 

CRITERIOS DE INCLUSIÓN: 

Se incluyeron pacientes con diabetes mellitus tipo :::? y con algún tipo de inlccción de 

tejidos blandos de diferentes grados de severidad mayores de 18 años de cdnd_ de ambos 

sexos y que se atendieron en el hospital de intectologia CMNR en el periodo con1prcndido 

de mayo a sc::ptiembre del 2002. 

CRITERIOS DE NO II"CLUSION: 

Pacientes con diabetes mellitus tipo 2 con algún tipo de inf"ccción de tejidos blandos de 

diferentes .borrados de severidad mayores de 18 años de edad. de ambos sexos_ pero que 

cursen con alguna coinfección con10 neumonía. infección de vías urinarias. tuberculosis 

infección por virus de inmunodeficiencia humana o hepatitis viral. 

CRITERIOS DE EXCLUSION: 

Pacientes que no se les pudo ton1ar la mucstr..i sanguínea o que esta fuera insulicicntc. 
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VARIABLE INDEPENDIENTE 

Severidad de la iilfección de tejidos blandos c:n pacientes con diabetes mellitus tipo:!. 

DEFINICION CONCEPTUAL 

INFECCIÓN DE TEJIDOS BLANDOS 

La protección de Ja epidermis frente a la infección depende de la barrera mecánica 

proporcionada por el estrato córneo; la ruptura de esta barrera por quemaduras. abrJsioncs. 

mordeduras o cuerpos cxtr.i.ños permite la pt!netrJción de bacterias en las estructuras nuis 

profundas ocasionando así infección de tejidos blandos. Del mismo modo el folículo piloS<.'l 

puede servir de entrada a la flora normal o bacterias cxtrinsecas. 

Se tornó la siguiente escala para clasificar la severidad de la infección de tejidos blandos 

(43). 

LEVE: Ausencia y/o celulitis rni'"lin1a 

Salida mínima de material purulento 

Ulceración superficiul 

Sin osteon1icHtis 

i\i100ERADO: Necrosis de piel y tejido celular subcutáneo leve 

Salida de material purulento moder:---Jdo 

CcluJitis 

SEVERO: Ulccrnción profunda de tejidos 

Salida de n1ntcrial purulento ahundantc 

Celulitis 

Necrosis Marcada f.gangrcna 

Presencia o ausencia de osteomielitis 

Bactcricmia. 

11 



DEFINICIÓN CONCEPTUAL 

Se definió como infección leve. moderada y severa cuando se reunieron dos o n1ás 

criterios de Jos arrjba mencionados para cada categoría. 

ESCALA DE MEDICIÓN 

Cualitativa ordinal. 

TESIS CON 
FALLA. DE ORIGEN 
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V ARIA BLES DEPENDIENTES 

Determinación sérica de citocinas Cf"NF a .. IL-6. IL-1 O). 

DEFINICIÓN CONCEPTUAL 

El Factor de Necrosis Tumoral a (.TNFa.) .. es una citocinu potente producida en su mayoría 

por macrófagos activados. y es responsabJe de muchos efectos hiológicos. entre los cuales 

se encuentran promover.Ja necrosis de tumores. quimiotá.xis. y actividad .antimicrobiana 

para la mediación de Ja resistencia del huésped a agentes infecciosos. 

La IL-6 es una cit:>cina de aproximadan1ente 26 K.D sintcti7-Áldu de Jos fagocitos 

mononuc1cares. las células endotclialcs vasculares. los fibroblastos y otras células en 

respuesta a la IL-1. y. en menor grado al "rNF. 

La IL-1 O es una citocina de 18 kD producida por el subgrupo Tl-12 de las células 

coopcradorJ.S CD4+. TarnhiCn es producida por algunas cCJulas B activudas. por alguna..-.; 

células TH 1. por rnacrófagos no activados y por algunas célula_.:; no linfociticas. Sus 

actividades principales son inhibir Ja producción dc citocinas (TNF. JL-1. quin1iocinas e 

IL-2) por me;:dio de rnacrófogos: adcrnás inhibe funciones accesorias de los macrólbgos en 

la activación de las células T. 

DEFINICIÓN OPERACIONAL 

Se realizó Ja determinación de "fNF a.. IL-6 e IL-1 O por medio de la técnica de ELISA. 

Sc romaron los siguicnrcs valores de conc parJ. las citocinas: 

a) TNF a: de 15.8 pg!ml 

b) IL-6:dc3.12pg/ml 

e¡ IL-10: de 7.8 pg/ml 
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Los valores anteriormente mencionados fueron tomados del inscno de cada. una de las 

pruebas 

Cualquier valor superior a Jos anteriormente mencionados. para cada una de las citocinas. 

se consideró como nivel elevado de las mismas. 

ESCALA DE MEDICIÓN 

Cuantitativa continua: pg/rnJ. 

VARIABLES DE CONFUSIÓN 

Edad. Tiempo de evolución de diabetes mellitus. presencia de Hipertensión ancrial 

sistémica. ohesidad. agente aislado en cultivo: y tratamiento antimicrobiano. 

DEFINICIÓN CONCEPTUAL: 

Hipencnsión Arterial Sistémica: Sc considcr..lrJ hipcncnsión arter-ial sbaén1icu ·ól las cifrus 

tcnsionulcs de presión sislólica ~ ól 140 mmHg y dclerminación dia"stólicu 2: a CJO n1n1Hg. 

En por lo menos dos dctcrminucioncs en diferentes días. 

Se consideró obesidad a las cifrJ.s de Índice de Mas.a Corporal (IMC) n1ayor de 27 kg/n1~. 

DEFINICIÓN OPERACIONAL 

Se tornaron del expediente clinico datos con10: signos vitales. edad. sexo. peso y tulla .. 

diagnóstico. tiempo de evolución de Ju intCcción .. 1icn1po de evolución de la diabetes 

rndlitus. niveles sanguíneos de glucosa y leucocitos totales todos cllos al ingreso de los 

pacientes al hospitnl: postcrionncntc se recabaron resultados del gcrn1cn asilado en el 

TESI2, CON 
FALLA DE OElGEN 
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cultivo de la herida quirúrgica.. 

Todos los datos se recolectaron en una hoja de datos para cada uno de los pacientes .. ~nexo 

ESCALA DE MEDit::IÓN 

Edad .. Peso .. talla: Cuantitativas continuas 

Tensión arteriaL Tiempo de evolución de diabetes mellitus: Cuantitativas discretas 

Tipo de gennen aislado: Cualitativa nominal. 

TE~~}S co~~J ! 
FPJ_, U·c U 8 Jj;.:tQ1'S N l 
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DISEÑO 

Estudio transversal comparativo. 

LUGAR. HOSPITAL Y DEPARTAMENTO DONDE SE DESARROLLO EL 

PROYECTO DE INVESTIGACIÓN. 

México D. F. 

Instituto Mexicano del Seguro Social 

Hospital de Jnfectologia Centro Médico Nacional ··La Raza"'" 

-or. Daniel Méndez Hemández"". 

Unidad de Investigación Médica en Inmunología e lnfectología. 

TIEMPO DE REALIZACIÓN DEL ESTUDIO 

Este estudio fue realizado del mes de abril del 2002 al mes de enero del 2003. 
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DESCRIPCIÓN DEL ESTUDIO 

Para la detcrrninación de ios niveles sanguíneos de TNF u. IL-6 e 11.-1 O (Quantikinc. RO 

SYSTElVtS). se realizó Ja ton1a de una muestr...t sanguincu a los p::1cicnh:s en d n1on1cnto de 

ingresar a) hospital o bien después de 24 hrs .• Ja muestra fue recolectada en tuh<.."'ls sf.!cos. sin 

heparina y estériles. esta se dejó n:posar por lapso de 15 1ninutos. postcrionncntc !iC 

procedió a despegar de las paredes del tubo el coagulo formado de la sangre con un hisopo 

de modera cstCril; )as muestras se centrifugaron a 3500 n:voluciones por minuto. por lapso 

de JO n1inutos y se separó el suero por medio de una pipcw dcsi.:chahh:. Todas las 

muestras de suero fueron rc:colectada.s cada una de ellas. en alícuotas y se mantuvieron en 

congelación a una tcmpcn.ltLira de -1 OºC. Cuando Sl! tcrn1inaron de recolectar todas las 

.rnuc:str..is se pn.,ccdil°> u dcsC(JOgcJar las nll1cstr-.is a lt:mpcrarur.i arnÍlic:nlc ~ se procedió a 

rcali:i"'_ar la dcterrriinación dc: niveles de "rNF u. IL-6. IL-1 O por 1nedio de la técnica de 

ELISA la cual se realizó Je la siguiente forn1a: 

En este tipo de ensayo sc l!n1plc..··ó la tCcnica de lnnn•nocnsayo cnzimó.tico cuantitativo 

.. sand,,ichs--. donde un anticuerpo monoclonal csp-·:..:ifico para cada una de las citocinas hn 

sido pre- recuhicno <lcntn.' dc una rnicroplaca. Los estándan:s ;y las nn1cstras son colocadas 

dentro de sus paredes y euul4uicr citosina (TNF u IL-(, o IL-10) prcscntc tiene un lin1itc 

para la inmovilizac.:ión dc.:I anticuerpo. Postc.:riorn1entc se lava u distuncia. Cualquier 

sustancia liOn: y una c¡uJcna dc cnzirnas policlonalcs dc anticuerpos cspcciticos par...i ca.Ja 

una dc.: las citocinas son adheridas u los anticut.:rpos. St.: continúa con un nuevo lavado para 

rcn1ovcr algún anticuerpo t.:nzin1útico lihrc. Una solución substr...ito st.: agrega a Ja pared de 

la :nicroplaca y se: desarrollan colores en proporción a la cantidud de citocinas limite en •.=l 

paso inicial. El color di:sarrollado se detiene y Ja intensidad del color se mide por medio 

del lector di: ELISA. 
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ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

Se reali7~ron medidas de dispersión para calcular pron1cdios. desviución estándar y mc:<lia 

de Jos valores de Jas cilocinas; tan1bién se realizaron pruebas no par...imétrica.."'> parJ la nu:dir 

la asociación de la severidad de la infección de tejidos blandos con la dcvaciOn de los 

niveles de citocinas: y para grupos dt: 3 o mtl.s se: utilizó "\.NOVA. Una p< .05 sc consideró 

con10 significativa. 

También se n:alizó el cákulo de OR con un intervalo de Confiunza del 95o/u mura 

correlacionar mortalid::1d con po.rán1etros clínicos. 

CONSIDEH.ACIONES ÉTICAS 

A todos los pacientes se les dio a firmar una carta de conscntin1icnto infOrmado Anexo 2. 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 18 



RESULTADOS 

Se c::studió un total de 39 pacic:ntes. con diabetes mellitus tipü 2: 19 pacientes pcrtcnccian 

aJ género masculino y 20 al género femenino con un promedio de edad de 50.9 ± 9años y 

con algún tipo de infección de tejidos blandos: La infcc..:ión de tejidos blandos se clasificó 

en leve. moderada y severa encontrándose un total de 6 infecciones IC"vcs. 9 modcr.idas y 

::!4 infecciones severas: el promedio del índice de n1asa corporal se calculó de 28.::! ± 6.1 

K.g/m.:!. el tiempo promedio de evolución de la diuhctcs mdlitus fue de 8.2 aiios: y los 

días pron1cdio de la cv0lución de l:.t inti.:cción fueron dc 16.::!. 1 luho un totol de 15 

<38.So/o) defunciones y 24 (61.5~1) pacientes sohn.:vi' icn.1n. (")"abla 1) 

Se tomaron muestras sanguincas en c:I n1on1cntt.1 de la fase: aguda de: la infCcción y. por 

medio del mélc.HJo dc ELISA se 1.h.:lcnninanm ni,clcs dc T¡-..;F CL- ll--6. 11--JO_ las •=ualt:s 

tuvieron niveles sCricos pron1cdio de 34.1 ± 9.6. 73.7 ± 86 y 35.7 ± 30.4. rcspcctivan1cntc. 

( Fig. 3 ). Al c.;orn.:ladonar la :-.c' cridad dc la infcc.;dún c.;.._ln los valorc:s proint.:dio di.! las 

citocinus sc encontró que el TNF u c.;on infección lcvc tuvo un valor promedio de 2H.8 ± 

10.3: con infección modcrnda tuv,, un valor promedio de: 31 ± ().4. y con infección scvcn.1 

un valor promedio de 36.5:::: q p=- .074. La IL-6 en inJ..:c1:il~n leve: tuvo un vulor pron1cdio 

de 3. 1 ± 1 .3. en infección n1oder.J.da 68. 7 ±80.1 y c.:n infección severa se encontró un valor 

pro1nc:dio de: 93.3 ± 91 p=.02. La IL-1 O c:n inft.:cción leve tuvo valorc:s pron1cdio de 41.3 

:r 45. l_ en infi:cción modcrJda ruvo valores pron1cdio de 37.3 ± 21.6 y en infi:cciún sc:vcrJ 

de 33.7 ± 30.1 p= O .82. (Tahla :::!) (Fig. l) 

TamhiCn se correlacionó la n1ortalidad con lus niveles de citoquinas. encontrándose qui.! los 

pacientes que sobrevivieron tuvieron niveles promedio de TNF u de 32.7 ± 9.7 y los que 

fa11c:cicron tuvieron niveles promedio de 37.1±9 p =.05: OR 2.5 IC 95'Vi• (.60 -10.5) ~para 

IL-6 se encontraron niveles promedio de 57.6 ± 80.: para lo!' sobrevivientes )' un 

promedio de 99.6 ± 90.9 para los que fallc:cieron. p= .11 OR 3.2 JC 95o/o (.80 - 13): 

por último para JL-1 O los vulnrcs prornt:dio para los pacicntes qw.: sobrevivieron fueron 

de 33.5 ± 27.9 y par..t Jos quc tallecieron sc encontraron valorcs promedio de 39.3 ± 34. 7 

p= .73 OR .97. IC 95"/.• C.21-4!. (Tahla 3l (Fig. 2). 

Tmnbic.!n se correlacionaron variables con10 la cdad. años de evolución de la diabetes_ días 

de evolución de la infección. nivel de glucosa y de leucocitos. e indice de masa corpontl_ 
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con Ja severidad de Ja infección y se encontraron Jos siguientes resultados: en cuanto a Ja 

edad. el promedio de años para las infecciones leves fue de 4-5.5 ± 10.1. par.i infecciones 

moderadas fueron de 48.8 ::::: 8.7 y para infc:cdoncs severas el pron11.!dio de edad fue de 

53.1 ± 8.3 afias p= .27:. el promedio de años de evolución de la diahetcs 1\1cllitus fue de 

9.2 ± 7.5 para infecriones leves. 3.3 ± 5 para infecciones moderadas y de 9.8 = 9.2 para 

intCcciones severas P<.05. El promedio de dias de evolución dt: la infecci0n fue de 8.8 ::e 

4.6 para infecciones lc::vcs y de 7.3 ± 4.1 y 21.5 ± 24.6 par..i infecciones n1oderndas y 

severas respcctivamenh! p=.06~ el nivel pron1cdio de leucocitos encontrac..h.1 fue de 12.050 

= 3.700 par..t infecciones leves. 12.300 ± 4.470 par..i infecciones moderadas y de 15.612 ± 

6.212 para infecciones severas p= .'27: el promedio del nivel de glucosa encontrado fue de 

228 ± 134. 222 ±Q2 y 255± 149 para infecciones leves. n1odi:radas y severas 

respectivamente p= .85; el promedio del índice de masa corporal fue de 25 ± 2.7. 28.7 ± 

3.7 y 28.7 ±7.2 paru las intCcciones leves. n1odcradas y severas respc~tivan1ente (Tahla -lJ. 

Eslas variables. anccrionncnl<: n1<:ncionadas. lan1bién fucn...,n correlacionadas con Ja 

monalidad de los pacientes. y se encontró que los años de diahctcs mellitus. el nivel de 

leucocitos y el nivel de glucosa sanguínea en relación con la n1ortalidaJ. tuvieron una 

p<.05. con OR (JC 95o/o) de 1.4 (.4- 5). 4.5 ( 1.2 -18) y 3.4 (.9-13) n:spcctivamcnlc .. y las 

otras variublcs no tuvieron signi ficanciu estadística (Tabla 5). 
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Tabla 1. Datos demob-~áficos de pacientes con DM 2 e infección de tt!'jidos blandos. 

Características 

Edad 

Genero 

Nh.·cJ de glucosa 
mg/dl 

Conteo de leucocitos 

Días de c,·olución de 
Infección 

. .-\ños de cvoluci,;n de 
DM 

Hipertensión 
Arterial 

Culth.·o 

Indice de musa 
corpor-dl 

Kg/m2 

Sohrc,·ida 

Desviación estándar 

Nivel N- 39 ( 0/n) 

33-45 años 18 (46.2) 
46- 60 13 (33.3) 

> 60 8 (20.5) 

Masculino 19 (48.7) 
Femenino 20(51.3) 

60-160 JO (25.6) 
161-250 17 (43.6) 
251-600 12 (30.8) 

<15.000 24 (61.5) 
>15.000 15 (38.5) 

<7 días 20(51.3) 
7-30 días 16 (41) 
> 30 días 3 (7.7) 

0-5 años 22 (56.4) 
6-15 1 o ('.:?.5.6) 
>15 7 (18) 

Si 25 (64.1) 
No 14 (35.9) 

SDB ** 7 ( 18) 
Gram positivo 6 (15.4) 
Gram negativo 25 (64.1) 

Hongo 1 (2.5) 

20-25 12 (30.8) 
> 25-29 16 (41) 

30 ó más 11 (28.2) 

Sohrevivicron 24 (61.5) 
Fallecieron 15 (38.5) 

•• Sin desarrollo bacteriano 

Promedio 
±DE 

50.97 
±9 

243.5 
±133.8 

14.300 
±5.678 

16.2 
±20.5 

8.2 
±8.5 

28.2 
±6.l 
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Tabla 2. Relación de Ju severidad de la infección con valores pron1cdio de citoquinas de 
pacientes con diabetes n1ellitus tipo 2 e infección dt: tejidos hlandos. 

Cito uinas 

TNFu 

IL-6 

IL-10 

"" DE. D~sviación estándar 
..,...,. P=.02 

INFECCJON DE TF..JIDOS BLANDOS 

n= 6 

28.8 
±10.3 

3.1 
± 1.3 

41.3 
±45.1 

l\lodcnu..la n= 9 

Promedio± DE 

31 
±9.4 

68.7 
±80.1 

37.3 
±2L6 

Severa n= 2-t 

36.5 
±9 

93.3 
±91 .. 

33.7 
±30.J 
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Figur11 L Valor promedio de citocinas en relación con severid:id de la iníccción de 
pacientes con diabcstes mellitus tipo 2. 
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Infección de Tejidos Blandos 

Con1ponamiento de citocinas en rC'lación a los grados dc severido.d de la infCcción de! 
tejidos blandos. La curva de TNF u presenta un lcvc incremento contbm1c Ja infcccilln es 
de gradC' severo. en camhio la curva de IL-6 tiene una pronunciada elevación cm:mdo la 
infección es moderada y severa p=.0:2: no así con la curva de JL-JO .. que disminuye 
discretamente cuando la intCcción es de tipo moderada a severa. 

23 



Tubla3 

Relación de la monalidad con los niveles promedio dt: citocinas 

CITOQUINAS 

TNFu 
Totul 34 

± 9.6 

Total 73.7 
IL-6 

±116 
IL-10 

Total 35.7 
±30.-1 

* DE dcsvio.ción estándar . 
.... p= .os 

MORTALIDAD 
Sobrc"·ivió n- 24 Falleció n-15 

Valor promedio 
DE• 

32.7 
± 9.7 

57.6 
± 80.5 

33.5 
± "27.9 

37.1 ** 
±9 

99.6 
± 90.9 

39.3 
± 34.7 

TEST~ r:nN · 
FALLA -[¡).~JJÚJ!JEJil 
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OR 

IC 95°/IJ 

.:?.5 
(.60- 10.5) 

3.2 
(.80- 1.3) 

.97 
(.2-4) 



Figura 2. Nivel de citocinas en relación con la mortalidad de los pacientes con infección 
de tejidos blandos y diabetes mellitus tipo 2. 
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Se observa c:l promedio de citocinas en n.:lo.1ción a la 111onalidad. apn:ciündosc n1ayor nivd 
de citocinas en pacic:ntes que fallecieron c-n comrmraciún con los que no fallecieron. 
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Tabla 4. Relación de variables secundarias con severidad de Ja infección de tejidos 
blandos 

Variables 

Edad 

Años de DM 

Días de evolución 
de la inCccciún 

Nivel de leucocitos 

Nivel de glucosa 

IMC 

"' Desviación estándar 
.... p= .0-1-7 

Leve n-6 

45.5 
± 1(1.1 

9.2 
± 7.5 

8.8 
±4.6 

12.050 
± 3.700 

228.3 
± 134.8 

25 
± 2.7 

Infección de Tejidos Blandos 

Moderada n= 9 

Promedio ±DE* 
48.8 

± 8.7 

3.3 
±5 

7.3 
±4.1 

12.300 
± 4.470 

222 
± 92 

28.7 
±3.7 

Sc,·cra n= 24 

53.1 
= 8.3 

9.8 ** 
±9.:! 

:!. 1.5 
= 24.6 

15.61:! 
± 6.212 

255.2 
:t: 149.3 

28.7 
::1:: 7.2 



Tabla 5. Relación de variables secundarias con la monalidad. 

Mortalidad 
Sobrcvi"·ieron Fallecieron 

Variables 

Edad 

Años de DI\.1 ** 

Oías de C\.'Olución 
de la infección 

1'iivcl de leucocitos 

Nivel de glucosa 

IMC 

"' (DE) dcs\.·iación estándar 
"'* p< .os 

49.8 
±9.6 

5.7 
±6.3 

13 
± 17.9 

12.270 
±3.8-17 

297.5 
± 113.6 

28.4 
±6.3 

Pro m ed i o ±D E* 

52.8 
± 7.7 

12.1 
± 10.1 

21.4 
± 23.7 

17•5-!6 
± 6.698 

300.8 
± 147.1 

27.7 
±6 

OR (IC 95%) 

.96 l .3- 3.5) 

1.4 ( .4 - 5) 

2.5 (.5- 13) 

.¡_::; (1.2-18) 

3.-1 ( .9 - 13 ) 

.9 ( .2 -3.7) 
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Figura 3. Promedio de citocinas en pacientes con DM tipo 2 e Infección de Tejidos 
Blandos 
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Se dc::mucstra el nivd pron1cdio gcncrJl de las citocinas. 

obscrv.ándosc cJeva.ción significativa. de IL-6 en comparnción con TNFa e IL-JO .. 

TESIS CON 1 
FALLA DH ORIGEN/ 
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DISCUSIÓN 

Se ha estimado que aproxi1nadan1cntc el 7~0 de lu pohlación udultu en los Estudos Unidos. 

o bien 8 millones de personas padc-ccn de diabetes mellitus (3): cvidcntcmcnh: esta 

enfennedad ha crecido en los últimos años y se hu convenido en un insospechable 

problema de salud pública. ya que las con1plicacioncs secundarias que trae consigo son la 

causa más frecuente de morbi-n1ortalidad: dentro de estas con1plicacioncs podemos 

mencionar en primer lugar u los padccin1icntos infecciosos y dentro de éstos la infección de 

tejidos blandos ocupa uno de los lugun:s mas imponantes dentro de las instituciones de 

saJud. Ya se ha demostrado que diversos aspectos de la inn1unidad están alterados en 

pacientes con diabetes n1cllitus pcro poco son los cstudit.lS n.:ali7..udos al respecto. sohrc todo 

en nueslro País. ya que la gran rnay<lría de estudios dt.: lu inrnunidai..J están enfr>cados 

principalmente a pacientl.!s con scpsis: en csti.: t:studio se realizó la dclcrminaciOn de 

algunas citocinas corno TNFu. JL-6 e IL-1 O. para conc•ccr su co1nportan1icnto en pacientes 

con diabetes mellitus tipo:::! y diferentes grados de infi..:cciñn dt.: tt.:jidos hlandos así corno la 

relación de estas citocim1s c-n cuanto a la n-iortalidad y el grado dt.." scvt.."ridad de la infección. 

Debido a que en nucstro país la pn.:valcncia de las con1plicaciom.:s en pacicnh:s con diabetes 

rnelitus e infección de tejidos hlandos es in1portantc. st.: husca conocer n1ás acerca del 

comportamiento del sistcn1u inn1unc ante esta situa-:ión. y tal '\.'CZ en un futuro estas 

aportaciones sean básica_.., para apoyo diagnóstico o lcrapéucico. 

En este estudio se identificó que los pacientes con diabetes mellitus tipo 2 e infección de 

tejidos blandos de caracteristicas modemda y se\'cra prcsentabnn cJcvnción. principalmente 

de los niveles de TNFn e JL-6. hallando significancia C! tadistica para IL-6 en relación a 

infecciones severas (p= .O:!): aunque para este mismo tipo de inf'C:ccinnes. relacionándolo 

con la elevación de los niveles de TNFu. no se halló significancia estadística p=.07: aún 

asi considcr..1mos que es un valor n1uy cercano a la misma... y considerarnos que esto se 

debió al reducido número de mucstr..is obtenidas. y suponernos que teniendo un número 

n1uyor de éstas. habria la significancia csllldística cspcr..1da. Es rclc"·antc n1cncionar que el 

compona.miento de JL-10 fue inversamente proporcional a las otras dos citocinas. ya que. 

conforn1e la infección se tornaba n1tls severa los niveles de IL-1 O iban en decremento. lo 

cual se representó bien en Ju figur..1 2. Por otro lado. cuando se realizó el análisis de la 
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elevación de los niveles de citocinas con el riesgo de mortalidad en los pacientes con 

diabetes mellitus tipo ::! e infección de tejidos blandos. hubo signiticanciu cstadistic:.i con 

los nivc.:lcs elevados de TNFa (p-= .05); no siendo a.si con los nivcl,.:s dc IL-6 p=.11 

Cabe mencionar que la literatura ha relacionado la elevación de los nivclcs de IL-b con 

mayor riesgo de sevt!ridad y mortalidad en los pucic!ntcs con scpsis (38. 38. 41 ). En 

nuc:stro c:;:;tudio esto no sucedió. ya que solamente: se: encontró gran variubilidad cn los 

nivdes de IL-6 para Jos pacientes que sobrevivieron y fallecieron: y en cuanto u los nivclcs 

de IL-1 O no hubo una relación sig.nificativu con el r"it:sgo dc.: n1ortalida.J. contrario a h." 

reportado por algunos autores ( 41 ). 

También huho un an<il isis de variables secundarias que se correlacionaron con la scvcridud 

de la infCcción así con10 con el riesgo de rnortalidad; dentro de éstas variahles se encnntrú 

que.: los años de evolución de la diabetes mellitus fueron de gran in1portanci.u para lu 

cvoluciOn clínica de- los pacientes con infección de tcjidos hlandos. )-a 4uc se hullú que los 

pucientcs que tenían rnils años de evolución de Ja diuhctcs n11.:JJitus 1..·urs.uhan con 

infccciom.:s más severas y pn:scntahan n1uyor riesgo de n1onalidad. <>tras variahles 

estudiadas fueron los nivclt:s de glucosa y d nivcl de.: lcucocitos al ing.n.:so 1..k los p;1cientes 

al hospital: así corno los dias de e·volución de la infi.:cción. la edad. el indice: 1...k nla..-.;a 

corporal y el género: para lo cual solamente.: la elevación de In:-; niveles sanguíneos de: 

glucosa asi como de los niveks de lcucncitns fueron rclcvanh.:s para d ricsgn dc 

111onalidad. y las otras variahh:s no tuvic.:ron mayor intervención en cuanto u lu sevcrido:uJ L1..­

h.1 infección así comn paru el riesgo dt.: rnonalidad de cstns pacic:ntL!'S. 

Estc c.:studio nos ha dado una visión dcl cun1purtamicn1u de una parte Jcl sistcrna 

inmunológico de los pacic-ntcs con diahctc:s mellitus tipo ::! ya que se captó. solo en unu 

fasi.: aguda dt: la inli.:cciún. el cornponarniento de algunas citocinas: y cong.rucntc con otros 

estudios. ntlsotros Ct)n1pnlban1os una clevación significativa dc citocinus pn1-inllarnatt1ria..-.; 

como lo son TN Fu e: 1 L-6 ( 1 1. 1 ::!. 1 3 ). 

/\.unquc c.:I objetivo di.: este trah~jn fue nlc.:dir los nivdcs dc citodnas en pacicntcs con 

diabi.:tes nlc.:llitus tipo 2 c.: infección de.: tejidos blandos de dili:rcnlcs grados de- severidad y 

obsc-rvar la difi:rencia cntn: dios. también se pudo contcn1plar otro tipo de vuriahli.:s 

dinicas con10 eJ tiempo de f.!voJución de Ja diabetes n1dlitus y dc la inll:cciún. el nivd de 

glucosa sanguínea. el nivel de leucocitos y el IMC: de estos los 4uc arrojaron resultados 
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significativos estadísticamente para severidad íucron el tiempo de evolución de la diabetes 

mellitus. Al hacer la correlación con la mortalidad: se encontró que el tiempo de 

evolución de la D!'vt. d nivel de glucosa y leucocitos sanguíneos fueron los factores 

estadísticamente significativos. 

Dcntro de las limitaciones de nUt:stro trabajo cabe mencionar que la medición de: estas 

ciiocinas. requicn: de récnicas laboriosas muy cuidadosas y costosas haciéndolas p«u:o 

aplicahles en nuestro medio. porque dentro del protocolo de diagnóstico del paciente se 

n:quicn:n de métodos diagnósticos mas n1ctibles y rápidos que a su vez nos puedan dar un 

pronóstico del paciente más tempr.inan1cntc. 

También es de mencionarse que la escala que se tomó para medir la severidad de la 

infección de;: tejidos hlandos fue adaptada en base a una escala ya existente de PiC' diahc.!tico 

(44.48): ya que cn la actualidad no existe una escala con validez internacional que haga 

una cla">ificación objetiva y cornplcta y que valore todos los aspectos <le una herida 

infectada de tejidos blandos~ por lo quc considcrJn1os que t:sto pudierJ ser un sesgo en ..:stc 

estudio. 

Para concluir. t:stc t:studio puede servir como pauta para investigaciones futuras en los 

4uc se quiera conocer factores inmunológicos y clínicos de riesgo para severidad y 

monalidad de pacientes con DM e infección de tejidos para que así pueda servir de apoyo 

al clínico para un mejor abordaje diagnóstico terapéutico y pronóstico. 
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CONCLUSIONES. 

Se observó que los niveles elevados de IL-6 se correlacionaron significativarnente 

con mayor severidad en Ja inlección de tejidos blandos de pacientes con diabetes 

mellitus tipo 2. 

También se observó que la elevación de TNFa estuvo muy cercana a Ja significada 

estadística cuando se correlacionó con inCccciones severas. 

Los niveles de IL-1 O fueron decreciendo en fbrma discreta confom1c la infección 

de tejidos blandos de pacientes con diabetes mellitus tipo ~ se hacia n1d.s severa. y 

no tuvo significancia estadística para este tipo de infecciones. 

Se presentó mayor riesgo de monalidad en los p[l:icntcs con diabetes 1ncllitus tipo 2 

e infección de tejidos blandos cuando se hallaron nivelt.$ elevados de TNFu .. 

congruente con un nivel cstadistjcamcnte signifi-:ativo. 

Las Interlcucinas 6 y 10 no guardaron relación alguna con Ja monalidad de Jos 

pacientes con diabetes mellitus tipo:! e intCcción de tejidos blandos. 

Dentro de los factores secundarios estudiados como: años de evolución de Ju 

diabetes mellitus. día...:; de evolución de Ja infección de tejidos blandos. nivel de 

glucosa. nivel de leucocitos e IMC se encontró significancia estadística en la 

relación de Jos años de Ja diubt:tcs mellitus con mayor scvcridud de Ja infección. 

Se presentó mayor monalidad en los pacientes con más años dt: evolución de Ja 

diabetes mellitus y con niveles de leucocitos y glucosa c::Jc:=vados~ teniendo 

significancia estadística. 
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ANEXO 1 

HOJA DE RECOLECCIÓN DE DATOS 

Nomhre del paciente __ . _______________________ _ 

Edad ______ _ Sexo _____ _ Filiación ____________ _ 

Peso ______ _ Talla. _____ _ 1~1C ______ _ TA. _____ _ 

1.- Tien1po de cvolución de Ju diahctc:s mdlitus 

~.- Diugnósrico d\." lngrt:Sl.l 

>-- Localización de l:..i int'i:cciún _____________________ _ 

·-L- ExtcnsiUn dc Ja infi-·..:dún 

5.- Sc\.·cridad 1. .. lc.: la int'i:cciún: 

i .. C'\."C' ____ _ :"\hH..h:radu _______ _ scvcra _____ _ 

6.- Ticrnpn 1..h: cYnlución de su padC'citnicntn actual _____________ _ 

7.- Tipo Jc trat;.in1icntu utiliz:.11..io para Ja Di\1: 

l lipoglllccn1ian1cs orah:s ~------ Insulina------- :\.lixto _____ _ 

Sin tr..ttan1ic:nto _____ _ 

X.- Presencia de l lipcncnsión ancrial: Si ___ _ No 
·1·r:'..lta111icn1t._, 

9.- l:ntl:nm:dadt:s ..:rúnico dcgcni:rativo.1s as<.lciadas 

------------------------
10.- lngcsta dc otro~ mcUic:.m1cnto~ ------------­

] l.- Rcsultados dc lahoratorio <.h:I ingn:so al hosriwl 

llh ____ _ lito _____ _ Lcuc1.H.:itos ____ ~---- l .inllH.:itos ______ . 

1'.:cutrofilns ________ . Glucosa ________ . ("rcutinina _________ .---

Resultado de cultivo e.Je hcrid:.1 

Tratan1ientos utilizuJos (:.mtihiúticos) ____ _ --------------

-------------- --------r 
TESIS COI\~· i 

FALLA DE OHIGEN 



ANEX02 

:\.-1éxico D.F. a ______ de ___________ de '.!002 

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL 
HOSPITAL DE INFECTOLOGIA -DR. DANIEL MENDEZ HERNÁNDEz­
CENTRO MEDICO NACIONAL 
-LA RAZA-

ASUNTO: CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO 

-PRESENTE: 

Por medio de la presente y en pleno uso de nlis Cacultadcs n1cntalcs. YO ____________________________________ ~ 

Doy n1i CONSE;-...:Tn'v1JE!'TO. para participar en el protl-:.colo .Je investigación . ..:uyo titulo 
cs. RESPUESTA 1:-.::-.1LJNE DE CJTOQUINAS PR0-1:-.JFLAM.-'\TORl.-'\S rTNF nlfa. IL-6. 
IL-10). E:--: PACIENTES CON DIABETES MELLITUS TIPO::? E INFECCIÓN DE 
TEJIDOS BLANDOS CON DIFERENTES GR..·'\DOS !:E SEVERIDAD. Que u mi 
hcncficin scni confiJc-ncial ~ ordenado. dc111dc st: n1c tom:.iriln n1w.:stras dc sangre (de 1 a.:; 
cn el transcurso de mi estancia intrahospitaJaria) para scr anali/"...adas dt:ntrn de cstc n1ismn 
trabajo de: in\.cstigación. y a la vcz se n:spctarü mi t.h:cisión de continuar o rctin.1nnc del 
n1ismo. aün hahicndo dado rni consentimiento: v adernüs se nll.! inll1nnarti. de los n:sultados 
ohtcnidos en dicho cstw.Jio: sahic.:ndn de antcn1a~n que los resultados de este estudio 
scrvirtl..n para el avance dd conocin1icnto mCdico y cic.:ntifico. 

ATENT.-"\.ME!'iTE 

Nombre y Firma del paciente 

TESTIGO TESTIGO 
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