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Efecto del control de la glucemia en pacientes
sépticos en la Unidad de Cuidados Intensivos
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RESUMEN

Antecedentes: La respuesta metabdlica al trauma esta integrada por diversos mecanismos de contrarregulacion que buscan
restaurar la homeostasis de forma inmediata; uno de éstos es la accién de hormonas para conservar la glucemia en situacio-
nes de estrés que condicionan a hiperglucemia. A su vez, ha sido asociada con una mayor tasa de infecciones y mortalidad
de pacientes sépticos en estado critico. Objetivo: Determinar el efecto del control estricto de la glucemia en la evolucién y
supervivencia de pacientes sépticos en estado critico. Material y métodos: Estudio retrospectivo, observacional y analitico.
Resultados: Fueron incluidos 23 pacientes con expedientes completos: 12 hombres (52%) y 11 mujeres (48%), con promedio
de edad de 40 afios en ambos géneros. Se agruparon como pacientes con control estricto (CE) (glucemias promedio entre 90-
120 mg%) y control no estricto CNE (glucemias > a 121 mg%). El grupo CE se conformé de siete hombres (30%) y seis mujeres
(26%) en comparacion con el grupo de CNE conformado por cinco hombres (22%) y seis mujeres (26%) (OR = 1.17; p = 0.85).
El estudio APACHE al ingreso fue: 21 + 6 del CE versus 25 + 5 del CNE; los dias estancia en la UCI fueron 14 + 9 del CE versus 13
+ 8 dias del CNE; las glucemias centrales promedio fueron de 110 + 7 mg% del CE versus 137 + 9 mg% del CNE. Finalmente, el
riesgo de fallecimiento fue dos veces mayor en el grupo CNE (p = 0.43). Conclusién: El control estricto de la glucosa en pacien-
tes sépticos en estado critico mejora su evolucion y supervivencia.
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ABSTRACT

Background: The metabolic response to trauma is comprised of various mechanisms of counter looking restore homeostasis
immediately; one of which is the action of hormones to keep blood sugar under stress by conditioning hyperglycemia which
in turn has been associated with higher rates of infection and mortality in critically ill septic patients. Objective: To determine
the effect of strict glycemic control on the development and survival of critically ill septic patients. Material and methods: Ret-
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rospective, observational and analytical study. Results: We included 23 patients with complete clinical records: 12 men (52%)
and 11 women (48%), average age in both genders: 40. They were grouped as patients without strict control of blood glucose
(CNE) (blood glucose equal to or greater than 121 mg%) strict control of blood glucose (CE) (average blood glucose between
90-120 mg%) and control. The EC group: 7 (30%) males and 6 (26%) women versus CNE: 5 (22%) males and 6 (26%) women
(OR =1.17; p = 0.85), admission APACHE score: 21 *+ 6 CE versus 25 + 5 CNE; days ICU long stay: 14 + 9 CE versus 13 + 8 CNE;
central average blood glucose 110 + 7 mg% versus EC 137 + 9 mg% CNE. Risk of died 2 fold in CNE (p = 0.43). Conclusion: Strict
blood glucose control in critically ill septic patients improves their development and survival.
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INTRODUCCION

La respuesta del organismo a una lesion grave se deno-
mina «respuesta metabdlica al trauma» y es una reaccion
compleja, ya que se encuentra integrada por diversos
componentes bioquimicos e inmunoldgicos. Por su parte,
existen mecanismos de contrarregulacion que permiten
restaurar la homeostasis de forma inmediata. En la ma-
yoria de los casos, esta respuesta es extraordinariamente
bien coordinada; sin embargo, en un nimero reducido de
pacientes, resulta ser excesiva y descontrolada, lo que da
paso a que se presente falla organica multiple y, conse-
cuentemente, la muerte.?

Los mecanismos de contrarregulacion estan conforma-
das fundamentalmente por hormonas (cortisol, glucagon
y catecolaminas) que antagonizan las funciones anabé-
licas de la insulina y, en forma sinérgica, incrementan la
produccion hepatica de glucosa. La accién a corto plazo
de las hormonas es conservar la glucemia, evitando la
hipoglucemia originada por la respuesta metabdlica al
estrés, con lo que se da paso a un estado de hipergluce-
mia. Asimismo, se activa el sistema inmune, el cual libera
citoquinas proinflamatorias (entre las que se incluyen a la
haptoglobina, alfa 2 macroglobulina, IL-1, IL-6, IL-8, IL-10
y el factor de necrosis tumoral [FNT]), que al salirse de
control da lugar a un incremento de la morbimortalidad
del paciente séptico.'?

La respuesta inflamatoria en la sepsis es compleja, re-
dundante y sinergista. Al mismo tiempo que se secretan las
citoquinas proinflamatorias, también se secretan de forma
simultanea las citoquinas antiinflamatorias, con el objeto
de restaurar la homeostasis. Se propone que la mortalidad
elevada en la sepsis estd asociada con una falta de equi-
librio entre estas dos respuestas, encontrandose a su vez
en ellas, el descontrol glucémico.”® La resistencia a la insu-
lina observada en la sepsis y en el sindrome de disfuncion
orgdnica multiple esta asociado con un incremento en la
produccién de FNT-q, IL-6, IL-1, IL-2 y con la disminucidn
de los niveles de citoquinas antiinflamatorias IL-4 e IL-10.78

La hiperglucemia se asocia con un pobre prondstico en
los pacientes criticos, lo que fundamenta la utilidad del
control glucémico estricto. El mecanismo por el cual se
logra la disminucion de la mortalidad no ha sido determi-
nado con claridad, ya que la controversia continda entre
el control glucémico solo o bien la regulacién bioquimica
que desarrolla la insulina sobre los mecanismos inmuno-
moduladores.>®310

Este estudio tiene como objetivo determinar si el con-
trol estricto de la glucemia tiene algun efecto en la evolu-
cion y supervivencia de pacientes sépticos en estado cri-
tico que ingresaron en la Unidad de Cuidados Intensivos
del Hospital Regional de Alta Especialidad de Oaxaca del
primero de enero al 31 de diciembre del afio 2010.

MATERIAL Y METODOS

Es un estudio retrospectivo, observacional y analitico que
tuvo como objetivo analizar la presencia o ausencia de
descontrol de la cifras glucosa en sangre y su asociacion
o no con desenlaces desfavorables durante su estancia en
Unidad de Cuidados Intensivos (UCI).

Se analizaron los registros de un afio de pacientes in-
gresados a la UCI con diagndstico de sepsis, que no tu-
viesen antecedentes de padecer diabetes mellitus y que
hubiesen estado conectados a ventilacion mecanica.
Asimismo, se seleccionaron los expedientes completos
gue cumplieron los criterios de ingreso y se obtuvieron
datos demograficos, bioquimicos y clinicos de cada uno
de ellos, ademas se colectaron todas las glucemias cen-
trales tomadas durante su estancia en la UCl y todas las
glucemias capilares tomadas durante el dia y durante
toda su estancia.

Utilizamos estadistica descriptiva para calcular las va-
riables cualitativas y cuantitativas como promedio y des-
viacion estandar; el andlisis de probabilidad se realizd me-
diante odds ratio (OR) y para andlisis de diferencia entre
frecuencias utilizamos x2.
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RESULTADOS

Ingresaron 23 pacientes con expedientes completos: 12
hombres (52%) y 11 mujeres (48%) (p = 0.85). El prome-
dio de edad fue de 40 afios en ambos géneros (desviacion
estandar: + 11 para hombres y + 15 para mujeres). El APA-
CHE al ingreso fue de 22 + 7 en hombres y 24 + 5 en muje-
res. Los dias de estancia fueron en promedio en hombres
de 16 £ 9 y en mujeres de 12 + 8 dias. El promedio de
glucemias centrales fue de 120 + 14 mg% en hombres y
de 122 + 15 mg% en mujeres (Cuadro ). En el andlisis de
diferencias de proporciones por género encontramos: la
presencia de neumonia asociada con ventilacion mecani-
ca (NAV) fue de 30% en hombres y de 8.7% en mujeres,
con una OR = 6.3 (p = 0.04). La infeccion relacionada con
el catéter fue de 22% en hombres y 13% en mujeres, con
una OR = 1.9 (p = 0.4). La aparicion de insuficiencia renal
aguda se presento en el 34% de hombres y 22% de mu-
jeres, con una OR = 2.4 (p = 0.3). Finalmente, la supervi-
vencia fue similar, con 30% en ambos géneros (Cuadro Il).

Un segundo analisis se realizé al dividir los pacientes
en dos grupos: el grupo | se conformd de pacientes con
control estricto (CE), es decir, con glucemias promedio en
el rango de 90 a 120 mg% y el grupo Il fue conformado
por grupo de control no estricto (CNE), cuyas glucemias

Cuadro 1. Resultados por género.

Hombres Mujeres
Caracteristica (x, SD) (x, SD)
Edad 40 £ 11 40 = 15
APACHE II 22+7 24 +5
Dias de estancia en la UCI 16 = 11 12 + 4
Glucosa capilar 130 = 16 124 + 20
Glucosa central 120 = 14 122 = 15
Dias de ventilacion 13 £ 10 10 =6

promedio fueron de 121 mg% o mayores. De este modo,
se encontrd que el grupo de CE fue de siete hombres
(30%) y seis mujeres (26%) y el grupo de CNE se conformod
de cinco hombres (22%) y el mismo numero de mujeres
(OR=1.17) (p = 0.85). El promedio de edad en ambos gru-
pos fue de 42 aios, el APACHE al ingreso fue de 21 £ 6 en
el grupo CEy 25 + 5 en el grupo CNE. Los dias de estancia
en la UCl fueron 14 + 9 para el grupo CE y 13 + 8 dias para
el grupo CNE. Las glucemias centrales promedio fueron de
110+ 7 mg% en grupo CE y 137 £ 9 mg% en grupo CNE
(Cuadro 11). En el analisis de diferencias de proporciones
por niveles de glucosa, encontramos lo siguiente: la pre-
sencia de NAV fue de 17% en el grupo CE y de 22% en el
grupo CNE (OR = 0.44) (p = 0.34). Las infecciones relacio-
nadas con el catéter fueron de 13% en el grupo CE y de
17% en el grupo CNE (OR = 0.35) (p = 3.8). La presencia
de falla renal aguda se presentd en 22% del grupo CE y en
30% del grupo CNE (OR =0.27) (p = 0.13). Finalmente, la
supervivencia fue de 30% en ambos grupos (OR = 0.5) (p
=0.43) (Cuadro 1V).

DISCUSION

La pionera en el desarrollo de estudios relacionados con
niveles de glucosa en sangre y sus implicaciones pronds-
ticas en pacientes criticos es la Dra. Greet Van Den Berg-
he, quien desarrollé un trabajo que vio la luz en enero de
2001. Se trata de un ensayo clinico controlado en donde
se incluyeron 1,548 pacientes de una unidad de cuidados
intensivos quirurgicos, de los cuales 765 fueron sometidos
a insulinoterapia intensiva con la intencidn de mantenerlos
normoglucémicos (80-120 mg/dL) en comparacién con un
segundo grupo de 783 pacientes tratado con terapia de in-
sulina tradicional, manejando libremente cifras de glucosa
de hasta 180 mg/dL. Los resultados demostraron que con
la insulinoterapia intensiva fallecieron 35 pacientes (4.6%);
mientras que en el grupo de insulinoterapia tradicional fa-
llecieron 63 pacientes (8%), lo que representa una reduc-
cion de 42% de riesgo de morir (p = 0.04)."

Cuadro II. Diferencia de proporciones por género.

Caracteristica

NAV

Informacion relacionada con catéter
Falla renal aguda

Supervivencia

NAV = neumonia asociada con ventilacién mecanica.

Hombres (%) Mujeres (%) Valor de p
0.3 0.09 0.04
0.22 0.13 0.4
0.35 0.22 0.3
0.3 0.3 0.7
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Cuadro III. Resultados por niveles de glucosa.

Control Control

estricto no estricto
Caracteristica (x, SD) (x, SD)
Edad 42 + 14 42 + 14
APACHE 11 21 +6 25+5
Dias estancia UCI 14 +9 13+ 8
Glucosa capilar 124 = 16 137 = 18
Glucosa central 110 = 7 137 =9
Dias de ventilacién 12 =9 11 +7

Cuadro 1V. Diferencia de proporciones por nivel de

glucosa.

Control Control

estricto no estricto
Caracteristica (%) (%) Valor de p
NAV 0.17 0.22 0.34
Informacion 0.13 0.17 3.8
relacionada con
catéter
Falla renal aguda 0.22 0.3 0.13
Supervivencia 0.3 0.3 0.4

NAV = neumonia asociada con ventilacion mecanica.

A partir de entonces, se han realizado innumerables
trabajos al respecto. La misma Dra. Van Den Berghe
transpold su estudio a 800 pacientes criticos no quirur-
gicos, observando nuevamente que el control glucémico
estricto estaba asociado con disminucién de la mortali-
dad, disfuncién organica multiple y dias de estancia hos-
pitalaria.?

Se han atribuido a la insulina propiedades antiinflama-
torias, antioxidantes e inmunomoduladoras como resul-
tado de investigaciones en pacientes criticos;**'° o cierto
es que variables bioldgicas y clinicas también refuerzan el
papel benéfico de tener control sobre las cifras de glucosa
en los pacientes criticos.'’

En el analisis por género de nuestros pacientes no en-
contramos diferencias significativas en la edad, puntua-
cién de APACHE Il y los dias de ventilacién. Tampoco hubo
diferencias en la supervivencia y la presencia de falla renal
aguda, no asi en el porcentaje de infecciones relacionadas
con el catéter, en donde pareciera que los hombres tie-
nen mayor riesgo de padecer este tipo de infecciones; sin
embargo, no tuvo significancia estadistica probablemente
por el nimero de pacientes. En relacion con la neumo-

nia asociada con la ventilacion mecanica, encontramos un
porcentaje notablemente alto en varones comparado con
las mujeres (30 versus 9%), con p = 0.04 estadisticamente
significativa.

En el segundo analisis, nuestro grupo de pacientes
con mejor control (CE) de cifras de glucosa presentaron
menor puntaje de APACHE Il al ingreso, menor porcen-
taje de neumonia asociada con ventilacién mecanica,
pero sin significancia estadistica. Asimismo, este mismo
grupo (CE) presentd menor riesgo y menor porcentaje
de infecciones relacionadas con el catéter e insuficien-
cia renal aguda, pero igualmente, sin significancia es-
tadistica; la supervivencia en ambos grupos fue similar
y el Unico rubro significativo fue que el hecho de de-
sarrollar falla renal aguda, y tener niveles mayores de
121 mg% (CNE) de glucosa central promedio favorecié
que el paciente requiriese terapia de sustitucién renal
(terapia lenta).

Pensamos que los hallazgos no difieren de los encon-
trados en la literatura internacional, y debido al apego de
nuestro personal a las guias internacionales de manejo,
no encontramos promedio de glucemias centrales por en-
cima de 180 mg%, y los pacientes con niveles de glucosa
en el rango de 90 a 120 mg% tuvieron menor desenlace
en los rubros estudiados; también por la cantidad de pa-
cientes, algunas de estas variables no tuvieron significan-
cia estadistica.

CONCLUSION

El control de la glucosa forma parte de uno de los requi-
sitos en el manejo del paciente con sepsis, sepsis grave y
choque séptico; cumplir con este rubro implica mejorar
el prondstico en pacientes criticos. Los efectos inmuno-
moduladores, antioxidantes, anabdlicos y antiinflamato-
rios sopesan la recuperacion en estos pacientes e influyen
de manera positiva sobre los dias de estancia y los dias
ventilacién, ademds disminuyen la tasa de infecciones y
mejoran la supervivencia.
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