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RESUMEN

Introduccion: El conocimiento de las alteraciones metabdlicas permite conocer la
capacidad de respuesta de los pacientes y la magnitud de la agresion.

Objetivos: Identificar las alteraciones metabdlicas del paciente grave sometido a
ventilacion mecanica invasiva y su asociacidn con la mortalidad, segun los perfiles
establecidos.

Método: Se realizd estudio observacional longitudinal prospectivo, en pacientes
ingresados en la UCI del Hospital Militar Central: Dr. Luis Diaz Soto con Ventilacién
Mecanica Invasiva = 72 horas. Se dividieron los pacientes perfil Traumatico, Clinico y
Quirargico. Al ingreso y diariamente por 72 horas se les realizd: glucemia, urea,
colesterol, triglicéridos y acido urico; nitrogeno ureico urinario y creatininuria. La
evolucion se evalud con la mortalidad de la UCI y del Hospital. Se utilizd, el analisis no
paramétrico, todo bajo un intervalo de confianza del 95 % o alfa igual a 0.05. Se
realizé analisis multivariado con la aplicacion de regresion logistica.

Resultados: La hiperglucemia (> 6.1 mmol/L), hipocolesterolemia (< 3.8 mmol/L),
urea plasmatica y nitrdgeno ureico urinario elevado estuvieron presentes en todas las
categorias diagnosticas. Las cifras de colesterol mas baja pertenecid al perfil Quirlrgico
(2.6%+1.29 mmol/L). Las cifras mayores de acido urico, fueron observadas en el perfil
Clinico (292.6 mmol/L) y en el Quirdrgico se aprecid los valores mayores de glucemia
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(8.13+£2.87 mmol/L) y triglicéridos (1.52+0.76 mmol/L) asi como los menores de
creatininuria (979+399 mg/dia y 14.12+4.9 mg/kg/dia).

Conclusiones: Las alteraciones metabdlicas mostraron asociacidon con la mortalidad
global y por categoria. En el perfil Trauma fueron: la elevacion de nitrogeno ureico
urinario, la urea plasmatica y los triglicéridos; asi como la creatininuria con valores
bajos. En el Clinico, fueron las cifras elevadas de acido urico, la hiperglucemia y la
hipocolesterolemia. En el Quirdrgico, fueron la creatininuria en valores bajos, la urea
plasmatica elevada y la hipocolesterolemia.

Palabras clave: Metabolismo, alteraciones metabdlicas, ventilacibn mecanica
invasiva.

ABSTRACT

Introduction: The knowledge of metabolic alterations allows knowing the response
ability of patients and the magnitude of aggression.

Objectives: To identify the metabolic alterations of severe patient undergone to
invasive mechanical ventilation and its association with mortality, according to
established profiles.

Method: A prospective, longitudinal and observational study was conducted in the
patients admitted in Intensive Care Unit (ICU) of the “Dr. Luis Diaz Soto” Central
Military Hospital underwent to invasive mechanical ventilation = 72 hours. Patients
were divided according to traumatic, clinical and surgical profile. At admission and
daily for 72 hours the following procedures were applied: glycemia, urea, cholesterol,
triglycerides and uric acid, urinary ureic nitrogen and creatinuria. Course was assessed
according to mortality rate in ICU and in hospital. The non-parametric analysis was
used, all under a 95 % IC or alpha = 0.05. A multivariate analysis was performed with
implementation of logistic regression.

Results: The hyperglycemia (> 6.1 mmol/L), hypocholesterolemia (3.8 mmol/L),
plasmatic urea and high urinary ureic nitrogen were present in all the diagnostic
categories. Lower cholesterol figure corresponded to surgical profile (2.6 £ 1.29
mmol/L). The higher cholesterol figures of acid uric were present in the clinical profile
(292.6 mmol/L) and in surgical one there were values higher of glycemia (8.13 £+ 2.87
mmol/L and triglycerides (1.52 £ 0.76 mmol/L) as well as the minor ones of
creatinuria (979 + 399 mg/day and 14.12 £+ 4.9 mg/kg/day).

Conclusions: The metabolic alterations showed an association with global mortality
and according its category. In the Trauma the profiles were: A rise of urinary ureic
nitrogen, plasmatic urea and triglycerides; as well as creatinuria with low values. In
the clinical profile the high figures corresponded to uric acid, hyperglycemia and
hypocholesterolemia. In the surgical one, the lowest values were the creatinuria, high
plasmatic urea and hypocholesterolemia.

Key words: Metabolism, metabolic alterations, invasive mechanical ventilation.
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INTRODUCCION

La injuria o agresién trae consigo alteraciones metabdlicas que van a traducir la
capacidad de respuesta de dichos pacientes y la magnitud de dicha agresion. Hay
estudios que confirman este criterio pero hay otros cuyos resultados son
contradictorios.'3

El conocimiento de las alteraciones metabdlicas permite conocer la capacidad de
respuesta de dichos pacientes y la magnitud de la agresion. Diversos estudios
publicados recientemente reflejan la preocupacion de los investigadores y especialistas
en ampliar y profundizar los conocimientos relacionados con estas alteraciones
metabdlicas y la conducta a desarrollar en el paciente critico.*®

A pesar de tener en comun un soporte vital como es la ventilacidn mecanica invasiva y
de haber sufrido una agresion, presentan variaciones y especificidades en sus
caracteristicas metabdlicas.” Las alteraciones metabdlicas vistas durante la fase
temprana de la enfermedad critica puede ser apropiada y de beneficio para el estrés
celular pero no estd claro que sea asi para todas las formas de enfermedad critica.®
Estos criterios justifican el estudio y analisis de estas alteraciones, con el pensamiento
de que se pueda modificar algunas de estas respuestas y por ende la evolucion de
estos pacientes. Se realizd este estudio previa clasificacidon por categorias diagndsticas
que permitan homogenizar los grupos de estudios y alcanzar resultados adecuados a
esas poblaciones. Se selecciona a los pacientes sometidos a la ventilacion mecanica
invasiva, por la necesidad de mejorar el prondstico de estos pacientes, que a pesar de
los recursos disponibles aun los resultados no son satisfactorios. El reconocimiento de
estas alteraciones metabdlicas puede contribuir a establecer nuevas conductas y
pautas terapéuticas de provecho para estos pacientes.

Por todos estos criterios se propone como objetivo, identificar las alteraciones
metabolicas del paciente grave sometido a ventilacion mecanica invasiva en la UCI y
su posible asociacion con la mortalidad de estos pacientes, segun los perfiles
establecidos.

METODOS

Se realizd un estudio observacional longitudinal de tipo prospectivo, en un grupo de
pacientes ingresados en la UCI del Hospital Militar Central: Dr. Luis Diaz Soto. El
universo lo constituyeron todos los pacientes ingresados en dicha unidad y que fueron
sometidos a ventilacibn mecanica invasiva prolongada en el periodo comprendido de
enero de 2000 hasta agosto de 2007.

Para la seleccion de la muestra se tuvo en cuenta los siguientes criterios:

Criterios de Inclusion

e Edad superior a los 18 afios.
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e Estadia en UCI = 5 dias
e Tiempo de ventilacion mecanica invasiva = 72 horas.

Criterios de Exclusion

e Pacientes a los cuales no se les pudo realizar los examenes complementarios
requeridos.

e Ventilacidn mecénica no invasiva.

e Gestantes o puérperas.

e Pacientes portadores de insuficiencia renal o hepatica.

Variables:

Demogréficas: edad, sexo, diagnéstico al ingreso, categoria diagnostica.

Cuantitativas: glucemia, urea, creatinina, acido Urico, nitrogeno ureico urinario, tiempo
de estadia en la UCI y el Hospital, tiempo de ventilacién, APACHE II.

Cualitativas: mortalidad y letalidad en la UCI y el hospital.

Se dividieron los pacientes en 3 grupos atendiendo al perfil diagndstico que generd su
ingreso en la UCI, de forma tal que se crearon los perfiles Clinico: diagndstico y
tratamiento clinico, Quirdrgico: pacientes cuyas afecciones requirieron tratamiento
quirdrgico y Trauma: pacientes cuyas afeccién principal fue el trauma y pudo haber
requerido o no tratamiento quirdrgico. A todos los pacientes al ingreso se les realizd el
indice de APACHE II. Se determind la presencia de disfuncion multiple de 6rganos por
el indice de SOFA que se realizé diariamente durante su ingreso hasta que se
observara SDMO o egresara. Al ingreso y diariamente por 72 horas se realizaron los
siguientes estudios: glucemia, urea, creatinina sérica, colesterol, triglicéridos, acido
urico, nitrégeno y creatinina en orina. Con estos valores se obtuvo el valor medio y la
desviacion estandar para su evaluacion.

Cada 2 horas se cuantificd la diuresis eliminada y de ahi se extrajo el 50 % del
volumen que se preservd con la adicion de formol en un recipiente. La determinacion
del nitrégeno y creatinina en orina se realizd6 con una muestra de toda la orina
recolectada para determinar la concentracion de urea y creatinina, con lo cual
obtuvimos la concentraciéon de nitrégeno urinario dependiente de la urea (NUU) en g/L
y de creatininuria: mg/%. Para obtener el NUU expresado en gramos y eliminado en
24 horas se multiplico esta concentracion por el volumen total de diuresis eliminada en
24 horas y expresada en litros. Para determinar la excrecién de creatinina en orina
(mg en 24 horas) se multiplico por 10 y por la diuresis en litros. La determinacién de la
excrecion de creatininuria en mg/dia se dividid entre el peso corporal para alcanzar la
excrecion de creatinina en mg/kg/dia.

A todos los pacientes se les realizé medicidn del peso corporal al ingreso en una pesa
modificada para los pacientes que requieren camilla.

Se establecié la distribucion de las variables demograficas y metabdlicas segun los
grupos de categoria diagndstica. Se contrastaron los resultados de las investigaciones
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realizadas y las variables dependientes: mortalidad: UCI y Hospital, morbilidad (shock
séptico y disfuncion multiple de o6rganos), estadia (UCI y Hospital) y tiempo de
ventilacion mecanica invasiva (VM). Los datos se recogieron en una planilla creada al
efecto.

La informacidn fue trasladada a una base de datos en Microsoft Excel la que se proceso
de forma automatizada en el programa estadistico SPSS version 11.5. Se determinaron
las medidas de frecuencia con los valores medios£DE y en por ciento. Las variables
cuantitativas se expresaron como media mas menos una desviacion estandar y las
cualitativas, como frecuencias o porcentajes. Para obtener la correlacion entre las
variables escogidas se utilizo, el andlisis no paramétrico, mediante la aplicaciéon de la
prueba estadistica de ANOVA, Ji cuadrado o Chi cuadrado, la t de Student para
muestras independientes y el test de Mann Whitney y Kolmogorov - Smirnov todo bajo
un intervalo de confianza del 95 % o alfa igual a 0,05.

RESULTADOS

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes segun variables cualitativas

‘ | Perfiles ‘
Variables | Trauma | Clinico ‘ Quirdrgico | Total Sig. (p)

' No | % |No | % |[No | % | No | %
| Pacientes | 88 |33,6 |89 | 34 |85 | 32,4 |262 | 100 | 0,89
‘ Sexo |
| Masculino | 73 [82,9 | 52 | 584 |46 | 54,1 | 171 | 65,3 0 000
| Femenino | 15 | 17,1 |37 |41,6 |39 | 459 | 91 | 34,7 |
‘ Egreso UCI |
| Vivos | 59 | 67 |36 |40,4 |40 | 47 | 135 | 51,5

0,001

| Fallecidos | 29 | 33 |53 [59,6 |45 | 53 | 127 | 48,5
caresos 52 ‘59,1 ’ 30 ‘33,7 ‘ 27 ‘ 31,7 ‘ 109 ’ 41,6
Egreso 0,000
Hospital
Fallecidos | 36 | 40,9 | 59 |66,3 | 58 | 683 | 153 | 58,4
g"g&ff;idad 7 ‘11,8 ‘ 6 ‘16,6 ‘ 13 ‘ 32,5 ‘ 26 ‘ 19,2 | 0,059

2049



Rev Cub Med Int Emerg 2011;10(1) 2045-2067

En la tabla 1 se observa que 262 pacientes fueron investigados y que segun el perfil
diagnostico se distribuyeron en Trauma con 88 pacientes (33,6 %), Clinico con 89
pacientes (34 %) y Quirurgico con 85 pacientes: 32,4 %.

El sexo masculino fue predominante en la serie (65,3 %) y fue relevante en el perfil
Trauma con un 82,9 % vy con estos valores se obtuvo significacion estadistica
(p=0,000). El estado al egreso de la UCI permitié apreciar 127 pacientes fallecidos:
48,5 %. La mayor mortalidad en la UCI se observd en el perfil Clinico (59,6 %) vy la
menor en el de Trauma (33 %) con diferencia significativa (p=0,001). La mortalidad
hospitalaria en la serie fue de 58,4 %; fue mayor en el perfil Quirirgico (68,3 %) y
menor en el de Trauma (40,9 %). La mortalidad oculta fue del 19,2 %, sin que se
obtuviera diferencia significativa entre los perfiles. (p=0,059).

Los antecedentes patoldgicos personales (tabla 2) mas frecuentes fueron: la
hipertension arterial (29,7 %), la enfermedad pulmonar obstructiva crénica (12,6 %),
la cardiopatia isquémica (10,7 %) y la diabetes mellitus (7,6 %). No se constatd
diferencia estadistica significativa (p=0,193).

Las causas directas de muerte mas frecuentes fueron la sepsis (45,5 %) el SDMO
(23,2 %) y el tromboembolismo pulmonar (15,1 %), sin diferencias significativas en la
distribucion por categorias (p=0,264).

Tabla 2. Antecedentes patoldgicos personales y causa de muerte seguln categoria
diagnéstica

| | Perfiles
Variables | Trauma | Clinico | Quirdrgico | Total | Sig
INo| % |[No| % | No | % | No | % | (p)
| Antecedentes patoldgicos personales

| Hipertensioén Arterial | 8 | 9 |36 | 40,4 | 34 | 40 | 78 | 29,7

| EPOC ' 3 | 3,4 |18 | 20,2 | 18 | 20,2 | 33 | 12,6
Cardiopatia o | o |16 |179 | 16 |17,9 | 28 | 10,7
Isquémica 0,19
Enfermedad o | o |9 |101 |13 |152 |22 83
Oncologica

| Diabetes Mellitus 2 | 23 |11 12,3 | 11 [12,3 |20 | 7,6

| Causa de muerte

| Sepsis Generalizada | 17 | 151 | 19 | 17 | 15 | 13,4 | 51 | 45,5

| SDMO '8 | 71 | 7 | 62 | 11 | 9,8 | 26 | 23,2
Embolismo ‘ 2 ‘ 1,8 ‘10 ‘ 9 ‘ 5 ’ 4,4 ‘ 17 ’15,1 0,26
Pulmonar

| Otras causas ' 4 |36 |10 9 | 4 | 36 |18 | 16
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La edad en general (tabla 3) tuvo un valor medio de 45,9+16,8 afios. En el perfil
Trauma fue de 34,5+13,5 afios y en el Clinico de 51+14,9 afos con diferencia
significativa (p=0,000).

También el perfil Trauma tuvo diferencias significativas con el Quirdrgico con
52,3+15,8 afios (p=0,000). La estadia en la UCI fue de 14,2+8,9 dias y en su
distribucién por categorias no se comprobé diferencias significativas.

La estadia hospitalaria en toda la serie fue de 26,09+21,3 dias. El perfil Trauma tuvo
la mayor estadia (31,9+23,1dias), seguido del Quirurgico (28,3+23,7 dias) y el Clinico
(18,2+13,4 dias), con diferencia significativa entre Trauma y Clinico (p=0,000) y entre
Clinico y Quirdrgico (p=0,004). El tiempo de ventilacién mecanica en la serie, fue de
12,3+7,4 dias; mayor en el Quirurgico (13,5+7,8 dias) y menor que en el Clinico
(11+7,6 dias). No se observaron diferencias significativas en el estudio por perfiles (p
> 0,05)

Tabla 3. Caracteristicas generales de los pacientes y variables cuantitativas

‘ Perfiles
| Tems | s | e | v
| x#DE | x#DE | x+DE | x*DE
| Edad (afios) | 34,5%13,5 | 51%14,9 | 52,3%158 | 459+16,8
‘Estadia
| UCI (dias) | 15,5%10,5 | 12,7481 | 14,5%7,7 | 14,248,9
| Hospital (dias) | 31,9423,1 | 18,2+13,4 | 28,3%+23,7 | 26%21,3
| Tiempo VM (dias) | 12,5%6,8 | 11%7,6 | 13,5%7,8 | 12,3%7,4

La evaluacién de la Escala APACHE II (figura 1) mostro en los pacientes fallecidos el
valor mayor en relacion con los vivos, en todos los perfiles, pero solo fue significativo
en los Clinicos (p=0,001) y Quirdrgicos (p=0,000). En la serie en general también
mostré diferencia significativa (p=0,000). El mayor valor del indice APACHE II se
observé en los pacientes del perfil Clinico con 22+7.
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Clinico p = 0,001
Quirurgico p = 0,000
Total p= 0,000
TRAUMA CLIMICO QUIRIRGIC O TOTAL ANOYA

Fig. 1. Escala APACHE II, perfil diagndstico y mortalidad en UCI.

El estudio de las variables metabdlicas segin categoria diagnostica se aprecia en la
tabla 4. La presencia de hiperglucemia (> 6,1mmol/L), hipocolesterolemia (< 3,8
mmol/L), urea plasmatica y nitrégeno ureico urinario elevado (hipercatabolismo)
estuvieron presentes en todas las categorias diagnosticas. El hipercatabolismo fue mas
evidente en el perfil Trauma donde la lesién craneal traumatica tuvo una
representatividad importante. Las cifras de colesterol estuvieron por debajo de lo
normal (< 3,8 mmol/L). La cifra mas alta correspondié al perfil Clinico (3,7+1,14
mmol/L) y la mas baja pertenecidé al Quirurgico (2,6+1,29 mmol/L). Los valores fueron
significativos al comparar los 3 perfiles (p < 0,05). Las cifras mayores de acido urico
fueron observadas en el perfil Clinico (292,6 mmol/L) y en el Quirlrgico se aprecio los
valores mayores de glucemia (8,13+2,87 mmol/L) y triglicéridos (1,52+0,76 mmol/L)
asi como los menores de creatininuria (979+£399 mg/dia y 14,12+4,9 mg/kg/dia).

La diferencia estadistica de estas variables fue significativa entre el perfil Trauma y
Clinico (excepto la glucemia) asi como entre los valores de las variables
correspondientes a los perfiles Trauma y Quirdrgico (excepto el &cido Urico). La
diferencia estadistica significativa se observo entre las variables de los perfiles Clinico y
Quirargico, excepto los triglicéridos y las relacionadas con el catabolismo proteico
(NUU, la urea plasmatica y la creatininuria en mg/dia y en mg/kg/dia).
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Tabla 4. Variables metabdlicas segun perfil diagndstico

‘ ‘ Perfiles
‘ Variables | Trauma | Clinico | Quirtrgico
| x+DE | x+DE | x+DE

| Glucemia (mmol/L) | 6,9%2,46 |  7,4%3,5 | 8,13+2,87
| Urea (mmol/L) | 7,2+3,42 | 10,5%¢6,5 | 10,5+6,08
| Colesterol (mmol/L) | 2,9%¥0,8 | 3,7%1,14 | 2,6%1,29
| Triglicéridos (mmol/L) | 1,05%0,5 | 1,42%#0,8 | 1,52+0,76
| Acido Urico (mmol/L) | 210,6493,2 | 292,6%153,8 | 205,5+118
| NUU (g) | 12,54+3,84 | 9,84%4,49 | 10,53%4,3
| Creatininuria (mg/dia) | 1361,7+528 | 1024%441,3 | 979+399
| Creatininuria (mg/kg/dia) | 20,38+7,96 | 158%6,22 | 14,12+4,9

El estudio del estado al egreso de la UCI y los valores de las variables metabdlicas en
todos los pacientes de la serie puede observarse en la tabla 5. Se pudo comprobar
diferencia significativa en la glucemia (vivos 7,08+2,39 y fallecidos 7,89+3,53 para p:
0,03); urea (vivos 8,35+5,38 y fallecidos 10,52+5,89 para p: 0,002); en los valores
de acido urico (vivos 214,3+106,2 vy fallecidos 259,7+147,8 mmol/l p=0,005).

La creatininuria (mg/dia y en mg/kg/dia) y el estado al egreso de la UCI, presento
diferencia significativa (tabla 5). Creatininuria mg/dia (vivos 1210,7+498,7 y fallecidos
1029,8+462,6 p 003); Creatininuria mg/Kg/dia (vivos 18,6+6,3 y fallecidos 16,8+5,7
p: 003).

El estudio del estado al egreso del hospital y los valores de las variables metabdlicas
en todos los pacientes de la serie puede observarse en la tabla 6. Los valores de la
glucemia, el colesterol, los triglicéridos y el acido Urico fueron mayores en los fallecidos
durante el ingreso hospitalario. Se observd diferencia significativa en la glucemia
(vivos 7,01+2,43 y fallecidos 7,8+3,34 p=0,029) y el acido urico en los vivos
211,2+99,27 y en los fallecidos 254,05£145,4 p=0,009). De las variables relacionadas
con el catabolismo proteico, la urea tuvo el mayor valor en los fallecidos con diferencia
estadistica muy significativa (vivos: 7,76+4,82 vy fallecidos: 10,57+8,04 p=0,000). La
creatininuria (mg/dia y mg/kg/dia) mostré los valores menores en los fallecidos
(Creatininuria mg/dia: vivos 1250,17+536,84 vy fallecidos 1032,6+439,8 para
p=0,000) (Creatininuria mg/Kg/dia: vivos 18,5+7,84 y fallecidos 15,54+6,05 para
p=0,001).
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Tabla 5. Evaluacion de las variables metabdlicas y estado al egreso de la UCI

| Estado al egreso de la UTI
Variables Vivos Fallecidos p Dif x
n: 135 n=127 t
x+DE x+DE
Glucemia (mmol/L) | 7,0842,39 | 7,89%3,53 |-2,18 | 0,03 | -0,81
Urea (mmol/L) | 8,35%+5,38 | 10,5%+5,89 |-3,12 | 0,002 | -2,174
Colesterol (mmol/L) | 3,071,001 | 3,151,336 |-5,51 | 0,58 |-0,0816
Triglicéridos (mmol/I) 1,39+0,52 1,4+0,67 | 0,913 | 0,33 | 0,1238
Acido Urico (mmol/L) | 214,3£106,2 | 259,7+147,8 |- 2,843 | 0,005 | - 45,23
Nitrogeno Urinario (g) 11,4+4,15 10,5+4,59 1,662 0,98 0,898
Creatininuria (mg/dia) |1210,7+566,8 |1029,8+462,6 | 3,003 | 0,003 | 180,28
Creatininuria 18,6+6,3 16,8+5,7 2,98 | 0,008 | 2,581
(mg/kg/dia)
Tabla 6. Variables metabdlicas y estado al egreso Hospitalario
Estado al egreso hospitalario |
Variables Vivos Fallecidos Dif x
n=135 n=127 t p
x+DE x+DE
Glucemia (mmol/L) 7,01+£2,43 7,8£3,34 | -2,18| 0,029 | -0,78
Urea (mmol/1) | 7,76+4,82 | 10,57+8,04 | - 4,02 | 0,000 | - 2,813 |
Colesterol (mmol/L) 3,11+1,06 3,11+1,28 | -0,013| 0,99 | - 0,002
Triglicéridos (mmol/L) 1,4+0,68 1,44+0,73 | 1,599 | 0,14 | - 3,266
Acido Urico (mmol/L) 211,2499,27 | 254+145,4 | -2,644| 0,009 | - 42,83
Nitrégeno Urinario (g) 11,3+4,25 10,7+4,47 | 1,21 | 0,22 | 0,664
Creatininuria (mg/dia) 1250,1+536,8 | 1032,5+439,8| 3,613 | 0,000 | 217,9
Creatininuria (mg/kg/dia)| 18,5+7,84 15,5+6,05 | 2,98 | 0,001 | 3,014
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En la figura 2, se exponen los valores presentados por las variables metabdlicas y el
estado al egreso de la UCI en el perfil Trauma.

La glucemia, la urea plasmatica, el colesterol, los triglicéridos, el acido Urico y el NUU

exhibieron los valores mayores en

los pacientes fallecidos,

pero solo se pudo

comprobar diferencia significativa en el NUU (vivos 11,9+3,99g vy fallecidos

13,75+3,28g, p=0,043).

VoS FALLECIDOS

O Urea (mMolT X
o Urea (mMolT) ds
O Nitrégeno Urinario

) X

O Mitrogeno Urinario
) ds

-] eatininuria

Kg/dia) X
-] g'né'érlﬁiqlinll.zlgia

(mg'Kg/dia) ds

tde Student
Mitrogeno
Urinario p=0.,04

Fig. 2. Catabolismo proteico en perfil Trauma y estado al egreso de UCI.

En el perfil Clinico exhibieron los mayores valores la glucemia, la urea, y el acido Urico
en los fallecidos. Sélo el acido urico (vivos 244+112,4 y fallecidos 324+168,8
p=0,017) (figura 3) tuvo diferencias significativas (p=0,017)

WIS

FALLECIDOS

[m] H

| ds
t de Student
p=0,017

Fig. 3. Variables metabolicas y estado al egreso de UCI en perfil Clinico.

2055



Rev Cub Med Int Emerg 2011;10(1) 2045-2067

En el perfil Quirdrgico (tabla 7) solo evidencié diferencia significativa, la creatininuria
en mg/dia (vivos 1144,2+409,8 y fallecidos 829,8+326,8 mg/dia p=0,000) y en

mg/kg/dia (vivos 14,12+4,9 y fallecidos 12,6+4,3 p=0,002).

Tabla 7. Variables metabdlicas y estado al egreso de UCI en perfil Quirdrgico

‘ Estado al egreso de la UCI

Variables Viv‘(‘)g Falleﬂtljsos p Dif x

n= n= t

x+DE Xx£DE
Glucemia 8,15+3,14 8,1+2,65 - 0,047 | 0,96 | -0,029
(mmol/L)

| Urea (mmol/L) | 9,58+6,62 11,32+5,5 1,319 | 0,191 | 1,735

Colesterol 2,7+0,87 2,59+1,6 - 0,64 0,524 -1,59
(mmol/L)
Trigliceridos 1,38+0,5 1,64+0,9 1,599 0,11 - 0,266
(mmol/L)
Acido Urico 199+110,9 211+124,9 0,446 | 0,657 | 11,483
(mmol/L)
Nitrogeno 11,27+4,4 9,88+4,35 -1,475 | 0,144 | - 1,393
Urinario (g)
Creatininuria 1144,2+409,8 | 829,84326,8 | -3,78 | 0,000 | -303,9
(mg/dia)
CreatininLllria 14,1+4,9 12,6+4,3 - 3,51 0,002 - 3,206
(mg/kg/dia)

En los pacientes del perfil Trauma (tabla 8), los valores de la glucemia, colesterol
sérico, triglicéridos y acido urico fueron mayores en los fallecidos en el hospital en
general.

Sélo presentaron diferencia estadistica significativa los triglicéridos (vivos 0,96+0,42 y
fallecidos 1,18+0,56 MW p=0,07 KS para p=0,022), la urea plasmatica (vivos
6,2+2,23 y fallecidos 8,67+4,2 MW p=0,001 KS p=0,014) y el NUU (vivos 11,9+3,7 y
fallecidos 13,4+3,76 MW p=0,037 KS p=0,04), tuvieron los mayores valores en los
fallecidos con diferencia significativa.

La creatininuria (mg/kg/dia) mostré el menor valor en los fallecidos (18,6+6,15) con
diferencia significativa (vivos 21,57+8,8 y fallecidos 18,6+6,15 KS para p=0,021).
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Tabla 8. Variables bioquimicas y egreso hospitalario en perfil Trauma

Estado al egreso hospitalario

Variables

Vivos Fallecidos

n=52 n=36 MW p KS P

Xx*DE XxDE
glucemia 6,5+1,21 7,48+3,46 757 | 0,13 | 0,177 | 0,515
(mmol/L)
Urea

6,242,23 8,67+4,42 545 | 0,001 | 0,331 | 0,014
(mmol/L)
Colesterol 2,88+0,86 3,06+0,8 817 | 0,313 | 0,147 | 0,744
(mmol/L)
Trigliceridos 0,96+0,42 1,18+0,56 727,5 | 0,07 | 0,325 | 0,022
(mmol/L)
Acido  Urico | 550485 7 217,3+101,6 |863,5 | 0,53 | 0,128 | 0,876
(mmol/L)
NUU (g) 11,9+£3,7 13,4+7,6 690 | 0,037 | 0,303 | 0,04
Creatininuria | 1414 94568 | 1286,3+446,9 | 830 | 0,448 | 0,162 | 0,639
(mg/dia)
Creatinint,llria 21,57+8,8 18,6+6,15 722,5 0,07 0,327 | 0,021
(mg/kg/dia)

El estudio del estado al egreso hospitalario en la categoria Clinica (tabla 9), mostrd en
los fallecidos los mayores valores en la glucemia, la urea plasmatica, el acido Urico, y
la Creatininuria.

Sélo presentaron diferencia significativa la urea plasmatica (vivos 8,51+5,32 y

fallecidos 11,5+6,86 MW p=0,025 KS para p=0,094) y el acido urico (vivos
224,2+95,13 y fallecidos 323,8+164,08 MW p=0,003 KS p=0,007).
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Tabla 9. Variables metabdlicas y egreso hospitalario en el perfil Clinico
Estado al egreso hospitalario
Variables Vivos Fallecidos
n=30 n=59 MW p KS P
XxxDE X*DE
Glucemia 6,5+2,27 7,86%3,9 678 | 0,072 | 0,215 | 0,318
(mmol/L)
Urea
8,5+5,32 11,5+6,86 626,5 | 0,025 | 0,277 | 0,094
(mmol/L)
Colesterol 3,98+1,02 3,56+1,1 676 0,07 0,262 0,13
(mmol/1)
Triglicéridos 1,71+0,89 1,43+0,63 706,5 | 0,186 | 0,213 0,33
(mmol/L)
Acido  UMco | 554,2495,13 | 323,8+164,08 | 539,5 | 0,003 | 0,376 | 0,007
(mmol/L)
NUU (g) 10,2+4,12 9,63+4,62 771 0,322 | 0,208 | 0,45
Creatininuria | y451,7+467,9 | 1046,6+440,3 | 831,5 | 0,834 | 0,116 | 0,955
(mg/dia)
Creatininuria 15,13+5,58 16,14+6,48 801 0,46 | 0,228 | 0,26
(mg/kg/dia)

En el perfil Quirdrgico (tabla 10) las variables metabdlicas evidenciaron que la
creatininuria (mg/kg/dia y en mg/dia) mostré diferencias significativas con el estado al
egreso de vivos y fallecidos
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Tabla 10. Variables al egreso hospitalario en pacientes quirtirgicos

Estado al egreso hospitalario

|
Variables ‘ Vivos ‘ Fallecidos ‘ ‘
n=27 n=58 MW p KS p
x+DE x+DE
Glucemia (mmol/L) | 8,58+3,45 | 7,93+2,5 |718,5 | 0,543 | 0,122 | 0,947
Urea (mmol/L) | 9,965 | 10,7458 | 676 | 0,312 | 0,198 | 0,466
| |

Colesterol (mmol/L) | 2,58+0,85 | 2,68+1,44 | 755 | 0,792 | 0,116 | 0,966

rigliceridos ‘ 1,5340,5 ‘ 1,640,85 ’ 676 ’0,312 ‘0,185 ‘0,557
(mmol/L)
Acido Urico (mmol/L) | 204,9+205,8 [119,4+116,3| 753,5 | 0,781 | 0,107 | 0,984
INUU (g) | 11,5%4,9 |10,0843,97 | 655 | 0,265 | 0,179 | 0,593
Creatininuria 1192,8+439,4 |885,8+331,3| 468 | 0,003 | 0,337 | 0,003
(mg/dia)

Creatininuria

; 16,5+5,44 12,9+4,16 | 488,5 | 0,005 | 0,298 | 0,077
(mg/kg/dia)

El analisis multivariado de la mortalidad general o global (tabla 11) permitié observar
en la UCI, que la escala APACHE II fue la Unica variable que mostrd significacion
estadistica.

Sin embargo al analizar la mortalidad en el hospital se observé que los niveles
plasmaticos de urea y la excrecidon de creatinina en orina en mg/kg/dia fueron las
variables que evidenciaron valor significativo. El estudio de la mortalidad por categoria
arrojé otros resultados (tabla 11). El analisis de la mortalidad en la UCI por perfiles
mostré que en la categoria Trauma, el NUU fue la variable con valor significativo
(p=0,044). En el perfil Clinico, la escala APACHE II, fue la Unica variable con poder
discriminativo independiente. En el Quirargico, ademas del APACHE II, presentd
asociacion con la mortalidad la creatininuria (mg/kg/dia).

Tabla 11. Analisis multivariado de la mortalidad global

VARIABLE B ET Sig Exp
(B)
| APACHE II | 0,129 | 0,024 | 0,000 | 1,137
| Urea | 0,093 | 0,029 | 0,001 | 1,097
Creatininuria
! 0,053 | 0,02 | 0,007 | 0,948
(mg/kg/dia) ! ! ! !
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Al realizar el analisis multivariado de la mortalidad hospitalaria por categoria, en la
categoria Trauma las variables NUU (p: 0,01), urea plasmatica (p: 0,002) y
Creatininuria en mg/Kg/dia (p: 0,037), tuvieron valor significativo. En la categoria
Clinica, el nivel sérico de acido urico (p=0,009) se identific6 como la variable de mayor
fuerza en el estado al egreso de estos pacientes. En el perfil Quirdrgico, la escala
APACHE 1II y la creatininuria (0,007) fueron las variables asociadas con el estado al
egreso.

DISCUSION

En la serie se aprecié un predominio del sexo masculino que se mantuvo al analizar a
los pacientes por categorias diagnosticas y coincide con lo reportado por Santana y
cols.’ La edad promedio en general fue de 45,9 afios y en la categoria Trauma se
presentd las edades mas bajas lo cual coincide con Morején y cols.'® El promedio de
estadia en la UCI en general, fue de 14,2+8,9 dias sin diferencia significativa entre las
categoria. Villet y cols., reportaron en pacientes quirlrgicos con ventilacion mecanica,
un tiempo de estadia en UCI de 15+9 dias.'' Santana Cabrera y cols., en su trabajo
informaron que el mayor nimero de pacientes con VM, tuvo una estadia en UCI menor
de 30 dias.'? La estadia hospitalaria mostré el mayor valor en el perfil Trauma, lo cual
pudo estar determinado por el periodo de recuperacion prolongado después de
egresado. El tiempo de VM en general fue de 12,3 dias, sin diferencia significativa
segln categoria. Tomicic y cols., en su trabajo realizado en Chile, reportaron un
tiempo de VM de 7,8%8,7 dias, pero contabilizaron a los pacientes con un tiempo de
VM de 3 dias o menos. La mortalidad en la UCI fue del 48,5 % vy en el hospital de 58,4
%. La mortalidad en UCI fue menor que la reportada por Gonzalez Mendoza y cols., en
Holguin (66,1 %).'? Tomicic V y cols., reportaron en Chile, en pacientes ventilados que
incluyé VM con menos de 72 horas, una mortalidad en UCI de 33,9 % y en el hospital
de 46,2 %. La distribucion por perfiles de la mortalidad en UCI y en el hospital mostrd
diferencia significativa con los mayores valores en el perfil Clinico. Puga Torres y cols.,
no encontraron diferencia significativa entre la mortalidad del paciente quirargico y el
no quirdrgico.'* Dennis y cols., en su estudio realizado en Colombia en pacientes
ingresados en UCI, informan que un factor asociado a la muerte hospitalaria fue
proceder del drea médica.’® La mortalidad oculta en nuestra serie presentd valores
similares a los reportados por Gordo y cols; el cual también coincidié en que no hubo
diferencia significativa al analizar el diagndstico y la mortalidad.®

Los antecedentes patoldgicos personales fueron investigados ya que pueden influir en
los valores de las variables estudiadas y presentar una distribucion diferente en las
categorias de estudio. La menor frecuencia fue observada en la categoria Trauma lo
cual coincide con lo expresado por Garcia de Lorenzo y Mateos y cols.,'” al expresar
que el lesionado complejo suele presentarse en pacientes previamente sanos y con
buen estado nutricional.’” Las causas directas de muerte mas frecuentes en nuestra
serie se relacionaron principalmente con la sepsis y la disfuncién multiple de érganos,
coincidiendo con varios autores,'®!° sin diferencia significativa por categorias. La
evaluacion de la escala APACHE II nos proporciona una informacion general del estado
de gravedad y riesgo de muerte de los pacientes graves.'%!3141® E| APACHE II mostré
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un valor medio de 20,6+6, similar a lo reportado por Tomicic y cols.,’® En el paciente
con Trauma no se obtuvo una evaluacidn de este indice que diferenciara con
significacion estadistica el estado al egreso de UCI, coincidiendo con Ilias y cols.*!

Hubo respuestas metabdlicas comunes en las categorias diagnosticas estudiadas, como
fue la presencia de hiperglucemia, el aumento del NUU y la hipocolesterolemia, sin
embargo también se comprobd diferentes valores en otras variables segun la categoria
diagnostica. Gearhart y cols., senalan que la hiperglucemia y la resistencia a la insulina
son comunes entre los pacientes criticos y ocurre en pacientes con o sin historia de
diabetes mellitus.?* El incremento de las hormonas contrarreguladoras estimula la
gluconeogénesis y la resistencia a la insulina, lo cual puede exacerbarse con la
terapéutica.?*?’

Los valores del colesterol sérico exhibieron valores bajos en todos los perfiles,
coincidiendo con lo reportado por Marik y cols,>® aunque las cifras mas bajas
correspondieron al perfil Quirdrgico. Bonville y cols.,?” sefialan que la disminucién de la
concentracion de colesterol total ocurre tempranamente en el curso de la enfermedad
critica, lo que puede ser debido a reducciéon en la sintesis o por activacién de la
cascada inflamatoria, con incremento del catabolismo, y se ha considerado un
indicador prondstico de morbilidad y mortalidad.?”?® Los valores altos de urea y NUU,
en todas las categorias indica la presencia de un catabolismo proteico elevado. La
distincién en la categoria Trauma del NUU, estd influido por la presencia del TCE que
es una de las causas que mayor catabolismo en intensidad y persistencia desencadena.
En los pacientes criticos, mas del 20 % de las proteinas se pierden en las primeras 3
semanas de estadia, en su mayor parte durante los primeros 10 dias siguientes a la
injuria. Cerca del 70 % de las proteinas perdidas provienen del musculo esquelético.
En lesiones traumaticas severas la excrecidn del nitrdgeno urinario, puede alcanzar
mas de 30 g de nitréogeno diario lo que significa un equivalente de 1 kg de masa
magra.?*3° Las pérdidas de nitrdgeno pueden ocurrir en el paciente critico, ademas por
otras vias no fisioldgicas amplificando las pérdidas totales.®! La creatininuria, va a
expresar el estado metabdlico de la masa muscular e inferir el estado de la masa
muscular. Los valores bajos pueden relacionarse con una reduccién del catabolismo
celular muscular y con ello una disminucién de la masa muscular. Las cifras elevadas
en estos pacientes permiten apreciar un aumento del catabolismo celular y la
presencia de una masa muscular adecuada. En este estudio la mayor creatininuria se
observo en la categoria Trauma, constituida por pacientes jévenes con baja frecuencia
de enfermedades cronicas y con un porcentaje menor de mujeres por lo cual se deduce
que la masa muscular estaba conservada y contrasta con los resultados de los perfiles
Clinico y Quiruargico.

Carlotti y cols.,* realizaron un estudio observacional y prospectivo en un grupo de
pacientes pediatricos con Trauma Craneoencefdlico grave, para demostrar si la
creatininuria podria brindar informacion respecto al catabolismo celular, evaluado por
el estado del balance nitrogenado, potasio, magnesio y fosfato. La creatininuria se
correlaciond positivamente con la presencia de la urea y negativamente con el balance
proteico: r=-0,45; p < 0,0001. Los balances negativos de los componentes
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intracelulares (nitrogeno, potasio, magnesio y fosfato) y un incremento en la
creatininuria identificaron al hipercatabolismo celular.

El acido urico fue una de las variables investigadas en este estudio. El acido Urico es el
producto final de la oxidacién de la purina determinado por la actividad de la xantina
oxidasa, una enzima vinculada al estrés oxidativo, disfuncion endotelial y fallo
cardiaco. Los mayores valores se relacionaron con los pacientes del perfil Clinico, que
expresaron diferencias significativas con Trauma y Quirurgico. El estrés oxidativo tiene
un rol importante en la enfermedad critica. Recientes estudios mostraron la correlacion
entre el estrés oxidativo, la respuesta inflamatoria sistémica y la apoptosis.®® El
elevado consumo de antioxidantes presente en los enfermos criticos favorece la
reduccién de la capacidad antioxidante.®* Sin embargo, se ha observado que existe un
cambio en los componentes responsables de mantener la capacidad antioxidante
estable, fundamentalmente por aumento de bilirrubina y el acido Urico plasmaticos.>*3¢
Por décadas ha sido consideradas las propiedades antioxidantes del acido Urico, sin
embargo, existen recientes evidencias epidemioldgicas y clinicas, sugieren que la
hiperuricemia podria ser un factor de riesgo para la enfermedad cardiovascular, donde
el estrés oxidativo juega un importante papel en la fisiopatologia. La aparente paradoja
entre los efectos protectores y téxico estd soportado por el criterio de que los
compuestos antioxidantes pueden transformarse en compuestos pro-oxidantes en
ciertas situaciones, particularmente cuando ellos estan presentes en la sangre a
niveles supranormales.®’

El valor de los examenes bioquimicos (glucemia, urea, acido Urico y creatininuria) de
los pacientes de esta serie en general se asocidé con el estado al egreso, con diferencia
significativa. La presencia de hiperglucemia sin o con un diagndstico previo de
diabetes, se ha relacionado con una evolucién no satisfactoria en el paciente grave.3®:3°
A pesar de este criterio, en diversos estudios se ha puesto de manifiesto que en no
todos los pacientes se puede apreciar una relacién directa entre la hiperglucemia y la
mortalidad.*>*' Freire y cols.,** reportan en su estudio, que la hiperglucemia no estuvo
asociada con la mortalidad hospitalaria segun analisis multivariado. Otros autores
consideran un efecto pro inflamatorio de la hiperglucemia y de los &cidos grasos,’® asi
como el efecto antiinflamatorio de la insulina.**** Hay experiencias clinicas que apoyan
el criterio del efecto nocivo y perjudicial de la hiperglucemia.* Hay dos explicaciones
que pueden justificar la toxicidad acelerada de la hiperglucemia de estos pacientes en
breve tiempo: la sobrecarga celular de glucosa en el paciente critico y el aumento de
los efectos tdxicos asociados con la fosforilacién oxidativa.*®

En el estudio de la mortalidad por categoria se observé que en el perfil Trauma, el NUU
mostro diferencia significativa con el estado al egreso de la UCI. Jivnani y cols.,*® en su
estudio dedicado al trauma craneoencefdlico grave, reporta que la mortalidad no se
relaciond directamente con la pérdida urinaria de nitrégeno. La elevacion de las cifras
de NUU en los pacientes criticos es expresion del catabolismo proteico y va a favorecer
la reduccién de la masa magra, la desnutricion y las complicaciones que se derivan de
la misma. El analisis multivariado en la categoria Trauma, nos dejé apreciar que el
NUU se asoci6 con la mortalidad en la UCI y con la mortalidad del hospital junto con la
urea plasmatica y la creatininuria (mg/kg/dia). Estos pacientes que sobreviven a la
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etapa de ingreso en la UCI con un estado nutricional comprometido, unido a las
secuelas derivadas del trauma, tienen un riesgo elevado de complicaciones, lo cual
contribuye a la mortalidad hospitalaria. Los niveles mas elevados de triglicéridos se
asociaron también en esta categoria con la mortalidad hospitalaria. Los niveles de
triglicéridos plasmaticos se elevan como resultado de los cambios metabdlicos en la
agresion.*’

Gordon y cols.,*® han comprobado que hay una correlacion positiva entre los niveles de
triglicéridos y el receptor soluble del factor de necrosis tumoral. Este resultado vincula
a los triglicéridos con la respuesta inflamatoria y por lo tanto con la evolucién de estos
pacientes.

En los pacientes de perfil Clinico, el acido Urico se asocié con la mortalidad en la UCI
(en el analisis univariado) y del hospital en general (en el analisis multivariado). En
diversos trabajos se ha asociado los niveles séricos de acido urico como factor de
riesgo independiente en la mortalidad cardiovascular y su valor predictivo.*>!

Las cifras de urea plasmatica estuvo asociada con la mortalidad hospitalaria, lo cual
interpreto como resultado del catabolismo proteico elevado y esto refuerza la
importancia de tener en cuenta este proceso en pacientes que no han sufrido trauma
ni intervenciones quirdrgicas mayores.

En los pacientes quirlrgicos, las cifras menores de creatininuria se asociaron con la
mortalidad en la UCI y en el hospital, en mg/dia y en mg/kg/dia. La creatininuria como
expresiéon del metabolismo celular muscular nos informa en que condiciones se
encuentra este tejido y su capacidad de soporte en la respuesta a la agresién. Se ha
reportado que la creatininuria puede ser un indicador del catabolismo celular y un
incremento de la creatininuria es expresiéon del hipercatabolismo.®? La creatininuria
elevada en los egresados vivos los identifica con una masa magra suficiente para
soportar la agresién. El analisis multivariado evidencid la asociacion de la creatininuria
con la mortalidad en la UCI (mg/kg/dia) y en el hospital (mg/dia).

El estado al egreso de UCI y del hospital, en el perfil Trauma, mostré que los valores
mas elevados del hipercatabolismo proteico: urea plasmatica y nitrégeno ureico
urinario y estuvieron asociados con los fallecidos de la UCI y del hospital en general,
excepto la creatininuria que en estos pacientes presentaron los valores mas bajos.
También los triglicéridos en su mayor valor estuvieron asociados con los pacientes
fallecidos en UCI.

En el perfil Clinico hubo asociacion de los valores elevados de acido Urico con los
fallecidos en UCI. También mayores valores de urea plasmatica y del acido Urico se
asociaron con los fallecidos en el hospital en general. En la categoria Quirlrgica, la
Creatininuria fue la variable asociada con la mortalidad en UCI y en el hospital en
general, en sus valores bajos, como expresiéon del deterioro nutricional de estos
pacientes.
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