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TRABAJOS LIBRES

Tratamiento del sindrome de célula enferma.
Comunicacion preliminar *

URANTE muchos afios, el interés
D principal de los médicos dedicados
al estudio y tratamiento del enfermo grave
se basé en la recuperacion hemodinamica,
es decir, la restitucion hasta la normalidad
de las constantes cardiovasculares cuyo de-
terioro seflalaba una gran amenaza para
su vida,

Gracias a este esfuerzo,
pueden tener ahora una mayor expectativa
de vida, y con la ayuda de mejores métodos
diagnodsticos y terapéuticos, se recuperan
de su estado inicial grave.

Este avance tiene su precio, y asi vemos
que, aunque ahora viven enfermos que an-
tes fallecian en las primeras horas de su
ingreso a una sala de cuidados intensivos,
y muchos de ellos se recuperan definitiva-
mente, hay algunos que, después de un pe-
riodo mis o menos prolongado de recupe-
racién aparente, desarrollan alteraciones
funcionales en todos los drganos, lo que
puede ser causa de un desenlace mortal.

los enfermos

El origen de este problema se ha bus-
cado a varios niveles: a nivel organico,
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en la microcirculacion, y recientemente a
nivel celular. Debido a los estudios de mi-
croscopia Optica y electrénica se han podi-
do conocer las alteraciones que a nivel ce-
lular y subcelular se ocasionan cuando
existe estado de choque. Como consecuen-
cia de la mala perfusion existe, reduccién
del aporte de oxigeno a la célula; ésta su-
fre y su cadena metabdlica se entorpece y
se detiene en la fase anaerdbica. El ciclo
de Krebs, que suministra la energia nece-
saria a la célula, no puede llevarse al cabo
de manera completa debido a la falta de
acetilcoenzima A, y al no producirse fos-
fatos ricos en energia, no pueden sinteti-
zarse proteinas, inmunoglobulinas, colige-
na, etc. Asi mismo las bombas de sodio y
de potasio que conservan la integridad ce-
lular no funcionan bien, entra sodio y agua
a la célula y se pierde potasio, con lo que
la célula edematosa y carente de energia,
se transforma en “célula enferma’”, incapaz
de cumplir sus funciones adecuadamente
(figura 1).

Esta célula enferma que atn no estd
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dafiada irremisiblemente, pero cuyas fun-
ciones estan deterioradas parece ser el subs-
trato de la mala funcién de tejidos y or-
ganos, observada después de una recupe-
racion hemodindmica inicial del enfermo
grave,

Con objeto de valorar y tratar la alte-
racién funcional celular, desde hace mas de
diez afios, algunos investigadores mexica-
nos, con Sodi Pallares al frente de ellos,
han propuesto el empleo de soluciones cuya
composicién promueva la entrada de pota-
sio a la célula, junto con cantidades sufi-
cientes de glucosa necesarias.

Este método ha sido utilizado en casos
de infarto del miocardio, para modificar la
extension de la zona de lesidén periférica a
la necrosis. Con estudios experimentales y
clinicos al respecto 12 se ha demostrado que
estas soluciones mejoran la perfusién a ese
nivel y disminuyen la zona de lesion.

Se han hecho estudios similares para su-
ministrar energia de facil utilizacién en
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casos de insuficiencia renal aguda® y ede-
ma cerebral*. Los resultados aunque in-
suficientes en ntmero, son alentadores.

En 1973 informamos nuestra experiencia
con ¢l empleo de soluciones de glucosa, in-
sulina y potasio (GIP) para el tratamiento
del estado de choque en perros® Los re-
sultados fueron favorables y estadistica-
mente significativos. Los animales que reci-
bieron volumen suficiente para reponer el
volumen circulante efectivo y a los que se
les administrd solucién GIP, tuvieron me-
jor presién parcial de oxigeno, (figura 2)
y pH sanguineo mas adecuado (figura 3)
que los que recibieron tGnicamente volumen
o.soluciéns GIP. Su supervivencia fue ma-
yor y estadisticamente significativa; ade-
mas, los estudios histolégicos e histoqui-
micos confirmaron mejor preservacién ana-
téomica y funcional celular, con el empleo

de GIP.

MA1ERIAL, Y METODOS

Con los antecedentes sefialados, se inicid
el estudio del cual ahora se presenta esta
comunicacién preliminar, en la que se in-
forma el efecto del uso de la solucion GIP
en sujetos sanos y en un grupo de enfer-
mos en estado de choque. En este ultimo
grupo de pacientes, en estado critico, una
de las ventajas fue el poder apreciar cla-
ramente los efectos del tratamiento admi-
nistrado, ya que los enfermos graves reci-
ben un gran ntimero de medicamentos, cu-
vos efectos aditivos pueden dar resultados
no relacionados directamente con el trata-
miento en estudio.

La solucién de glucosa, insulina y pota-
sto se preparé con 500 ml. de glucosa al
50 por ciento, con 40 U. de insulina
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simple y 40 a 60 mEq. de KCl, la que
fue administrada por venoclisis central a
velocidad de 500 ml. por dia el primer dia,
1000 ml. el segundo, y 1500 ml. al tercer
dia y subsiguientes. Este tratamiento se
administré ademds de los liquidos y elec-
trolitos para reponer el volumen circulante
del enfermo, y el resto del tratamiento con-
tinué segin los lineamientos del Servicio .

En todos los enfermos se hizo vigilancia
constante del trazo electrocardiografico, se
practicaron asi mismo determinaciones de
glucosa en sangre y en orina, potasio, so-
dio y cloro séricos, y osmolaridad plasma-
tica y urinaria.

Cuando la glucemia se elevé y produjo
glucosuria, se administré insulina subcuti-
nea cada cuatro horas, seglin el esquema
de cuatro unidades por cruz de glucosuria.

REesuLTADOS

Sujetos sanos. Se llevé al cabo el estudio
de la administraciéon de GIP a seis sujetos
sanos, sin historia clinica de diabetes per-
sonal o familiar.

La administracién de GIP no produjo al-
teraciones hemodinamicas: el pulso, la pre-
sién arterial y la presién venosa permane-
cieron normales. La diuresis se incrementd
en un 10 a 20 por ciento, y la glucemia
también, con cifras de 146 mg. en prome-
dio. En ningin caso existié. hiperpotase-
mia ni alteraciones electrocardiograficas en
la onda T.

Al suspender la administracion de GIP,
se observo hipoglucemia en dos de los seis
sujetos, que requirid administracion ulte-
rior de glucosa 10 por ciento.

Pacientes en estado critico. En el cua-
dro I se muestra la serie de 21 enfermos
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a los que se administrd el tratamiento. Los
pacientes 3,5,6,7,11,16,18,19,20 y 21, reci-
bieron solucion GIP poco después de su
ingreso aun cuando sus condiciones hemo-
dinimicas no estaban estabilizadas, en tanto
que los pacientes 1,2,4,89,10,12,13,14,15 y
17 recibieron el tratamiento cuando se ob-
servé que, a pesar de cierta recuperacion
inicial, el tono vascular ain se encontraba
alterado y tenian inestabilidad hemodina-
mica con aumentos y disminuciones de ten-
sién arterial, tendencia a la retencion de
liquidos y variaciones de la diuresis horaria.

Trece enfermos presentaban choque sép-
tico de diversa etiologia, en tanto que cua-
tro tenian choque hemorragico y otros
cuatro choque séptico e hipovolémico.

Como consecuencia de la administraciéon
de GIP, no se observ) alteraciéon impor-
tante de las cifras de glucemia en la mayo-
ria de los enfermos; siete tuvieron gluce-
mia de 250 mg. por ciento, pero el resto
se conservd en niveles aceptables, como los
observados en los sujetos sanos. De los
siete enfermos con glucosa sérica elevada,
cinco presentaron lo que puede diagnosti-
carse como resistencia a la insulina, ya que
requirieron desde el primer dia mas de 100
unidades de insulina simple. No se efec-
tuaron determinaciones de insulina en san-
gre, por lo que esto no puede ser afirmado
rotundamente,

La osmolaridad plasmatica se elevo de
manera transitoria, en todos los enfermos,
a cifras maximas de 317 mOsm./l.

En 15 enfermos se observd un aumento
franco de la diuresis horaria, que pareci6
no ser debido a la hiperosmolaridad de la
solucién, ya que persistié después de que
cesé el tratamiento; en seis hubo pobre
respuesta. La diuresis observada ocurrié
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SOLUCION G I P EN EL. ENFERMO EN ESTADO CRITICO

Tipo Diuresis Sat. O,
de Mi./H. Por ciento
Caso choque Diagndstico A. D. A. D. Evolucién
1--109/73 S Ligadura del colédoco 25 72 84 91 Operada, sobrevivié con
buena evolucibn
2.—112/73 S Fistula del duodeno 10 60 63 84 Sobrevivié, buena
evolucién
3.-—110/74 H-S Ruptura de aneurisma 20 18 91 94 Operado, falleci6 por
aorta, sepsis
4,—7/74 S Fistula yeyunal 50 60 88 63 Fallecié por insuficiencia
respiratoria progresiva
5.—8/74 S Ausencia del intestino 50 0 80 46 Operada, fallecié por re-
chazo agudo trasplante
vs. huésped
6.—9,/74 S Amibiasis, perforacién 15 10 93 91 Operado, fallecié por sep-
del colon sis, con insuficiencia
hepatica severa
7—11/74 H-S Pancreatitis 0 40 82 91 Falleci6 por sepsis
hemorrigica
8.—12/74 S Ligadura del colédoco, 0 55 91 945 Operada, sobrevivio
hemobilia
9—20/74 S Piocolecisto 50 75 86 93 Operado, buena evolucién
10.—31/14 S Ulcera perforada 20 76 91 93 Operado, buena evolucién
11.—33/74 H Cirrosis, varices 10 65 80 94.5 TFalleci6 por hemorragia
esofigicas masiva
12.—41/74 H Hemorragia por tlcera, 33 60 90 93 Operado, buena evolucién
estenosis pilérica
13.—62/74 H-S Ulcera sangrante 21 46 76 89 Operado, buena evolucion
perforada
14, —65/74 S Peritonitis post- 16 38 70 92.5 Operado, buena evolucion
apendicectomia
15.~—-68/74 S Piocolecisto 20 7 89 80 Operado, fallecié por
sepsis
16.—81/74 H-S Rupfura de higado 12 65 73 91 Operada, sobrevivié
por toxemia
17.—87/74 S Pelviperitonitis 25 25 76 81 Operada, fallecié por
posthisterectomfa sepsis
18.—107/74 S Hepatitis reactiva, 12 45 86 86 Buena evolucién
precoma hepatico
19.—111/74 S Absceso hepdtico 0 48 72 90 Buena evolucion
roto, peritonitis
20.—123/74 H Cirrosis, hemorragia 50 55 88 96 Buena evolucion
descerebracion
21.—128/74 H Ruptura del higado 10 80 Al 94 Buena evoluci6n
H. Hipovolémico
S. Séptico
Cuadro I,
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después de la segunda hora de administra-
cion de GID.

En 16 enfermos hubo una mejoria de la
saturacion de oxigeno en sangre arterial.
Aunque algunos enfermos tenian canula
orotraqueal y otros recibian solamente oxi-
geno por mascarilla, las condiciones de la
toma de sangre no variaron entre las deter-
minaciones anotadas, de¢ modo que aunque
quizd no puedan compararse unos enfermos
con otros, si es posible hacerlo con las ci-
fras de cada paciente antes y después de la
administracion de GID.

Trece enfermos sobrevivieron y ocho fa-
llecieron. De los que murieron, solamente
en uno (caso 4), se observé insuficiencia
respiratoria progresiva; los demas tuvieron
sepsis grave o hemorragia masiva.

En tres pacientes, casos 16,18 y 21, hubo
insuficiencia hepéitica grave; en el primer
caso debido a toxemia, en el segundo a he-
patitis reactiva postoperatoria y en el ter-
cero a ruptura hepatica postquirtirgica. En
los tres se observd una respuesta favorable.
Los datos de laboratorio se muestran en el
cuadro II.
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Un paciente (caso 20), ingres6 a la Uni-
dad de Cuidados Intensivos en estado de
coma y con datos clinicos y electroencefa-
lograficos de descerebracién después de hi-
povolemia grave por hemorragia de varices
esofagicas. FEl encefalograma mostrd acti-
vidad eléctrica minima; la cual mejord a
las 48 horas, al quinto dia ésta era normal
y hubo recuperacion clinica paulatina.

COMENTARIO

La hipdtesis de trabajo que se encuentra
detras de las investigaciones experimentales
y clinicas con soluciéon GIP, supone que,
dado que en el estado critico unas células
mueren y otras sufren alteraciones conside-
rables en su funcién, con pérdida de pota-
sio, entrada de sodio y agua y alteracion
de las bombas de sodio y de potasio, la
solucion que contiene glucosa como subs-
trato, insulina como transportador de glu-
cosa y promotor de la entrada de potasio,
y potasio como clemento indispensable, fa-
vorece el reingreso de este ion a la célula,
produce salida del sodio y el agua que con-

PRUEBAS FUNCIONALES HEPATICAS Y SOLUCION G I P

Caso

16 % 18 ** 21 w4
A D A D A D

Transaminasa pirivica

Bilirrubina directa

Fosfatasa alcalina

Bromosulfaleina

627 61 576 33 940 49

4.2 1.8 8.9 0.8 5.3 24

6.1 5.4 8.0 4.6 4.4 4.6

* Ruptura hepatica por toxemia gravidica.

*# Hepatitis reactiva, coma hepético.
*#*  Ruptura hepatica por hematoma,

Cuadro II
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tiene en exceso, normaliza la bomba de so-
dio y suministra suficiente substrato ener-
gético a la célula para su funcién normal.

Para este trabajo, ue tiene el caracter
de comunicacion. preliminar, se han consi-
derado como antecedentes:

1. Desde el punto de vista tedrico, parece
razonable la utilizacién de soluciones “ener-

géticas” para mejorar la funcién celular.

2. Desde el punto de vista experimental,
el beneficio observado a nivel celular y sub-
celular es evidente después de la adminis-
tracion de GIP.

3. Desde el punto de vista clinico, parece
bien demostrada la utilidad de la adminis-
tracién de GII’ a pacientes con lesiones mio-
cardicas *? renales ® y cerebrales acompafia-
das de edema *.

Tin esta serie de casos, bréve atin, se ha

podido saber que:

1. La administracion de G1P en las con-
centraciones aqui empleadas y en las dosis
progresivas no ocasiona alteraciones en el
medio interno y es bien tolerada en sujetos
$anos.

2. En un grupo pequeiio de enfermos
graves, este tratamicnto parccid contribuir
positivamente a la evolucion buena. Cierto
es que, como se mencioné en un principio,
los pacientes recibieron tratamientos varia-
dos y muchos farmacos, lo cual puede mo-
dificar totalmente la accion observada de
la solucion GIP. De todos los analisis prac-
ticados, sélo los aqui mencionados parecen
tener alguna significacion: habra de aguar-
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dar, sin embargo, a un estudio mayor de
numero de casos para poder analizar mejor
otros datos clinicos y paraclinicos o de la-
boratorio.

3. Llama la atencidn la evolucién tan fa-
vorable en tres casos de insuficiencia hepa-
tica severa de diversas causas, en donde
después de una lesién evidente, la recupe-
racidén fue total y definitiva.

4. Llama la atencién la evolucién de un
caso de lesion cerebral aparentemente defi-
nitiva, aunque solamente se puede decir que
el tratamiento con GIP disminuyd notable-
mente el edema cerebral y suministré subs-
trato a células enfermas (no muertas) en el
encéfalo.

5. Finalmente llama la atencién que sélo
un paciente haya presentado insuficiencia
respiratoria progresiva; teniendo en cuenta
que ecste problema parece ocurrir cada vez
con mayor frecuencia en las unidades de
cuidados intensivos, en particular después
del tratamiento agudo de enfermos con sep-
sis, cabe especular si el uso de solucion GIP
podria actuar en la prevencion o en la mo-
dificacién de las alteraciones anatémicas res-
ponsables de este sindrome.

Quedan por aclarar muchos puntos en
relacién con la solucion GIP. Aunque se
ha estudiado su efecto en sujetos sanos,
falta precisar la maxima cantidad de solu-
cién que se puede tolerar, su velocidad de
administracién, las concentraciones relativas
de cada componente, por cuinto tiempo
puede prolongarse su administracion y los
posibles efectos colaterales de st adminis-
tracién “‘créonica”. Asimismo serd preciso
conocer la relacion de esta terapéutica con
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la administracién de otros iones como el
magnesio.

En 1967 Sodi Pallares escribié “Las mas
importantes vias metabdlicas se alteran en
la célula en estado de choque”?; en rela-
cidn a esto, Simpson® menciond reciente-
mente: “Los estudios de Sodi y su grupo

Dr. R. Avrvarez C. v Cor.

en el empleo de las soluciones energéticas”
para mejorar la funcion celular, se adelan-
taron mds de diez afios al pensamiento mé-
dico”. Es necesario continuarlos para co-
nocer cada vez mejor la manera de detener
y revertir los fendmenos que producen
muerte celular.
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