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SINDROME DE DISFUNCION ORGANICA MULTIPLE

El presente articulo es una actualizacion al mes de enero del 2006 del Capitulo del Dr. Carlos
Lovesio, del Libro Medicina Intensiva, Dr. Carlos Lovesio, Editorial El Ateneo, Buenos Aires (2001)

HISTORIA CONCEPTUAL

En 1973, Tilney y colaboradores fueron los primeros en describir la “falla sistémica
secuencial” en una poblacion de pacientes que habian sido operados de un aneurisma roto de aorta
abdominal, y en los cuales la estadia en terapia intensiva se complicaba por el desarrollo de
multiples insuficiencias organicas, lo cual resultaba en una mortalidad en exceso del 90%.

En una Conferencia de Consenso conjunta del American College of Chest Physicians y la
Society of Critical Care Medicine (1991) se defini6 el Sindrome de disfuncion organica multiple
(SDOM) por “la presencia de una alteracion de las funciones organicas en un paciente agudamente
enfermo, en el cual la homeostasis no puede ser mantenida sin intervencion”. En este sentido, la
disfuncion/falla organica no debe ser considerada como una enfermedad especifica, sino como el
reflejo de la respuesta del organismo a una agresion severa que altera multiples mecanismos
homeostaticos.

El término disfuncién identifica un fendmeno en el cual la funcidon orgénica no es capaz
de mantener la homeostasis, mientras que el fallo o fracaso es un término absoluto que implica la
incapacidad funcional completa del 6rgano. En este sentido, la disfuncion puede incluir desde la
falla completa de un organo (ej.: insuficiencia renal aguda oliglrica) hasta la presencia de una
alteracion quimica que puede o no producir una manifestacion clinica (ej.: una elevacion del nivel
de creatinina sérica).

En el curso de los ultimos 30 afios, los avances tecnologicos en terapia intensiva,
asociados al aumento en el conocimiento y la comprension de varios procesos patologicos, han
resultado en una mejoria de la sobrevida. En el momento actual, en los pacientes con una falla
organica aislada es posible brindar un cuidado de soporte de tal calidad, que la misma puede ser
controlada y no afectara el pronostico final. Sin embargo, asociado a esta mejoria en la sobrevida
inicial, se ha producido un aumento en la incidencia de disfunciones de multiples 6rganos.

La verdadera incidencia de la disfuncion organica multiple es dificil de establecer. En los
ultimos 25 afos ha habido un aumento en las publicaciones sobre el tema con poca estandarizacion
sobre lo que constituye una disfuncion o falla de un 6rgano en particular. Ello ha hecho dificultoso
interpretar el impacto de las varias estrategias preventivas, regimenes terapéuticos, y medidas de
soporte organico utilizados en este tipo de pacientes. Como ejemplo, en el Estudio de Cabre y col.
(The Bioethics Working Group of the SEMICYUC) la incidencia de SDOM en un grupo de 7.615
pacientes estudiados en 79 UTI de Espafia fue del 17,6%, con una incidencia de mortalidad
hospitalaria de aproximadamente el 45%. El SDOM es la principal causa de morbilidad y
mortalidad en pacientes admitidos a terapia intensiva, habiéndose calculado que es responsable del
80% de las muertes en estas unidades.
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Los criterios para definir las anormalidades de la funcion de 6rganos especificos han sido
muy disimiles de un estudio a otro, y se han basado méas en el concepto de falla o fracaso orgénico
que en el de disfuncion organica, la cual se debe evaluar como un continuum de deterioro
fisiolégico.

La importancia de esta entidad clinica es tal, que en la actualidad la falla organica
multiple representa la raison d’etre de una unidad de terapia intensiva, y por ello es necesario
conseguir un consenso sobre lo que constituye una disfuncion orgéanica individual.

SECUENCIA CLINICA

La respuesta normal al estrés y a la injuria ha sido bien estudiada e incluye una serie de
cambios cardiovasculares, incluyendo aumento de la frecuencia cardiaca, de la contractilidad, del
volumen minuto cardiaco y del consumo de oxigeno. Las respuestas neuroendocrinas incluyen el
aumento en la liberacion de catecolaminas, cortisol, hormona antidiurética, hormona de
crecimiento, glucagdén e insulina. Se activan la cascada de la coagulacion, la cascada del
complemento y el sistema fibrinolitico. La incapacidad de establecer esta respuesta en situaciones
de estrés es anormal. El momento culminante de estos cambios se produce dentro de los tres a cinco
dias del estimulo inicial, y se agota en siete a 10 dias. Una disminucion progresiva de los
requerimientos de fluidos y un descenso del pulso y de la temperatura, seguidos por una diuresis
espontanea, definen la presencia de un curso clinico no complicado.

Un grupo particular de pacientes mantienen la taquicardia, taquipnea, fiebre y el estado
hipermetabolico luego de un insulto especifico. Esta patente se observa generalmente en pacientes
con lesiones traumaticas extensas o infecciones o en aquellos en que la resucitacion se ha retardado
o ha sido incompleta. Frecuentemente, esta respuesta inflamatoria persistente se asocia con
insuficiencia respiratoria dentro de las 24 a 72 horas del evento.

Los cambios patologicos pulmonares pueden variar de moderados a severos. El término
injuria pulmonar aguda (ALI) describe la forma leve de la afectacion, mientras que el término
Sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) hace referencia a la forma grave de la
enfermedad. Siguiendo el concepto de disfuncion, existe un espectro de ALI, mas que una respuesta
del todo o nada del pulmon al estimulo nocivo.

La injuria pulmonar aguda y el SDRA juegan un rol importante en la mayoria de los casos
de disfuncién organica multiple. No solamente la ALI es la forma mas comun de disfuncion
organica, sino que también es el aspecto mas estudiado de la injuria organica multiple. La lesion
pulmonar primaria por neumonia, aspiracion, contusion, injuria por inhalaciéon o ahogamiento puede
desencadenar la ALI y ser el evento iniciador de una falla organica multiple. La sepsis, la
hipotension prolongada de cualquier causa, el trauma, las transfusiones multiples, la pancreatitis, las
quemaduras, la sobredosis de drogas y el bypass cardiopulmonar, aunque primariamente no afecten
al pulmon, pueden asociarse con fallo organico secundario de este drgano.

La mortalidad observada en el SDRA alcanza al 50%, siendo raro que la muerte sea
causada por hipoxemia. Frecuentemente, la causa de muerte es una falla orgdnica progresiva,
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usualmente causada por sepsis. El pulmon es con frecuencia el lugar de origen de la sepsis, en
particular si la misma se desarrolla luego de estar presente el SDRA.

Luego del inicio del ALI, se pueden producir diversas patentes clinicas de disfuncion
organica. La primera patente se observa mas frecuentemente y puede ocurrir luego de un insulto tal
como quemadura, trauma o cirugia. Esta ha sido llamada la “patente en dos fases” por Fais o el
“modelo en dos golpes” por Meakins. En esta forma, el pulmén continua siendo el primer 6rgano
alterado. En este grupo de pacientes, luego de la injuria inicial se produce un periodo de acalmia, al
cabo del cual, y habitualmente como consecuencia de una intercurrencia infecciosa, se reactiva el
mecanismo inflamatorio. A partir de este momento, se puede producir una encefalopatia,
caracterizada por cualquier grado de confusion hasta el coma profundo. Se observan anormalidades
hematologicas hasta en el 25% de los pacientes que incluyen anemia, leucopenia, plaquetopenia y
coagulopatias. No es infrecuente la presencia de hemorragia digestiva, ileo prolongado, pancreatitis
y colecistitis alitiasica. El rapido deterioro de las funciones hepdatica y renal no ocurre hasta el
periodo preterminal. En caso de producirse la muerte, ella ocurre habitualmente entre los 14 y 21
dias del insulto inicial.

La segunda forma clinica se observa habitualmente luego del trauma y/o la resucitacion
retardada o inadecuada. Los signos de disfuncién organica multiple se observan rapidamente luego
de la injuria, incluyendo ALI e insuficiencia renal y hepatica. Los pacientes pueden entrar en un
periodo de relativa estabilidad, pero con la persistencia de signos de respuesta inflamatoria
sistémica. El deterioro ulterior de otras funciones organicas se asocia con sepsis y eventualmente la
muerte.

A pesar de que la mortalidad es elevada, los pacientes se pueden recuperar de cualquiera
de estas formas clinicas. La posibilidad de que un individuo se recupere dependera de la severidad
de la enfermedad o injuria, de la reserva organica de base, de la velocidad de institucién de un
tratamiento efectivo, de lo adecuado del tratamiento y del nimero y severidad de las subsecuentes
injurias y complicaciones.

FISIOPATOLOGIA

Un avance conceptual mayor en la comprension de la biologia de la disfuncion organica
multiple ha sido el aceptar que el huésped no es un observador inocente cuyos tejidos son dafiados
directamente por las bacterias invasoras o por productos de los tejidos injuriados, sino que actia
como participante activo en este proceso destructivo. Hasta hace una década, se pensaba que las
bacterias o sus productos, tales como las endotoxinas, eran directamente responsables de las
manifestaciones fisiopatologicas de la respuesta séptica. Sin embargo, es claro en la actualidad que
una serie de mediadores producidos por el huésped en respuesta al agente agresor son los
generadores directos de la respuesta séptica, de la disfuncion organica y de la falla parenquimatosa.
Este cambio en el pensamiento tuvo grandes consecuencias. Si el huésped es un observador
inocente que es lesionado por los agentes agresores, un objetivo primario de la terapéutica seria el
aumentar la respuesta inmunoinflamatoria, para incrementar de este modo la capacidad del paciente
de luchar contra la infeccion. Por el contrario, si el paradigma de la disfuncion/falla organica es
modificado para tomar en consideracion que el huésped es en realidad agredido por una respuesta
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inflamatoria excesiva o incontrolada, y no por las bacterias por si, entonces el objetivo de la
terapéutica se deberd focalizar en como modular esta respuesta inmunologica y a partir de alli
limitar la injuria tisular. Este concepto de que el huésped se destruye a si mismo mdas que es
destruido por los agentes externos, ha conducido a un cambio en los ensayos de investigacion desde
un intento de aumentar la respuesta inmune a un trabajo multidisciplinario tendiente a comprender y
limitar selectivamente la respuesta incontrolada o excesiva del propio huésped.

Para comprender los fendmenos implicitos en esta relacion agente agresor-huésped,
conviene seguir la secuencia de estudio que se indica a continuacion.

Estimulos iniciadores. Los insultos iniciales que estimulan la respuesta inflamatoria
sist¢émica (RIS) pueden originarse en multiples procesos, incluyendo trauma, quemaduras,
aspiracion y pancreatitis (Tabla 1). En los trabajos iniciales, el sindrome de falla orgadnica multiple
se considerd sinonimo de infeccion oculta o no controlada. Aunque la infeccidon contintia siendo una
causa importante, no se considera en la actualidad que su presencia sea imprescindible para
desencadenar una falla organica multiple. No existen diferencias detectables en la respuesta
organica entre los pacientes sépticos y aquéllos que no presentan sepsis, una vez instalada la falla
organica. Desgraciadamente, aun cuando una causa infecciosa esté presente, el tratamiento
adecuado no garantiza la mejoria clinica. Los pacientes tienden a morir con infecciones
nosocomiales mas que por las mismas.

Respuesta de mediadores. Cualquiera sea el estimulo, la causa de la respuesta
inflamatoria sistémica y de la disfuncidon orgdnica multiple parece ser una respuesta inflamatoria
descontrolada en la cual la interaccion y los efectos de multiples sistemas de mediadores y sus
productos finales son importantes. La activacion del sistema humoral se produce rapidamente. Las
cascadas del complemento, kininas, coagulacién y fibrinolitica, también generan sus efectos
individuales.

Las plaquetas, los leucocitos polimorfonucleares y el endotelio son actores importantes,
pero el sistema macrofagico probablemente desempefie el papel méas importante en la respuesta
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Tabla 1. Factores de riesgo para respuesta inflamatoria sistémica y falla multiorgénica
Desorden Factor de riesgo

Infeccion Peritonitis e infecciones intraabdominales

Neumonia

Infeccion necrotizante de tejidos blancos

Infecciones por estreptococo grupo A

Endocarditis

Meningitis

Candidiasis

Inflamacién Pancreatitis

Injuria Trauma multiple

Gran quemado

Isquemia Aneurismas rotos

Shock hipovolémico

Oclusién adrtica

Reacciones inmunes Enfermedades autoinmunes

Rechazo de trasplante

Enfermedad injerto versus huésped

Administracion de interleuquina 2

Factores iatrogénicos | Lesion retardada o no advertida

Transfusion de sangre

Nutricidn parenteral

Bypass cardiopulmonar

Intoxicaciones Reacciones por drogas

Intoxicacion por salicilato

Intoxicacion por arsénico

Sobredosis de acetaminofen

Golpe de calor

Idiopatico Purpura trombocitopénica trombotica

Sindrome HELLP

Feocromocitoma

inflamatoria a través de la accion de mas de 30 mediadores enddgenos producidos y
liberados por las células que lo constituyen. Los efectos pueden producirse en forma local o en
forma sistémica. Las vias de la ciclooxigenasa, a través de sus multiples productos finales, también
tienen efectos importantes en la vasculatura y en otros mediadores. La interleuquina 1, el factor de
necrosis tumoral y los factores activadores de plaquetas se han considerado en los ultimos afios
como los elementos mas activos en la génesis de la respuesta inflamatoria sistémica.

Recientemente se ha ganado un gran conocimiento sobre la actividad metabodlica del
endotelio vascular. Este es el sitio de dafio durante la injuria pulmonar y el shock. Los mediadores
formados en las areas de lesion o en el intestino mal perfundido se liberan durante la resucitacion.
Estos mediadores pueden activar el endotelio capilar del pulmén. En presencia de plaquetas
activadas y de polimorfonucleares se produce una adhesion célula-célula con el resultante
incremento en la permeabilidad vascular y edema del intersticio y eventualmente del alvéolo. En
adicion, se producen microtrombosis que conducen a la hipoxia celular. Por otra parte, la sintesis
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exagerada de oxido nitrico, por la activacion de la oxidonitrico sintetasa inducible, conduce a un
estado de vasodilatacion sistémica. Estos cambios complejos que se producen durante el shock y la
resucitacion tienen significativos efectos en el desarrollo y el mantenimiento de la respuesta
inflamatoria sistémica y de la disfuncion de multiples 6rganos.

La estimulacion secundaria. Se han propuesto varias teorias para explicar el sindrome de
disfuncion organica multiple. En la actualidad, se ha hecho popular la teoria basada en el concepto
de los “dos golpes” (two-hit) (Fig. 1). Este modelo de SDOM se basa en reconocer que una serie de
insultos fisiopatoldgicos subletales (hits) se combinan para iniciar el estado hemodindmico y
metabolico caracteristico del sindrome. El primer episodio habitualmente es una hemorragia,
asociada con un trauma o una cirugia mayor, pero también puede ser una injuria térmica, una
necrosis de tejidos blandos o una infeccion invasiva. Se admite que el primer insulto produce la
estimulacion de ciertos aspectos de la respuesta inflamatoria (ej.: macrofagos, neutrofilos). Los
cambios iniciales también pueden producir un estado de inmunosupresion relativo por disfuncion de
las células T, haciendo que el huésped sea mas susceptible a un segundo embate. El primer
estimulo, en adicion a sensibilizar las células inflamatorias, también conduce a una mayor
produccion por las células endoteliales de 6xido nitrico. Una vez activadas, estas células pueden
alterar el tono vascular y la respuesta a un segundo estimulo, facilitando la redistribucion de los
flujos sanguineos regionales.

Primer Segundo
insulto insulto

Vulnerable SDOM
Sindrome de secundario

Injuria p | respuesta
tisular inflamatoria

sistémica
v Protegido Recuperacion

Reanimacion
inadecuada | —®| SDOM
primario

Fig. 1. Patogénesis del Sindrome de disfuncion organica multiple (SDOM) posinjuria.

Cuando un segundo insulto actia sobre las células estimuladas o suprimidas, se activa una
respuesta inflamatoria inapropiada. El desencadenante habitual del segundo /it habitualmente es de
indole infeccioso, pero también puede ser un evento hipdxico o hipotensivo. Los macrofagos
estimulados pueden iniciar la cascada de citoquinas que no es controlada debido a la subregulacion
de los sistemas supresores, y los neutréfilos estimulados pueden producir un dafio por oxidacion. De
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acuerdo a esta teoria de los dos golpes, esta respuesta inflamatoria exacerbada produce mayor dafio
tisular, compromiso hemodinédmico y disfuncidn organica.

Recientemente se ha puesto mucha atencidon en el tracto gastrointestinal como posible
fuente de mantenimiento de la respuesta inflamatoria, y se ha considerado a éste como el “motor”
de la falla organica multiple.

El intestino tiene un sistema de defensa efectivo que previene que las bacterias y sus
productos invadan al huésped. La actividad de barrera de este organo incluye el pH acido del
estomago, la presencia de enzimas, mucina e inmunoglobulinas, todos factores que contribuyen a la
destruccion de bacterias y toxinas. En adicion, la flora enddgena entérica es necesaria para la
digestion normal y para la proteccion contra microorganismos patdogenos.

La teoria de la traslocacion bacteriana del intestino sugiere que los cambios en la barrera
gastrointestinal podrian ocurrir en sujetos con quemaduras, trauma, sepsis y shock. Esto produciria
un pasaje no controlado o persistente de bacterias, antigenos y posiblemente endotoxinas hacia el
lecho sanguineo, a lo cual el paciente responderia con una liberacion de mediadores inflamatorios.
El higado posiblemente procesaria estos productos a nivel del sistema kupfferiano. Teniendo en
cuenta que éste representa el 70% de la poblacion de macréfagos fijos del organismo y tiene la
capacidad de modular funciones hepaticas tales como la sintesis de proteinas, se comprende el rol
trascendente que desempefia en la modulacion de la respuesta inflamatoria sistémica.

Determinadas técnicas terapéuticas utilizadas en terapia intensiva también pueden
contribuir al desarrollo de la falla pluriparenquimatosa. Se ha comprobado que las estrategias
ventilatorias que lesionan al pulmodn, influencian la infiltraciéon y activacion de neutrofilos y de
macrofagos, asi como la sintesis de mediadores inflamatorios. Ademas del efecto local a nivel
pulmonar, estos mediadores podrian contribuir a una respuesta inflamatoria sistémica y la
subsecuente falla pluriparenquimatosa.

La transicion del estado hipermetabdlico de la respuesta inflamatoria sistémica a una
disfuncion orgéanica multiple se produce de una manera no bien definida. Esto es asi debido a que
estas dos entidades representan un continuum. La inmunomodulacion es una red compleja de
interacciones entre agentes que actuan en conjunto para controlar las agresiones al organismo.
Paradojicamente, los mismos también pueden alterar al propio huésped, pasando de una respuesta
defensiva (RIS) a una lesiéon organica multiple (SDOM). En 1997, Bone y colaboradores,
elaboraron una hipotesis de trabajo para tratar de integrar las distintas modalidades de estas
respuestas, la cual se expone a continuacion.

Nueva hipotesis patogénica de la RIS/SDOM. Segtn la hipotesis propuesta por Bone y
colaboradores, el sindrome de disfuncion orgénica multiple se desarrollaria en cinco etapas: 1)
reaccion local en el sitio de injuria o infeccion, 2) respuesta sistémica inicial, 3) inflamacion
sistémica masiva, 4) excesiva inmunosupresion, y 5) disonancia inmunolégica (Fig. 2).

Estadio 1. Antes del desarrollo de una RIS o de un SDOM existe algun insulto tal como
una infeccion, una injuria traumatica, incluida una intervencidon quirdrgica, una agresion térmica o
una pancreatitis, que determina la liberacion de una variedad de mediadores en el microambiente.
La respuesta organica inicial induce un estado pro-inflamatorio en el cual los mediadores tienen
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multiples efectos sobrepuestos destinados a limitar el dafio y a corregir cualquier alteracion tisular
que se haya producido. Esto lleva a la destruccion de tejidos dafiados, promueve el crecimiento de
nuevo tejido y combate a los agentes patogenos, células neopldsicas y antigenos extrafos.

Respuesta insulto inicial Respuesta

local (bacteriano, local

proinflamatoria viral, traumatico) antiinflamatoria

Liberacion sistémica de
mediadores antiinflamatorios

Liberacion sistémica de
mediadores proinflamatorios

T~

Reaccion
sistémica:

SIRS (pro-inflamatoria)

CARS (antiinflamatoria)

Compromiso Homeostasis Apoptosis Disfuncion Supresion
|cardiovascular (muerte celular) organica del sistema
(shock) inmune
Predominio CARS y SIRS Muerte con Predominio Predominio
de SIRS balanceadas minima de SIRS de CARS
inflamacion

Fig. 2. Conceptos de la evolucion clinica de la SIRS (respuesta inflamatoria sistémica) y de la
CARS (contra respuesta inflamatoria sistémica) hacia el SDOM (Sindrome de disfuncién orgénica
multiple) (Bone y colaboradores, 1997).
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Una respuesta antiinflamatoria compensatoria asegura que los efectos de estos mediadores
pro-inflamatorios no se conviertan en destructivos. La IL-4, IL-10, IL-11, IL-13, receptores solubles
del factor de necrosis tumoral, antagonistas del receptor IL-1, factor de transformacion B y otras
sustancias desconocidas actian disminuyendo la expresion de antigenos de histocompatibilidad y
reducen la produccion y actividad de las citoquinas pro-inflamatorias.

Estadio 2. Si el insulto inicial es suficientemente severo, primero las sustancias pro-
inflamatorias y luego las antiinflamatorias, apareceran en la circulacion sistémica. La presencia de
los mediadores pro-inflamatorios en la circulacion es parte de la respuesta normal a la infeccion y
sirve como un mecanismo de alarma en el sentido de que el microambiente no puede controlar al
insulto inicial. Los mediadores pro-inflamatorios reclutan neutréfilos, células T y B, plaquetas y
factores de coagulacion al sitio de lesion o infeccion. Esta cascada estimula una respuesta
compensatoria antiinflamatoria sistémica, que normalmente subregula rapidamente la respuesta pro-
inflamatoria inicial. Son muy limitados los signos y sintomas clinicos que se producen. Los 6rganos
seran afectados por la cascada inflamatoria, pero no se produce ninguna disfuncion organica
significativa.

Estadio 3. La pérdida de la regulacion de la respuesta pro-inflamatoria resulta en una
reaccion sistémica masiva que se manifiesta por los signos clinicos de la respuesta inflamatoria
sistémica. En la base del proceso se encuentran los siguientes cambios fisiopatologicos: 1)
disfuncion endotelial progresiva, que conduce al aumento de la permeabilidad vascular, 2) adhesion
plaquetaria que bloquea la microcirculacion, produciendo la mala distribucion del flujo sanguineo y
posible isquemia, que por su parte produce injuria de reperfusion e induccion de proteinas de shock
de calor, 3) activacion del sistema de coagulacion, y 4) profunda vasodilatacion, transudacion de
fluidos, y mala distribucion del flujo sanguineo, que puede resultar en shock profundo. Si no se
restituye rapidamente la homeostasis, se produce disfuncion orgéanica y, en ultima instancia, fracaso
organico multiple.

Estadio 4. Es posible que la reaccion antiinflamatoria compensatoria sea inapropiada, con
la resultante inmunosupresion. Lo que algunos investigadores han denominado paralisis
inmunoldgica, Bone y colaboradores lo consideran un sindrome de respuesta antiinflamatoria
compensatoria (CARS). El CARS es la respuesta organica a la inflamacién, y puede explicar
algunas anormalidades como el aumento de la susceptibilidad a la infeccion de los quemados, y aun
la anergia de los pacientes con pancreatitis aguda. Estudios recientes demuestran que la CARS
exagerada puede ponerse en evidencia por la disminuida expresion en la superficie de los monocitos
del HLA-DR.

Varias observaciones clinicas demostraron que varios dias después de una injuria grave,
los linfocitos T presentan una disminuida capacidad para producir IFNy en la estimulacién
policlonal. Otros estudios indican que la disminucion de la produccion de IL-2 y de IFNY por las
células T se acompafia frecuentemente de un aumento de la produccion de IL-4 e IL-10. Estos
hallazgos sugieren, pero no prueban, que los linfocitos T circulantes en estos casos presentan un
desvio fenotipico desde la produccion de citoquinas proinflamatorias tipo 1 a la produccion de
citoquinas inhibitorias tipo 2. El aumento en la produccion de IL-10 por los linfocitos T circulantes
y el aumento de los niveles de IL-10 en el plasma dentro de los primeros 10 dias de la injuria se ha
asociado con un aumento en la incidencia de sepsis.
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Estadio 5. El estadio final de la falla orgédnica multiple es el que se denomina de disonancia
inmunolégica. Se trataria de una respuesta inapropiada del sistema de inmunomodulacion. En
algunos pacientes, esto tiene como resultado una respuesta inflamatoria persistente e intensa, que
aumenta el riesgo de muerte.

En ciertos pacientes, la supresion inmune persistente produce una disonancia
inmunoldgica. Se ha comprobado que en muchos enfermos persiste la deactivacion de los
monocitos, y esta deactivacion persistente aumenta considerablemente el riesgo de muerte. En los
pacientes con supresion inmune persistente, la causa de la falla organica seria la inhibicion de la
sintesis de agentes pro-inflamatorios necesarios para lograr la defensa organica.

La predisposicion genética. En la actualidad se investiga el rol de las variaciones
biologicas que podrian justificar el distinto tipo de respuesta individual ante el trauma, a pesar de la
misma severidad de injuria y similares factores de riesgo. Se sospecha que la predisposicion
genética seria responsable de estas diferencias en la evolucion. A la luz de los descubrimientos
recientes, es posible que un paciente en particular pueda reaccionar en forma diferente a una injuria
mayor dependiendo de su genotipo de base. Las diferencias genéticas en la susceptibilidad a las
complicaciones postraumaticas es importante, y determinados polimorfismos en los genes de las
citoquinas podrian justificar la distinta respuesta.

DESCRIPCION CLINICA

Como ya se adelanto, el Sindrome de disfuncidén organica multiple se caracteriza por la
presencia de distintos grados de alteracion de la funcion en distintos 6rganos de la economia. Para
una adecuada descripcion clinica del mismo en un paciente en particular, es necesario contar con
ciertos criterios simples pero objetivos para definir el grado de la disfuncion o de falla orgénica.

La evolucion de los conocimientos de la disfuncién organica ha llevado a establecer
ciertos principios:

1. La disfuncion y la falla orgdnica constituyen un proceso mas que un evento. Por lo tanto,
deben ser vistas como un continuum y no pueden ser descriptas simplemente como presente o
ausente. Por lo tanto, la evaluacion debe basarse en una escala.

2. El factor tiempo es fundamental por varias razones: a) El desarrollo y la resolucion de la
falla organica toma cierto tiempo. Los pacientes que mueren rapidamente no tienen tiempo de
desarrollar una disfuncion/falla orgénica, b) El curso en el tiempo de la disfuncidon/falla orgénica
puede ser multimodal durante un curso clinico complejo, lo cual es referido en ocasiones como un
escenario de “multiples golpes”, ¢) La evaluacion en el tiempo permite un mejor conocimiento del
proceso de la enfermedad, ya sea en su curso natural o bajo la influencia de las intervenciones
terapéuticas. La recoleccion de datos sobre una base diaria parece adecuada.

3. La gradacion de la disfuncion/falla organica debe estar basada en un niamero limitado de
variables simples pero objetivas, que puedan ser evaluadas facil y rutinariamente en cualquier
unidad. La recoleccion de esta informacidon no debe imponer ninguna intervencion distinta de la que
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se realiza rutinariamente en cualquier UTI. Las variables utilizadas en lo posible deben ser
independientes de la terapéutica, puesto que el manejo terapéutico puede variar entre las
instituciones y aun de un paciente a otro.

En la Tabla 2, modificada de Vincent y colaboradores (1996), se indican las
caracteristicas ideales de las variables para describir la disfuncion/falla organica.

Tabla 2. Caracteristicas ideales de las variables para describir la disfuncion/falla organica
* Objetiva
* Simple, de facil obtencion, pero exacta
* De recoleccion rutinaria y regular en cualquier institucion
* Especifica para la funcion del 6rgano considerado
* Variable continua
* Independiente del tipo de paciente

* Independiente de las intervenciones terapéuticas

En 1975, Baue sugirié que el fallo de dos o mas sistemas orgédnicos constituye un nuevo
sindrome. Desde ese momento se produjeron multiples intentos para describir y cuantificar la
disfuncion orgéanica. Al momento actual no existe un consenso sobre los criterios que definen las
disfunciones organicas. Este proceso es desafiante debido a que la falla organica es dinamica y
representa un amplio espectro de enfermedad. Tampoco existe unanimidad sobre que 6rganos deben
ser incluidos en los escores de disfuncidén y que parametros se deben utilizar. No es extraiio que se
hayan desarrollado diferentes sistemas de evaluacion y que difieran entre ellos en términos del
sistema organico evaluado, como definir la disfuncion organica, y el sistema de gradacion que se
debe utilizar. La mayoria de los escores se focalizan en seis sistemas organicos: cardiovascular,
respiratorio, hematoldgico, sistema nervioso central, renal y hepatico (Tablas 3,4, 5,6y 7).
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Tabla 3. Modelos para la cuantificacion de la disfuncion/falla organica multiple

Sistema organico

Goris y col. (1)

Knaus y col. (2)

Marshall y col. (3)

Vincent y col. (4)

Respiratorio Ventilacion Taquipnea o hi- Pa0,/FiO, PaO-/FiO,; PEEP,
mecanica; FiO,, popnea, PCO., FiO,
PEEP AaDOQO,; ventilacion

Renal Creatinina, nece- Oliguria, urea, Creatinina Creatinina, volumen
sidad de dialisis creatinina urinario

Hepatico Bilirrubina y TGP - Bilirrubina Bilirrubina

Cardiovascular Presion arterial Bradicardia, presion | Presion ajustadaa | Presion arterial

sistolica; empleo de

arterial sistolica,

frecuencia cardiaca:

media, empleo de

inotrépicos pH, arritmias FC x PVC/PAM inotropicos
ventriculares
Sistema nervioso Respuesta Escore de Glasgow | Escore de Glasgow | Escore de Glasgow

central

Hematologico Recuento plaqueta- | Leucopenia, Plaquetas, Recuento plaqueta-
rio; leucopenia anemia, leucopenia rio
trombocitopenia
Gastrointestinal Ulceras de estrés,

colecistitis alitia-
sica, pancreatitis,
enterocolitis necro-
tizante

(1) Goris R., Boekhorst T.: Arch Surg 120:1109-1985; (2) Knaus W., Draper E.: Ann Surg 202:685-

1985

(2) Marshall J., Cook D.: Crit Care Med 23:1638-1995; (4) Vincent J., Moreno R.: Intens Care Med

22:707-1996
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Tabla 4 . Definiciones de fallos organicos (Knaus W. y colaboradores: Ann Surg 202:685-1985)

Si el paciente tiene uno o mas de los siguientes valores durante un periodo de 24 horas,
independientemente de los otros valores, se considera que existe una falla organica en ese dia

Fallo cardiovascular: presencia de uno o mas de los siguientes:

Frecuencia cardiaca < 54/min
Presion arterial media <49 mm Hg
Presencia de taquicardia ventricular, fibrilacion ventricular o ambas
pH sérico < 7,24 con PaCO, de <49 mm Hg
Fallo respiratorio: presencia de uno o mas de los siguientes:
Frecuencia respiratoria < 5/min o > 49/min
PaCO, > 50 mm Hg
AaDO, <350 mm Hg
Dependencia del ventilador en el cuarto dia de falla organica multiple
Fallo renal: presencia de una o mas de las siguientes, excluidos pacientes en dialisis cronica al
ingreso:
Volumen urinario <479 ml/24 hs 0 < 159 ml/8 hs
Nitrogeno ureico plasmatico > 100 mg/dl
Creatinina sérica > 3,5 ml/dl
Fallo hematoldgico: presencia de uno o mas de los siguientes:
Recuento de globulos blancos < 1.000 mm?*
Plaquetas < 20.000 mm*
Hematocrito < 20%
Fallo neurologico

Escala de coma de Glasgow < 6 en ausencia de sedacion en el dia de la evaluacion

Tabla 5.- El Escore de Disfuncién Organica Multiple (MODS) (Marshall J. y col.):
Crit Care Med 23:1638-1995)

Sistema organico 0 1 2 3 4
Respiratorio (PaO,/FiO,)* >300 226-300 | 151-225 | 76-150 <75
Renal (creatinina)® <100 101-200 | 201-350 | 351-500 >500
Hepatico (bilirrubina)° <20 21-60 61-120 121-240 >240
Cardiovascular (PAR) <10,0 10,1-15,0 | 15,1-20,0 | 20,1-30 >30
Hematologico (plaquetas)® >120 81-119 51-89 21-50 <20
Neurologico (Score Glasgow)' 15 13-14 10-12 7-9 >6

*La relacion PaO,/FiO, se calcula sin referencia al empleo o al modo de ventilaciéon mecanica, y
sin referencia al empleo o nivel de PEEP; "la creatinina sérica se mide en pmol/L, sin referencia al empleo
de dialisis; ‘la concentracion de bilirrubina sérica se mide en pmol/L; ‘%l PAR se calcula como el
producto de la frecuencia cardiaca multiplicada por la razén de la presion venosa central con la presion
arterial media: PAR = FC x PVC/PAM; ‘el recuento plaquetario estd medido en plaquetas x 10*/mm?; ‘el
Score de Glasgow se asume normal en los pacientes sedados o con relajantes musculares, si no existen
evidencias de alteracion intrinseca de la funcion neurologica.
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Tabla 6. Escore de evaluacion de la falla organica secuencial (SOFA) (Vincent J., y col.: Intensive
Care Med 22:707-1996)

Sistema orgénico 1 2 3 4
Respiracion (PaO,/FiO,
mm Hg) <400 <300 <200 con ARM <100 con ARM
Coagulacion (Plaquetas
x10*/mm?) <150 <100 <50 <20
Higado (Bilirrubina: 1,2-1,9 2,0-5,9 6,0-11,9 >12
mg/dl)
Cardiovascular PAM <70 Dopamina<5o Dopamina > 5 o Dopamina >15 o
(Hipotension) mm Hg dobutamina epinefrina <0,1 o epinefrina > 0,1 o
(dosis en pg/Kg.min) cualquier dosis norepinefrina <0,1 norepinefrina >0,1
SNC (Glasgow) 13-14 10-12 6-9 <6
Renal (Creatinina, 1,2-1,9 2,0-3,4 3,5-490 >500
mg/dl o diuresis) < 500 ml/dia <200 ml/dia

Tabla 7. Escore para el sistema de disfuncion logistica (LOD) (Le Gall J., y col. JAMA 276:802-

1996)
Sistema organico 3 1 0 1 3 5
Neurologico 3-5 6-8 9-13 14-15 - - -
(Escala de
Glasgow)
Cardiovascular
Frec. cardiaca <30 - - 30-139 >140 - -
PAS 0 <40 40-69 70-89 y 90-239 0 240-269 >270 -
Renal
Urea (g/L) - - <0,36 0,36-0,59 | 0,60-1,19 | >1,20
Creatinina (mg/dl - - - <1,20 1,20-1,59 >1,60 -
Vol. orina (L/dia) | <0,5 0,5-0,74 - 0,75-9,99 - > 10 -
Pulmonar
Pa0O,/FiO; en <150 >150 Ventilacion - - -
ARM o CPAP espontanea
Hematologico
G.blancos x 10° <1,0 1,0-2,4 2,5-49,9 >50,0 - -
Plaquetas x 10° - <50 > 50 - - -
Hepatico
Bilirrubina mg/dl - - <2,0 >2.0 - -
Tiempo - <25% >25% - - -
protrombina

A diferencia de los escores de prondstico del tipo del APACHE II y del SAPS, que en
forma caracteristica se realizan al inicio de la estadia en UTI; los escores de disfuncion orgénica
pueden ser medidos en forma diaria. La utilidad reside en la capacidad de capturar la naturaleza
dindmica de la disfuncion organica durante la estadia en UTI. El cambio en el escore de disfuncion
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organica durante el periodo de estadia (media/maximo/delta/tendencia de un escore de disfuncion
organica) puede ayudar a establecer el impacto de las practicas de rutina en la UTI y de las nuevas
intervenciones sobre el desarrollo, persistencia y regresion de la disfuncion organica.

PRONOSTICO

La sobrevida hospitalaria luego de la Disfuncion organica multiple y su relacion con el
numero y la duracion de las fallas ha constituido el motivo de estudio de tres grandes ensayos
multicéntricos realizados en Estados Unidos y en Francia en la Gltima década. En conjunto, estos
estudios incluyeron 80 hospitales y 25.522 admisiones a UTI, de las cuales 12.423 (49%)
presentaron una o mas fallas segtin la definicion de Knaus y colaboradores

Los estudios de los pacientes admitidos a UTI y que desarrollaron disfunciéon orgénica
permitieron establecer los factores asociados con la sobrevida hospitalaria. El nimero y la duracion
de las fallas se relaciona estrechamente con la mortalidad hospitalaria. En el estudio original de Fry
y colaboradores, a medida que el namero de 6rganos en falla aumentd de 1 a 4, la mortalidad se
incrementd progresivamente del 30 al 100%. El tipo de 6rgano en falla también tiene un impacto
importante en la sobrevida. En el estudio APACHE III, por ejemplo, la mortalidad hospitalaria para
pacientes con dos fallas vari6 del 20 al 76%. La mortalidad fue del 34% en 210 pacientes con falla
renal y cardiovascular; del 49% en 169 pacientes con falla respiratoria y renal, y del 76% en 148
pacientes con falla neuroldgica y cardiovascular. Sobre 192 pacientes con tres o mas fallas tratados
durante 1988-1990, 30 sobrevivieron (84% de mortalidad hospitalaria), lo cual mostré una mejoria
significativa en relacion a estudios anteriores, que presentaron una mortalidad para el mismo grupo
de riesgo del 98%.

Si se analiza el escore MODS de Marshall, se constata que existen marcadas diferencias
en la severidad de las anormalidades fisioldgicas para los distintos organos. Estas diferencias
explican, en parte, las variaciones en el riesgo de muerte de los pacientes con distintos tipos y
combinaciones de fallas.

Como ya se cito, se utilizan multiples indices de severidad para evaluar la gravedad de la
enfermedad critica, incluyendo el APACHE, el SAPS, y el Modelo de Prediccion de Mortalidad
(MPM). Estos indices permiten el calculo de la mortalidad estandarizada en el hospital, es decir la
relacion entre la mortalidad observada y la esperada. Estos indices predicen la mortalidad en base a
las variables fisiologicas tomadas en las primeras 24 horas de estadia en la Unidad, ignorando el
hecho que la morbilidad y la mortalidad estdn estrechamente relacionadas, y que los cambios en los
parametros iniciales pueden influenciar la evolucion del paciente.

El tiempo de duracion de las fallas orgadnicas se asocia con el prondstico. Recientemente,
el calculo del escore SOFA maximo total (TMS) se ha propuesto como un refinamiento del SOFA,
y se comprobd que es aplicable para la prediccion pronostica. El empleo del escore SOFA diario no
ha demostrado ser 1til en este sentido, debido a que la evaluacion diaria puede subestimar los fallos
acumulativos, debido a que algunos de ellos aparecen en forma precoz y mejoran, y otros aparecen
en forma tardia. En contraste con el SOFA maximo diario, el calculo del escore TMS suma los
escores maximos de cada uno de los seis sistemas organicos durante toda la estadia en la unidad
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independientemente de su secuencia en el tiempo. De tal modo cuantifica la severidad de los fallos
organicos y los combina en una sola figura. El valor maximo teodrico del escore TMS es 24.

Los resultados de Suistomaa y colaboradores demuestran que la mortalidad es elevada si
el escore TMS en cualquier momento es mayor de 15. Por otra parte, si el tiempo entre la admision
y el momento del maximo TMS es mayor de cinco dias, la mortalidad también es elevada. Ello
sugiere que si el fallo circulatorio que conduce a la disfuncidon organica severa con compromiso
progresivo de organos persiste o se amplifica luego del tratamiento por cinco dias, se asocia con mal
prondstico. Cabre y col., en Espafia, comprobaron que en los pacientes por encima de 60 afos, la
presencia de un SOFA maximo de 13 o mas en cualquiera de los primeros cinco dias, un SOFA
minimo inferior a 10 en cualquier momento, y un SOFA con tendencia estable o en aumento, se
asocia con una mortalidad del 100%. Desde un punto de vista practico conviene recordar que un
paciente con un escore SOFA por encima de 10, una edad por encima de 60 afios, y una tendencia
positiva o sin cambio en los primeros cinco dias tendra una mortalidad del 100%.

Kajdacsy-Balla y col., evaluando el TMS, comprobaron que existen significativas
disparidades en la mortalidad observada y predicha para pacientes infectados y no infectados. Luego
de adicionar la infeccion como una covariable (SOFA Max-infection model), 1a performance mejora.
Ello significa que cuando se utiliza el escore SOFA para evaluar la gravedad de un proceso, se debe
ajustar para la presencia o ausencia de infeccion.

El diagnéstico de ingreso del paciente a la Unidad también influye el pronostico para
aquéllos que desarrollan disfunciones organicas. La mortalidad hospitalaria es generalmente mayor
para los pacientes con fallas organicas cuyo diagnostico de ingreso es clinico y para aquéllos que
deben ser sometidos a cirugia de urgencia. La mortalidad, por otra parte, es menor en pacientes
admitidos por trauma multiple que en aquéllos ingresados por sepsis o luego de un paro cardiaco.

La edad avanzada y condiciones comdrbidas especificas también aumentan el riesgo de
muerte debido a falla multiorganica. Debido a que la edad reduce la reserva fisioldgica, se admite
que los individuos de mas de 65 afios presentan menor tolerancia a la injuria aguda o a la
enfermedad. Knaus y colaboradores han comprobado que el SIDA, la insuficiencia hepatica, los
linfomas, leucemias y canceres metastasicos, la inmunosupresion con corticoides y la cirrosis tienen
un impacto en la mortalidad hospitalaria. Se admite que estas condiciones afectan la sobrevida
debido a que predisponen a la infeccion, causa importante de muerte hospitalaria en pacientes con
fallas organicas multiples.

Estudios recientes han comprobado que en pacientes con sepsis, la persistencia de la

inactivacion de los monocitos por mas de dos dias se correlaciona con una mortalidad del 58%, y
por mas de cinco dias, con una mortalidad del 88%.

PREVENCION Y TRATAMIENTO

El Sindrome de disfuncion organica multiple puede ser prevenido en muchos pacientes
mediante las medidas de sostén que se indican a continuacion.
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1. Es necesaria una adecuada evaluacion preoperatoria de los distintos 6rganos y sistemas,
a fin de establecer los limites de tolerancia de los mismos a un procedimiento electivo o a una
operacion urgente. En este aspecto se debera determinar el limite de vulnerabilidad de cada sistema.

2. La mejoria preoperatoria de las funciones organicas, siempre que sea posible, con un
tratamiento especifico o retardando una determinacion quirdrgica, permitira una evolucion
posoperatoria mas satisfactoria.

3. Es importante el control intraoperatorio adecuado de los distintos 6rganos y de sus
respuestas fisiologicas.

4. Es conveniente realizar operaciones precisas, utilizando métodos seguros de anastomosis
y evitando la acumulacion de fluidos y sangre, la formacion de espacios muertos, la persistencia de
drenajes no funcionantes, etcétera.

5. La prevencion de la disfuncidon organica multiple en los pacientes traumatizados requiere
de la rapida estabilizacion de las fracturas y de una adecuada resucitacion cardiorespiratoria. El
énfasis debe ser colocado en la rdpida resolucion de las éareas danadas y en la remocion de los
tejidos desvitalizados en el caso de las quemaduras y las atricciones musculares, y en la
estabilizacion de las fracturas en los traumatismos esqueléticos.

6. El cuidado posoperatorio debe anticipar la posibilidad de las fallas orgénicas y
comprende el estudio de las interrelaciones y dependencias entre los distintos 6rganos. En el
momento actual, la funcidon organica puede ser soportada y mantenida sin fallas en muchos casos.
Al respecto, conviene tener en cuenta los siguientes principios:

a) Prevenir la falla ventilatoria evitando la sobrecarga hidrica, utilizando métodos
vigorosos de quinesia respiratoria para evitar la formacion de atelectasias, empleando
la insuflacion alveolar intermitente durante la cirugia y el periodo posoperatorio, y
utilizando en los casos necesarios soporte ventilatorio con técnicas de asistencia
respiratoria mecéanica que eviten el dafio pulmonar secundario.

b) Prevenir la falla circulatoria con el empleo adecuado de reemplazo de fluidos, drogas
vasoactivas y otros métodos de asistencia. La administracion de fluidos es la primera
prioridad. Independientemente de la causa, la falla circulatoria aguda requiere en
primera instancia al menos un test de administracion de fluidos. Recientemente,
Rivers y colaboradores han demostrado que una terapéutica precoz destinada a lograr
una alta disponibilidad de oxigeno en los pacientes con sepsis y shock séptico se
asocia con una mejoria significativa en la sobrevida. El trabajo se realiz6 en unidades
de emergencia, en las cuales se tom6 como punto de resucitacion adecuada el lograr
en las primeras seis horas de asistencia del paciente una presion venosa central entre
8 y 12 mm Hg, una presion arterial media mayor de 65 mm Hg, un volumen minuto
urinario mayor de 0,5 ml/kg/h, y como caracter diferencial con el grupo control, una
saturacion venosa en la vena cava superior (SvcO,) obtenido a través de un catéter de
presion venosa central mayor de 70%. Para ello, se administraban cristaloides, y en
caso de no lograr los resultados propuestos, se transfunde sangre hasta obtener un
hematocrito 230% y/o una infusion de dobutamina hasta un méaximo de 20 M
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g/kg/min. Comparativamente con el grupo control, en el cual se buscaban los mismos
objetivos anteriores pero no la obtencion de una saturacidbn venosa de oxigeno
predeterminada, los enfermos en el grupo tratado tuvieron una mortalidad del 30,5%
comparada con una del 46,5% en el grupo asignado a tratamiento convencional.
Durante el periodo de resucitacion ulterior en terapia intensiva, los escores APACHE
IT y los requerimientos de reemplazo de volemia fueron significativamente menores
en el grupo tratado, indicando menos disfuncion organica severa en los pacientes
asignados a la terapéutica de recuperacion rapida.

c) La mejor manera de prevenir la falla renal es el mantenimiento de una adecuada
volemia efectiva y un adecuado flujo sanguineo renal, asi como evitando el empleo
de agentes nefrotoxicos. No es recomendable el empleo rutinario de diuréticos y de
dopamina para obtener diuresis, excepto en presencia de una oliguria progresiva a
pesar de existir un buen estado hemodinamico. El empleo precoz de los modernos
métodos de didlisis en pacientes con insuficiencia renal es importante para prevenir
las complicaciones de la uremia y facilitar la nutricion.

d) Los métodos para prevenir la insuficiencia hepatica son inespecificos y consisten en
el mantenimiento de una adecuada circulacion y de un soporte nutricional adecuado.

e) Las lesiones del tracto gastrointestinal, particularmente las erosivas, pueden evitarse
manteniendo una adecuada perfusion esplacnica y titulando la acidez géstrica a un
pH mayor de 4. El empleo precoz de nutricion enteral contribuiria a evitar este tipo
de problemas.

f) Aunque aun existen controversias sobre la mezcla Optima de nutrientes en los
pacientes con falla organica, es claro que los mismos requieren un alto nivel calorico,
asi como de proteinas. La ruta de administracién también parece importante, ya que
existen evidencias clinicas y experimentales que indican que la alimentacion enteral
es fisiologicamente superior a la alimentacion parenteral. En caso de utilizarse
nutricion parenteral, la misma debera ser suplementada con glutamina.

g) Recientemente, un estudio prospectivo, randomizado y controlado (“Estudio de
Leuven”: Van den Berghe y col -2001-) fue el primero en enfrentar el dogma de la
hiperglucemia del estrés como respuesta beneficiosa, y examinar el efecto de un
control estricto de la glucemia (niveles entre 80 y 110 mg/dl) con el aporte exdgeno
de insulina sobre la mortalidad y la morbilidad en los pacientes criticos. En este
trabajo, se comprobd que el control estricto de la glucosa en sangre reduce la
mortalidad en terapia intensiva en los pacientes criticos en mas del 40%. El efecto se
hace evidente particularmente en la poblacién de pacientes criticos con internacion
prolongada, en los cuales la mortalidad se reduce del 20,2% al 10,6%. A partir de
este estudio, fueron multiples los ensayos realizados tendientes a confirmar dichos
resultados. Ademéas de reducir la mortalidad, la terapéutica intensiva con insulina
también previene complicaciones tales como las infecciones nosocomiales severas, la
insuficiencia renal aguda, la disfuncion hepatica, la polineuropatia del paciente
critico, la debilidad muscular y la anemia, reduciendo ademas el tiempo de estadia en
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terapia intensiva. La mejoria sustancial en la evolucion con esta medida simple se
considera un progreso mayor en la era moderna de la terapia intensiva.

h) Si bien constituye un tema de controversia, la decontaminacion intestinal selectiva
utilizando una combinacidén de antibidticos orales se ha hecho popular en algunos
servicios. Si bien con su empleo se ha comprobado la reduccion de la incidencia de
neumonia nosocomial, no se ha constatado un descenso concomitante de la
mortalidad.

1) La mejor manera de prevenir las alteraciones de la coagulacion es manteniendo una
adecuada perfusion. La plaquetopenia puede requerir la transfusion de plaquetas,
especialmente si el recuento plaquetario es menor de 10.000/mm?®, o si existe
sangrado activo y el recuento plaquetario es menor de 50.000/mm?’. En presencia de
un déficit de factores de coagulacion, es recomendable el reemplazo de plasma fresco
congelado.

7. El manejo inicial de los pacientes sépticos ha sido examinado recientemente en la
Surviving Sepsis Campaign (www.survivingsepsis,org.). En la misma se analizan los aspectos
relacionados con la resucitacion inicial, el diagnostico, la terapéutica antimicrobiana, el control del
foco, el empleo de terapéutica vasopresora e inotropica, el empleo de esteroides, productos de la
sangre y proteina C recombinante activada, ademas de aspectos colaterales como la asistencia
respiratoria mecanica, la profilaxis de la trombosis venosa profunda y de la ulcera por estrés y el
control de la glucemia.

8. El empleo de antibioticos en los pacientes criticos exige tener en cuenta ciertos
conceptos fundamentales, a saber:

a. La fiebre y la leucocitosis no siempre hacen necesario el empleo de antibioticos, debido
a que pueden ser signos de un SRIS de origen no infeccioso que requiere otros tratamientos.

b. Se debe evitar el empleo de antibidticos de amplio espectro siempre que sea posible. La
neumonia nosocomial, las infecciones del tracto urinario, y la sepsis relacionada con catéter rara vez
son producidas por gérmenes anaerobios, y la erradicacion innecesaria de esta flora desde el
intestino puede asociarse con el sobrecrecimiento de patdogenos entéricos resistentes.

c. El uso de antibioticos en ausencia de un adecuado drenaje y debridamiento quirargico es
inefectivo.

d. Cuando la infeccion es claramente identificada, los antibioticos deben ser utilizados en
dosis adecuadas. En los pacientes traumatizados, el aumento de los volimenes de distribucion
puede asociarse con el subempleo de estas drogas si no se realizan los ajustes de dosis necesarios.

e. Las infecciones severas con organismos Gram negativos multiresistentes, tales como la
Pseudomonas aeruginosa y el Acinetobacter, deben ser tratadas con combinaciones de antibioticos,
incluyendo un aminoglucosido y una cefalosporina o un 3 lactamico. Otras infecciones pueden ser
tratadas con monoterapia. Se debe evitar el sobreuso de vancomicina.
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Si bien los adelantos tecnologicos han permitido un tratamiento Optimo de las fallas
individuales, se debe tener presente en qué medida estos soportes afectan a otros organos o al
individuo como un todo. Por ejemplo, la ventilacion con PEEP y oxigeno enriquecido puede
deteriorar la funcion pulmonar induciendo barotrauma y toxicidad por oxigeno. Los tratamientos
con hemodidlisis pueden retardar la recuperacion de la funcion renal induciendo episodios
transitorios de hipotension. Aun logrando un soporte organico individual 6ptimo, puede ser afectada
la funcion de otros organos. Por ejemplo, la PEEP puede reducir el volumen minuto cardiaco,
disminuir el flujo sanguineo renal e incluso alterar el intercambio gaseoso. La injuria pulmonar
inducida por la asistencia respiratoria mecanica (VILI) es objeto de intenso estudio en la actualidad.
A través de la hemorragia que puede inducir la heparina, o por los rapidos cambios en el volumen
circulante, la hemodidlisis puede producir una hipotension capaz de comprometer la funcién de

otros oOrganos. En definitiva, el soporte adecuado de los pacientes criticos debe tomar en
consideracion los efectos totales de las técnicas implementadas.
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