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Albumina y proteina C reactiva
como predictores tempranos de falla orgdnica
multiple en pacientes traumatizados
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Resumen

La falla orgdnica miltiple (rom) sigue siendo la principal
causa de mortalidad tardia en el trauma, y los esfuerzos ac-
tuales estdn encaminados a la deteccion de elementos que
puedan predecir en forma temprana cudles pacientes van a
desarrollar este sindrome, para incluirlos en protocolos de
investigacion en los que se empleen medidas terapéuticas
agresivas que puedan modificar su prondstico. En ¢l presen-
te estudio se identifican como factores de prediccion la albii-
mina sérica y la proteina C reactiva, dos parametros de fdcil
determinacion, de amplia disponibilidad en la mavyoria de
hospitales y de bajo costo, los cuales serdn de utilidad en la
estratificacion de los pacientes severamente traumatizados
que requieren un cuidado critico mds agresivo.

Introduccion

El sindrome de falla orgdnica multiple (rom) constituye la
principal causa de mortalidad tardia postraumatica, lo cual
ha generado creciente interés en los mecanismos fisiopa-
tologicos que lo producen y la forma de modificarlos para
prevenir su desarrollo''"1",

Inicialmente se atribufa a la infeeciéon un papel fundamen-
tal en su génesis. pero posteriormente se encontraron otros
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factores que se asocian con el desarrollo de la Fom hasta en
50% de los casos''. Uno de los factores desencadenantes es
el trauma mayor™'®, primera causa de muerte en Colombia,
y una de las principales causas de mortalidad mundial en adul-
tos jévenes laboralmente productivos.

La rom instaurada exhibe cifras de mortalidad que en los
dltimos anos se han mantenido altas, pese a esfuerzos cre-
cientes por lograr una mejor resucitacion inicial y un manejo
mds agresivo en la unidad de cuidados intensivos (uct). El
hallazgo de factores de prediccién tempranos permitird en el
futuro la manipulacién de la resucitacion y del manejo en la
uct como parte de estrategias preventivas y de nuevas alter-
nativas terapéuticas que busquen modificar la evolucién y el
pronoéstico en los pacientes traumatizados con alto riesgo de
desarrollar rom.

El objetivo del presente trabajo fue identificar factores de
riesgo identificables en pacientes traumatizados durante las
primeras 24 horas de su ingreso a la uct y capaces de predecir
precozmente el desarrollo de Fom.

Materiales y métodos

Se diseié un estudio prospectivo de cohortes, ¢n ¢l cual se
incluyeron todos los pacientes mayores de 15 afios con diag-
nostico de trauma mayor admitidos a las ucr de las siguien-
tes instituciones: Hospital Universitario San Ignacio (1iust),
Fundacion Santa Fe de Bogota (rs¥B), y Hospital Univer-
sitario de La Samaritana (Hus), entre mayo y agosto de
1998.

Sc excluyeron los pacientes fallecidos durante las prime-
ras 48 horas después del ingreso, los remitidos de otras insti-
tuciones y aquellos carentes de informacion completa en la
historia clinica.
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Se recolectaron las siguientes variables: edad, sexo, en-
fermedad grave preexistente en tratamiento crénico, meca-
nismo del trauma, presencia de shock, volumen de liquidos
utilizados para la reanimacién y nimero de unidades de glo-
bulos rojos transfundidas.

Dentro de las variables en el momento del ingreso a uci
(primeras 24 horas), se registraron las siguientes: APACHE I,
1ss, escala de coma de Glasgow, valor mas elevado de déficit
de base (pB), proteina C reactiva (pcr) y albimina sérica (As).

Los pacientes fueron seguidos diariamente, registrando
la aparicién de criterios de falla orgdnica en los sistemas
cardiovascular, pulmonar, renal y hepdtico; se registré ade-
mds el momento del diagndstico de rFom (falla de dos o mds
organos) y el destino final del paciente (egreso o muerte).
Estas dos idltimas constituyeron las variables dependientes
del andlisis.

Se eligieron como puntos de corte para el 1ss un valor
mayor de 25, para el apacuii I un valor mayor de 15, para el
DB un valor menor de —10 mEq/1, para s un valor menor de 3
mg/dl, para la pcr un valor mayor de 10 unidades y para el
numero de unidades de glébulos rojos empaquetados
transfundidas (UGRE) un nimero mayor de 4.

También se registraron como variables la estancia en uci,
los dias en ventilacién mecanica, el desarrollo del sindrome
de respuesta inflamatoria sistémica (sris), la infeccién y la
sepsis.

La informacién obtenida alimenté una base de datos peast:
IV y mediante un programa spss se realizé una descripcion
de los datos incluidos en el estudio. Tomando como variables
dependientes la Fom y la muerte, se realizé un andlisis
univariado para variables continuas con test de t student y
para variables dicotomicas con el test de chi2, con un nivel
de significancia para valores de p igual o menor de 0,05. A
las variables con significancia se les aplicé un anilisis para
determinar riesgo relativo y el intervalo de confianza. Los
factores de riesgo (variables continuas y categéricas) para la
produccion de Fom y muerte se convirtieron en variables
dicotémicas, de acuerdo al mejor punto de corte discrimi-
natorio para los eventos basados en su anilisis individual ac-
tual y en estudios previos. La significancia estadistica, su ries-
go relativo e intervalo de confianza fueron determinadas en
Epi Info.

Resultados
Entre junio y agosto de 1998 ingresaron a las uct del Husl, de

la rsFB y del HUS cincuenta pacientes traumatizados, de los
cuales 42 cumplieron los criterios de inclusion. Las edades
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oscilaron entre 17 y 68 anos, con una media de 38. De estos
pacientes, 36 fueron hombres y 6 mujercs. Scis pacientes
(14,32%) presentaron trauma penetrante, 36 (85,7%) trauma
cerrado y 22 (52%) trauma craneoencefilico.

El puntaje en la escala de apachk H al ingreso se encontrd
entre 2 'y 24, con una media de 14, y el puntaje de 1ss entre 6
y 45, con una media de 24. Veintinueve pacientes presenta-
ron shock al ingreso (69%); éste fue definido como
hipotensién sistélica, o sca un valor menor de 90 mm Hg.

Durante la reanimacion inicial, se requiricron entre 2 y
31 litros de cristaloides, con una media de 10,3, y entre 0 y
12 transtfusiones de UGRE, con una media de 4.

El pB se encontré entre —2 y =21, con una media de -9,3;
la pcr fuce positiva en 18 de 30 pacientes (42%), en los cuales
el valor registrado se encontro entre 0y 12, con media de 6.7
unidades.

El valor de as se encontro entre 1,1 y 3,8, con una media

de 2,7 mg/dl (tabla 1).

TaBLa 1
Pacientes

Masculino 36
Femenino 6
Shock 29 (69%)
Rango Media
Edad 17-68 38
APACHE I 2-24 14
ISS 6-45 24
Cristaloides 2-31 10
ugre 0-12 4
db —2-21 -9
per 0-12 6.7
as 1,1-3.8 2.7

Los procedimientos realizados aparecen en la tabla 2.

TABLA 2

Procedimientos realizados

Laparotomia 11

Toracotomia 4
Toracostomia cerrada 14
Fijacion Osca externa S
Lavado peritoneal 4
Ventana pericardica 2
Ventriculostomia 7
Traqueostomia 5
Drenaje hematoma

Intracrancano 7
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Cumplieron criterios de falla cardiovascular 23 de los
pacientes (54%), de falla respiratoria 28 pacientes (66,7%),
de falla hepdtica | paciente y de falla renal 17 pacientes, lo
cual constituye un 40%.

La estancia en uct oscilé entre 2 y 26 dias, con una media
de t1; 13 pacientes desarrollaron sepsis (31%).

El diagnéstico de rom se confirmd ¢n 26 pacientes (62%)
entre los dias 2 y 18 de hospitalizacién (promedio dia 6).
Quince (57%) pacientes presentaron falla de dos 6rganos, con
mortalidad de 26%; talla de tres 6rganos 11 pacientes (42%),
con mortalidad de 54%: ningun paciente desarrollé falla de
cuatro érganos.

La tasa de mortalidad global en la serie fue 26%, 11 pa-
cientes: 10 con diagnéstico de FOM (38%) y uno sin diagnés-
tico de FoMm (6%) (tabla 3).

TasLA 3

Mecanismo de Trauma Pacientes Mortalidad
Trauma cerrado 36 (85.7%) 9 (25%)
Trauma penetrante 6 (14,3%) 2 (33%)
Trauma crancano 22 (52%) 7 (35%)
Falla orgdnica Pacientes Mortalidad
Falla cardiovascular 23 (549%)

Falla respiratoria 28 (66,7%)

Falla renal 17 (40%)

Falla hepdtica 1

Falla 2 6rganos 15 (57%) 4 (26%)
Falla 3 érganos 11 (42%) 6 (54%)
Falla organica maltiple 26 (62%) 10 (38%)

Alrealizar el andlisis estadistico, encontramos los siguien-
tes factores asociados de manera significativa con el desarro-
llo de rowm: la presencia de shock, un volumen de cristaloides
en la reanimacion mayor de 8 litros, un valor de pcR mayor
de 10 U, un valor de as menor de 3 mg/dl y un valor de ps
menor de —10 mEq/1.

Los siguientes factores no aparecieron asociados con cl
desarrollo de rom: mecanismo del trauma, edad, sexo, valo-
res de las escalas de Glasgow, apacne I1 e 1ss y nimero de
uGre transfundidas (tabla 4).

TaBLa 4
Fuctores asociados con falla orgdnica miltiple

Factor p RR Ic
Conmocion 0,0006 3,44 1,25-9.43
pCR mayor 10 0,0081 4 1,08-14,78
Cristaloides mayor 8L 0,0000 2,75 1,39-5,44
Albiimina menor 3 0,0000 5,2 1.43-18,9
Déficit Basemen - 10) 0,012 1,89 1.11-3.23
Sexo masculino 0,014 NS

1s$ mayor 25 0,21 NS

TCE 0,38 NS

T. cerrado 0,24 NS

T. penetrante 0,20 NS

Edad 0,35 NS

Glasgow 0.23 NS

UGRE transfusion 0,08 NS

APACHE [ 0.24 NS

Asimismo, fueron factores asociados con muerte los va-
lores en la escala apache II e 1ss, un volumen de transfusion
mayor de 4 UGRE y valores extremos de As y DB. No aparecen
asociados en forma significativa la presencia de shock, el tipo
de trauma, sexo, edad, valor en la escala de Glasgow y el
valor de pcr (tabla 5).

TABLA S
Factores asociados con muerte

ISS mayor 25 0.0016 4,33 1,44-13
Albtimina menor 2.5 0,007 5 1,24-20,15
APACHE mayor 15 0,015 4.5 1.10-18.3
Déficit base menor -10 0.001 10 1,40-71,32
Trasfusion mayor 4 UGRE 0,005 8,26 1,16-58,87
pCR mayor 10 0,03 NS
Conmocion 0,071 NS
Sexo masculino 0,55 NS
TCE 0,3 NS
T. cerrado 0,6 NS
T. penctrante 0,6 NS
Edad 0.4 NS
Glasgow 0,09 NS

Discusion

La rom postraumdtica es una entidad clinica claramente defi-
nida'®, cuyo impacto social y econémico es posiblemente
mayor que el que genera la Fom de otras etiologias, especial-
mente en los paises con mayores indices de violencia. Consi-
derando la Fom como el resultado de una agresién y la res-
puesta del huésped, el trauma es, por excelencia, ¢l modelo
clinico que mejor permite estudiar esta entidad, debido a que
se puede identificar con precision el momento de la lesion
inicial, y de alli en adelante las consecuencias de la respuesta
del organismo.
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El trauma produce una serie de respuestas
neurohormonales, fisioldgicas, e inmunes que tratan de ser
adaptativas, pero que pueden convertirse en nocivas por si
mismas. Dentro de este modelo de respuesta a la lesidn, se
han buscado parametros que permitan identificar precozmente
a los pacientes con riesgo elevado de desarrollar rom>'". Es-
tos parimetros han sido agrupados en aquellos que evaldan
la magnitud y severidad del trauma, escalas anatémicas™ y
fisioldgicas’, elementos que evaldan el shock'?, la
hipoperfusién y la hipoxia tisular® (aporte y consumo de oxi-
geno?, cifras tensionales'™'7, lactato sérico®, déficit de base™ '
y requerimientos de liquidos, sangre y cirugia emergente du-
rante la reanimaciéon"', y los indicadores de respuesta
inflamatoria y lesion endotelial como la elastasa de pmn'",
interleucinas, trombomodulina'®, factor de necrosis tumoral,
protefna C reactiva, neopterina® y fosfolipasa A, todos ellos
factores inmunolégicos de prediccidn temprana.

En el presente estudio medimos en una fase temprana, al
ingreso a la uct, dos pardmetros de amplia disponibilidad y
bajo costo: la albumina, una proteina plasmadtica fabricada en
el higado que refleja la severidad de la lesion endotelial'® y
sistémica, y la proteina C reactiva, que es una molécula de-
pendiente de la prostaglandina E1 y de la interleucina 6 (iL-
6), utilizada también en la evaluacién de la respuesta humo-
ral a la lesion.

En cuanto a la as, encontramos que cifras menores de 3
mg/dl en las primeras 24 horas de hospitalizacion en la uci
incrementan 5,2 veces el riesgo de desarrollar FoM. Y en cuanto
a la pcr, un valor mayor de 10 u representa un riesgo cuatro
veces mayor de desarrollar esta entidad.

Como parte del andlisis se registraron también otras va-
riables que aparecen en la literatura asociadas con el desarro-
llo de rFom?™'2. Es asi como el volumen de cristaloides admi-
nistrado durante la reanimacién y el déficit de base se
correlacionan en forma significativa. Llama la atencion, sin
embargo, la pobre correlacién del nimero de UGRE
transfundidas con el desarrollo de rom, hallazgo contrario a
lo que se informa en publicaciones previas'-'", donde un ni-
mero mayor de seis UGRE exhibe una fuerte correlacion; este
hallazgo se puede deber a que nuestros pacientes no fueron
politrasfundides debido a la limitada disponibilidad de com-
ponentes sanguineos en la ciudad de Bogot4, lo cual dificulta
alcanzar las cifras informadas por las publicaciones de cen-
tros de trauma de Nortcamérica.

No se encontraron como variables de prediccién ni el
mecanismo del trauma ni la valoracion anatémica de la le-
sion, lo cual refuerza el concepto del papel preponderante de
la respuesta del huésped en el desarrollo de la rom.

En conclusion, la falla organica multiple sigue siendo la
primera causa de mortalidad tardia en pacientes traumatizados
que sobreviven a la reanimacion, y los esfuerzos futuros para
modificar su curso estardn basados en los resultados de estu-
dios en curso que buscan desarrollar un modelo de predic-
cion temprano y de fdcil aplicacion en la prictica clinica que
permita identificar en forma precoz a aquellos individuos con
mayor riesgo de desarrollar complicaciones y muerte, a fin
de emplear en ellos niveles y mds agresivas estrategias tera-
péuticas.

Abstract

Multiple organ failure (MoF) remains the main cause of late mortality in patients with major trauma. Current efforts are

oriented toward the identification early predictive risk factors of Mor, so as to include them in research protocols of aggressive

therapeutic approaches intended to ameliorate the ominous prognosis. In our analvsis the level of serum albumin and of C-
reactive protein, two items of low cost, easy determination, and widely available at most hospitals, appeared as predictive
Jactors potentially useful in the stratification of severely traumatized patients requiring aggressive intensive care.
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