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RESUMEN

PREDICCION DEL CATABOLISMO PROTEICO SIN REQUERIR ACLARAMIENTO DE
NITROGENO UREICO DE 24 HRS EN EL PACIENTE CRITICO

INTRODUCCION:

La nutricion en esta clase de pacientes representa un reto para evitar la
pérdida de nitrédgeno en |la fase hipercatabdlica y restaurar la masa proteica
en el periodo de recuperacion. Por eso es importante identificar que
pacientes tienen marcada destruccidn proteica y requieren de intervenciéon
nutricional de manera inmediata y contfinua de acuerdo a sus pérdidas a
diario.

OBJETIVO:

Comparar dos férmulas para determinar el nivel de nitrdgeno total del
organismo. Una formula empleando el nitrdbgeno ureico medido por
recoleccion de orina de 24 horas y ofra formula empleando solo una
determinacion de nitfrédgeno ureico sérico que es parte de los exdmenes
rutinarios a diario.

MATERIAL Y METODOS:

Estudio prospectivo, observacional se realizd en el Departamento de

Medicina Critica "“Dr. Mario Shapiro™ del Centro Médico ABC Observatorio.



Se realizé indice de correlacion por método de Pearson y Spearman de 2
formulas para calcular el catabolismo de nitrégeno.

RESULTADOS:

Se incluyeron 150 pacientes. EL indice de correlacion de las formulas fue de
0.731, con una p <0.05. La edad media fue de 65 anos con un SAPS Il de 50
puntos.

CONCLUSIONES:

La formula propuesta no necesita de una recoleccion de orina de 24 horas
para calcular el aclaramiento de nitrdgeno de una forma confiable. El
empleo de esta formula debe de valorarse en futuros estudios para ser
empleada en la prdctica clinica diaria.

PALABRAS CLAVE: balance nitrogenado, metabolismo, catabolismo.



PREDICCION DEL CATABOLISMO PROTEICO SIN UTILIZAR NITROGENO
URINARIO EXCRETADO DE 24 HORAS EN EL PACIENTE CRITICAMENTE

ENFERMO

MARCO TEORICO

La evaluacion de los requerimientos de energia en al humano sano o
enfermo van de acuerdo al gasto energético, el cual puede variar
considerablemente de un individuo a otro independientemente del género,
edad, peso, caracteristicas genéticas y composicion de la dieta. Para el
paciente critico el gasto energétfico puede verse discrepantemente
alterado por la influencia de otros factores como efectos del tratamiento,
consumo de oxigeno (VO2) y produccidon de didxido de carbono (CO2) (14,
15, 16). El gasto energético total se pude dividir en 3 componentes: el gasto
energético basal, el efecto térmico de la alimentacion y la actividad fisica

o bien terrmogénesis. (17, 18).

El gasto energético basal esla energia consumida en reposo en cama por
la manana, en ayuno y en condiciones ambientales confortables
(temperatura, luz, ruido); es la extrapolacidn a 24 horas del indice
metabdlico basal, es el principal componente del gasto energético total y

se expresa en kilocalorias.

El efecto térmico de los alimentos o termogénesis inducida por la dieta
representa el coste energético debido al consumo de los alimentos.
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Depende de factores como la cantfidad, la proporcion de hidratos de
carbono, proteinas y grasas de la dieta; supone un aumento aproximado
del 10% en el gasto energético diario. Cuando el aporte del soporte
nutricional administrado es en infusion continua por via enteral o parenteral
es similar a las necesidades del gasto energético basal, solo es responsable

de un 3% de incremento en el mismo (20, 21).

En los pasados 25 anos, la calorimetria indirecta se ha convertido en el
método estdndar para el cdlculo del gasto energético. El calorimetro es un
dispositivo cerrado que analiza los gases espirados por espectrofotometria
de masa y calcula el VO2 vy la produccion de CO2 (19). A pesar de que es
el método mds sensible y especifico para calcular el gasto energético total,
existen aun limitaciones al respecto debido a la interpretacion de acuerdo
a cada tipo de calorimetro y ademds no todas las terapias intensivas en

México cuentan con este recurso.

Otro método para evaluar el gasto energético son féormulas de fipo
predictivo, cabe recalcar estas formulas se elaboraron en poblaciones
sanas y se basaron en datos antropométricos. La mds usada es la ecuacion

de Harris-Benedict. En la tabla 1 mostramos las formulas mas utilizadas:
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Autor Afio Parametros

Harris-Benedict * 1919 Sexo, edad, peso; talla

Owen * 1980 Sexo, peso

FAQ-OMS * 1985 Sexo, edad, peso

Mifflin-5St.Jeor * 1990 Sexo, edad, peso, talla

Swinamer ** 1990 Superficie corporal, edad, temperatura, frecuencia respiratoria,

volumen espirado

[reton-Jones ** 1992 Edad, peso, sexo, trauma, quemado
Frankenfield ** 1994 GEB, volumen minuto, sepsis, temperatura, dobutamina
Penn-State ** 1998 GEB, volumen minuto

Temperatura maxima

Faisy ** 2003 Peso, altura, volumen minuto, temperatura

* Elaborada en individuos sanos, sin patologia
** Elaborada en individuos enfermos, basadas en patologia.
GEB: Gasto energético basal (Harris-Benedict x factor)

Tabla 1. (22)

Estas formulas generan gran controversia debido a que no pueden
extrapolarse al paciente criicamente enfermo con exactitud. Muchas
unidades de cuidados intensivos que carecen de medicion de calorimetria

indirecta utilizan la recomendaciéon de aportar 25 kcal/kg de peso al dia.

La Sociedad Americana de Nutricion Enteral y Parenteral (A.S.P.E.N.) sugiere
que para pacientes catabdlicos el aporte caldrico sea de 25 — 30 kcal/kg

de peso/ dia (22).

El cdlculo de la nutricion debe basar en macronutrientes que componen
carbohidratos, lipidos y profeinas; micronutrientes que son vitaminas,

minerales, elementos tfraza, antioxidantes.
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La recomendacion por las guias europeas del aporte total nutricional es de
20- 25 kcal/kg de peso por dia en fase aguda, en fase de recuperacion se

debe aportar 25- 30 kcal/kg de peso por dia (grado C) (23, 24, 25).

Se recomienda un aporte de carbohidratos maximo de 4 g/kg/dia 'y minimo

de 2 g/kg/dia(23, 24, 25).

El aporte de lipidos debe ser de 0.7 g/kg de peso hasta 1.5 g/kg de peso por

dia (Grado B) (23, 24, 25).

En cuando alas proteinas la recomendacion se encuentra entre 0.8 y 2 g/kg

de peso al dia y varia en funciéon de la situacion clinica. (23, 24)

Los carbohidratos y lipidos son normalmente oxidados para proveer energia,
los aminodcidos son utilizados para la sintesis proteica; estos también son

metabolizados como substratos intermedios para la gluconeogénesis (5,6).

El paciente criticamente enfermo debe recibir especial atencion cuando
hablamos de nutricion ya que multiples alteraciones metabdlicas son
producidas por inmunoldgicos, hormonales y celulares que resultan en
aumento de la sintesis hepdtica de reactantes de fase aguda y catabolismo

endogeno de proteinas, principalmente de musculo esquelético.

La sintesis de citocinas relacionadas al estrés como factor de necrosis
tumoral, Interleucinas 1, 2, interferéon y, conduce a hipercatabolismo

proteico y secundaria pérdida de masa magra, principalmente musculo
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esquelético (1). Ademds esta pérdida incrementada de proteinas se

encuentra relacionada con el aumento en la morbilidad y mortalidad.

En el paciente séptico que estd en ayuno, el organismo moviliza
aminodcidos que obtiene de la degradacion de proteinas del musculo
esquelético unas 3 a 5 veces mas rapido que en el individuo sano, estas
proteinas se ufilizan para generar glucosa. Aun la nutricion especializada es

insuficiente para disminuir este efecto. (4)

A pesar de que el aporte nutricional avanzado no suprime el catabolismo
de proteinas, si se disminuye la destruccion protéica mediante esta
intervencidon. Por eso es importante identificar que pacientes tienen
marcada destruccion proteica y requieren de intervencion nutricional de

manera inmediata y continua de acuerdo a sus pérdidas a diario.

La nutricion del enfermo es un esfuerzo para evitar la pérdida de nitrdgeno
en la fase hipercatabdlica y también restaurar la masa proteica en el

periodo de recuperacion.

Establecer una estrategia nutricional cada individuo es un reto ya que
debemos considerar fodas la variaciones metabdlicas que coexisten

ademds de las condiciones del organismo.

Se han evaluado numerosas formas de investigar estos cambios metabdlicos

y una de ellas, ampliamente utilizada es el balance de nitrégeno ureico que
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consiste en cuantificar la diferencia entre los gramos de nitrdgeno que se
aportan en la nutricion y los gramos de nitrogeno excretados en orina de 24

horas, incluyendo las pérdidas extraurinarias de nitfrdgeno (heces, piel).

La produccidn total de nitrdgeno refleja el catabolismo proteico enddégeno
y la administracion de protfeinas exdgenas. Se ha observado en estudios
previos que la excrecion de nitrdgeno es mayor en individuos con alguna

afeccion critica y que reciben ventilacion mecdanica.

El balance de proteinas estd descrito como la relacion de la produccion de
proteinas vs el consumo. Un balance en cero indica equilibrio, positivo se

refiere a anabolismo y negativo se refiere a catabolismo (7,8).

Las pérdidas extraurinarias se han calculado en estudios previos, alrededor
de 4g de nitrogeno en un sujeto de 80 kg, es un valor muy comUnmente
utilizado en la clinica para la correccion del balance nitrogenado, esto es
cierto en un paciente sin alteraciones del metabolismo; pero en el contexto
de un paciente criticamente enfermo en estado hipercatabdlico, el calcular
las pérdidas insensibles de nitrdgeno en 4 g, no es Ufil. Debido a esto,
Dickerson en 2005 realizd un modelo de regresion multivariado  para

calcular estas pérdidas. (3)

El aporte de nitrdgeno en relacién a la excrecion ha sido previamente

calculado de acuerdo a la formula siguiente:

Balance nitrogenado =

Nitrogeno dieta mg/kg - Nitrégeno excretado +

75 mg/kg (2)



La excrecion urinaria incrementada de nitrogeno se correlaciona con
aumento en la severidad de la enfermedad. Este efecto catabdlico se ha

visto relacionado con aumento de la morbi-mortalidad (16,25).

Previamente se ha reportado que el gasto energético total y las pérdidas de
nifrdgeno tienen una correlacion positiva, 1o que sugiere que pacientes que
tengan una patologia mds severa, tienen mayor gasto energético vy
pérdidas de nifrdgeno. Estos dos ftambién estdn incrementados en

situaciones de estrés como trauma, quemaduras y sepsis (26).

Es clave para el paciente critico conocer dia a dia las pérdidas de
nitrégeno. El método tradicional es recolectar la orina de 24 horas, calcular
las pérdidas extraurinarias y hace un balance con el aporte proteico en

forma de nutricion.

No en todas las unidades de cuidados intensivos se cuenta con el recurso
de laboratorio para cuantificar las pérdidas de nitrdgeno en orina de 24
horas, es por esto que se han buscado métodos menos complicados y mdas

rapidos para calcular el nitrédgeno utilizado en el metabolismo. Dickerson y
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colaboradores publicaron una féormula que se cred por medio de redes
neuronales artificiales y andlisis de regresion multimodal que estima el
aclaramiento de nifrdgeno ureico diario, por medio de la medicion de

nitrogéno ureico sérico (10, 11).

La compararon con su andlisis de regresion multimodal que calcula las
pérdidas insensibles de nitrogeno y utiliza el nitrdgeno ureico excretado de
24 hrs, enconfrando un indice de correlacion de 0.8 enfre estos métodos (10,

11, 12).

El paciente critico requiere de intervenciones nutricionales precisas y de
manera rapida para contrarrestar el consumo proteico enddgeno, por ello
en este frabajo sugerimos estimar la excreciéon de nitrogeno total por medio
de una férmula que lo calcula en base a la determinacion de nitrégeno
ureico en sangre. Que es un laboratorio que se realiza a diario en el paciente

critico.

JUSTIFICACION

El gasto energético incrementado y balance de nitrdgeno negativo en el

paciente criticamente enfermo se relaciona con aumento de la
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morbimortalidad, por lo que es crucial para las unidades de cuidados

infensivos conocer las pérdidas de nitfrdbgeno al dia.

El método tradicional de estimar las pérdidas de nitrogeno utilizando orina
de 24 horas en ocasiones puede ser complicado debido a que no todos los
pacientes orinan y puede haber errores en la recoleccion; ademdads no todos
los hospitales en México cuentan con la tecnologia y recursos necesarios
para lograr esta determinacion. Es por eso que en este frabajo sugerimos
usar una féormula que no requiere recoleccidén de orina de 24 horas y utiliza
el nitrdgeno ureico en sangre, peso real y cuenta leucocitaria (valores que
se determinan a diario en el paciente critico por medio de una quimica de

3 elementos) para determinar la excrecion de nitrdgeno total de 24 horas.

OBJETIVO

Determinar la correlacion de dos férmulas para calcular el aclaramiento de

nitrdgeno total, una que utiliza recoleccion de nitrédgeno ureico de 24 horas
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(método fradicional) y otra que utiliza nitrégeno ureico sérico, peso real y

cuenta leucocitaria

HIPOTESIS
El aclaramiento total de nitfrdgeno total puede ser calculado por medio de
una férmula que no requiere de nifrdgeno ureico excretado de 24 horas, al

utilizar Unicamente una medicidon de nitfrdbgeno ureico sérico.

METODOLOGIA

TIPO DE ESTUDIO: Descriptivo, observacional, comparativo, longitudinal.

LUGAR DEL ESTUDIO: Departamento de Medicina Critica “Dr. Mario Shapiro”

del Centro Médico ABC Observatorio

PERIODQO DE TIEMPO: Marzo 2012 a febrero de 2014.

CRITERIOS DE INCLUSION

e Adultos mayores de 18 anos admitidos a la Unidad de Terapia
Intensiva “Dr. Mario Shapiro™.
e Pacientes con necesidad de soporte nutricional avanzado en los

primeros 8 dias de estancia en la unidad y que se les haya realizado
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recoleccion de orina de 24 horas para calcular la excrecion de

nitrégeno ureico.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Enfermedad renal con creatinina sérica > 3.0 mg/dl

e Falla hepdtica con bilirrubinas > 3.0 mg/dl o INR > 3.0 que no serd
reversible a vitamina K.

e Infeccion por VIH

e Embarazo

¢ Malignidad

e Obesidad morbida (mas del 150% del peso ideal)

Se calcularon las pérdidas de nitrdgeno al dia de acuerdo a 2 férmulas, una
por medio del aclaramiento de nifrdgeno ureico de 24 horas como
convencionalmente se realiza; y ofra que Unicamente utiliza una medicidon

de nitrégeno ureico sérico, peso real del paciente y cuenta leucocitaria.

El presente estudio fue aprobado por el comité de ética institucional y se
realizd tomando en cuenta la declaracion de Helsinki, el tratado de

Nuremberg, el fratado de Belmont y las buenas prdcticas clinicas.

FORMULA 1. (Método tradicional)
Pérdidas Nitrégeno (g / d) =
NUU x (0.6 x peso en kg x (BUN2 - BUNT) x 0.01

Dickerson & cols. (2005)




FORMULA 2.
Pérdidas Nitrégeno (g / d) =
[(0.29 x peso en kg) + (1.2 x WBC) + (0.44 x BUN)] - 24.8.

Dickerson & cols. (2005)

Donde:

NUU: pérdidas de nitrégeno urinario de 24 horas

e Pesoreal en kilogramos del dia de la mediciéon

e Leucocitos: White Blood Cells (WBC), cuenta leucocitaria del dia de la
medicion

e BUN: nitrogeno ureico sérico en mg/dl

e BUNI: nitrégeno ureico sérico en mg/dl del dia que se recolectd la
orina

e BUN2: nitrdgeno ureico sérico en mg/dl de un dia posterior a la

recoleccidon de orina de 24 horas.

DEFINICION DE VARIABLES
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e Aclaramiento de nitrdgeno de 24 horas: son las pérdidas urinarias de
nitrégeno determinadas en la recoleccion de orina de 24 horas.

e BUNTI: Nitrédgeno ureico sérico determinado en la quimica sanguinea
de 3 elementos del dia que se realizd la medicidn de las pérdidas de
nifrbgeno.

e BUNZ2: Nitrédgeno ureico sérico determinado en la quimica sanguinea
de 3 elementos del dia posterior a la medicidon de las pérdidas de
nifrdgeno.

e Cuenta leucocitaria: Cuenta absoluta de Células/mm3= cuenta
diferencial relativa (%) x cuenta leucocitaria (leucocitos/mma3)/100.

e Peso real: peso real en kilogramos del dia que se realizé la medicion

de las pérdidas de nitrégeno.

ANALISIS ESTADISTICO
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Se analizaron los datos utilizando el paquete estadistico SPSS version 19. Para
correlacionar las variables cuantitativas fue la prueba de correlacion de

Pearson y Spearman con p significativa < 0.05.

Las variables categdricas fueron descritas usando frecuencias y porcentajes,

mientras que las numéricas con promedio y desviacion estandar.

También se realizd el andlisis de la poblacidon y variables cualitativas por

medio de chi cuadrada con p significativa < 0.085.

RESULTADOS
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Se analizaron un total de 300 pacientes, de los cuales incluyeron 149, se
eliminaron 151 pacientes por no cumplir al 100% con los criterios de inclusion.
La edad promedio fue de 63 anos (20-92 anos), se calculd mortalidad del
27%, 41 pacientes fallecieron y 108 pacientes sobrevivieron a su estancia en
UCI de 28 dias. Se calculd SAPS Il en la poblacion, con una media de 50
puntos. El peso en kilogramos fue de 69 (45-100) kilogramos, nitrdgeno ureico

sérico de 35 mg/dl (4-130), leucocitos de 10.399 ml/mm3 (1.0-7.0). tabla 1

TABLA 1. Descripcion de la poblacion
VALOR Media Desv. tip.
63.10
Edad en anos 15.761
(20-92)
Peso real en 69.51
. 14.207
kilogramos (WT) (45-100)
Nitrdgeno ureico 35.13
.. 21.801
sérico (SUN) mg/dl (4-138)
10.39
Leucocitos () 8.020
(1.0-7.0)
Calculo de nitrogeno
sin aclaramiento de 23.39
15.633
24 hrs (UNA (]_103)
CALCULADO)
Calculo de 28.86
nifrbgeno con (3.5-70) 13.1838541
aclaramiento '

23



urinario de 24 horas

(UNA MEDIDO)
Tension arterial 79.66 15.393
media (TAS mmHg) (70-180) '

Se aplicd la correlacion de Pearson y Spearman con los dos métodos el que
utiliza nitrdgeno ureico excretado de 24 horas y el que utiliza nitfrdgeno en

sangre, se encontrd una correlacion de 0.731 con una p < 0.05. Figura 1

RY Lineal = 0.534
120

100

80

UNA CALCULADO

0000 20.0000 40.0000 60.0000
UNA MEDIDO

DISCUSION
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El objetivo de este estudio fue sugerir un método mads facil y que utilice
menos recursos tanto econdmicos como tecnoldgicos para calcular el

catabolismo proteico en el paciente criticamente enfermo.

El aclaramiento de nitrogeno total refleja el catabolismo enddgeno vy la
administracion exdgena de proteinas. La variabilidad que existe en el
aclaramiento de nitrogeno en los pacientes en fase aguda es muy
marcada, por lo que es crucial conocer las pérdidas de nitrdgeno a diario.
Se vuelve complicado recolectar orina de 24 horas todos los dias por lo que
en este estudio proponemos una formula que calcula estas pérdidas sin

necesidad de estudios de laboratorio que tarden mds de 1 hora.

En los resultados observamos una correlacion del método fradicional que
utiliza nitrégeno ureico excretado en 24 horas y una féormula que utiliza
nitrdgeno en sangre obtenido por quimica sanguinea de 3 elementos, de
0.731, con una p significativa en <0.05. Esto sugiere que la formula que no
utiliza la determinacion de 24 horas tiene adecuada correlacion con la
formula que de manera tradicional ocupa el nitrdgeno ureico excretado de
24 horas; lo que facilita el cdlculo del metabolismo en esta poblacion sin la
necesidad de esperar larecoleccion de orina o el recurso tecnoldgico para

medir el nifrbgeno en orina.

Ademds en un andlisis extra que se realizd, se observd que otros factores

como la creatining, el pH, el nivel de bilirubinas, el valor sérico de sodio no
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tienen influencia en la medicion del nitfrdgeno excretado por medio de
nitrdgeno en sangre. Esta formula puede ser utilizada en pacientes con

anuria.

Este método es mdas rdpido de calcular, lo cual puede ser benéfico para
hacer modificaciones en cuanto al aporte nutricional dia a dia en el

paciente criticamente enfermo.

CONCLUSIONES

La correlacidon entfre el método tradicional vs método no tradicional para

obtener el aclaramiento de nitrégeno total es adecuada.

Utilizar la formula simplificada es vdlido y no hay necesidad de solicitar

recoleccion orina de 24 horas y determinaciéon de nitrdgeno excretado.

La férmula se puede aplicar a pacientes con anuria.

Esta estimacion puede ser muy Util para hospitales en México que no
cuenten con el recurso tecnolégico de laboratorio para medir el nitrédgeno

excretado en orina, ya que solo utiliza un prueba rutinaria de laboratorio.

El paciente critico tiene cambios bruscos cuanto al catabolismo proteico y
la formula puede aplicarse dia a dia para realizar modificaciones en el

aporte de proteinas.
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