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RESUMEN

Justificacion: El selenio constituye parte integral de los sistemas de defensa antioxidantes del
organismo. Cifras disminuidas de selenio sérico pueden asociarse con una morbimortalidad
incrementada. Objetivo: Determinar la prevalencia de hiposelenemia entre los pacientes atendidos
en una Unidad Polivalente de Cuidados Intensivos, y evaluar la influencia de esta condicion sobre
la evolucidn del paciente y la estadia en la unidad. Material y método: La concentracion sérica de
selenio se determind mediante espectrometria de masa en muestras de suero de 58 pacientes
(Hombres: 48.2%; Edades > 60 afios: 38.9%; Puntaje APACHE Il > /4. 46.3%). La hipo-
selenemia se establecié ante cifras de selenio sérico < 80 ug.dL™. Se estimaron la naturaleza y la
fuerza de la asociacion entre la hiposelenemia y predictores demograficos, clinicos y sanitarios
selectos. Resultados: La hiposelenemia se presentd en el 55.6% de la serie de estudio. La
hiposelenemia fue independiente de los predictores propuestos. Sin embargo, la hiposelenemia
prevalecid en los pacientes con puntajes APACHE Il elevados, aquellos con disfuncion maltiple
de drganos, aquellos con infecciones, y los que fallecieron durante la estancia en la unidad.
Conclusiones: La hiposelenemia fue prevalente en los pacientes criticamente enfermos. Se deben
conducir nuevos estudios para evaluar el impacto de terapias de replecion del selenio sérico sobre
los predictores examinados. Martinuzzi ALN, Delarriva AL, Fierro J, Baeza G, Vargas JM,
Cornu M, Gimarayz M, Aragties M, Sepulveda M, Gonzalez Ore B, Nufiez A, Varezco A.
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Selenio sérico en el paciente critico

INTRODUCCION

El uso de los elementos traza en el
escenario de los cuidados criticos ha cobrado
singular relevancia en afios recientes.? Se
han emitido recomendaciones sobre las
cantidades de elementos traza a administrar
en un paciente criticamente enfermo en
situaciones de trauma, quemadura, sepsis,
infeccion sistémica y falla orgénica aguda.®*
Asimismo, se han descrito los resultados
observados tras la administracion de
esquemas de suplementacion con elementos
traza en las diferentes categorias de la
enfermedad critica.*”

Los elementos traza son esenciales en
numerosos procesos bioldgicos, entre los
cuales se cuentan la respuesta inflamatoria
local y sistémica, la eritropoyesis, la
cicatrizacién, la inmuno-competencia, la
sensibilidad periférica a la insulina y la
internalizacion de la glucosa, y la proteccion
contra las especies reactivas de oxigeno.*?®
La enfermedad critica se  asocia
precisamente con inflamacién, estrés
oxidativo, estados alterados del sistema
inmune, disfuncion organica,
insulinorresistencia, sepsis y susceptibilidad
incrementada  a la infeccion.*?® La
enfermedad critica también se asocia con
concentraciones séricas disminuidas de
vitaminas, minerales y elementos traza."*®
Luego, la suplementacion con dosis
conocidas de elementos traza contribuiria a
la paliacion de la repuesta inflamatoria
sistémica y sus consecuencias, la prevencién
de complicaciones, una menor estadia en las
unidades de cuidados criticos, y una
mortalidad disminuida.”®

El selenio ocupa un lugar destacado
dentro de los esquemas de suplementacion
del paciente criticamente enfermo con
elementos traza. Este elemento traza exhibe
importantes propiedades antiinflamatorias,
antioxidantes e inmunolégicas.>'® Muchos
de los sistemas enzimaticos de proteccién
contra las especies reactivas de oxigeno
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(EROs), entre los que cabe destacar la
enzima glutation-peroxidasa, contienen el
selenio como un cofactor importante para la
actividad antioxidante.'* Las seleno-enzimas
pueden contrarrestar, e incluso suprimir, la
influencia perniciosa de las interleuguinas y
el factor de necrosis tumoral.*?

Una vez absorbido tras la digestion de
los alimentos que lo contienen, el selenio se
almacena en los oOrganos y tejidos de la
economia, como el rifion, el higado y el
musculo esquelético.’® En la sangre, el
selenio  viagja unido a  proteinas
especializadas de transporte. La
selenoproteina P concentra el 60% del
contenido plasmético total de selenio.**** La
enzima glutation peroxidasa es responsable
de otro 30% del contenido plasmatico de
este elemento traza. La albumina sérica
transporta el 10% del selenio soluble
circulante. Solo se encuentra < 1% del
selenio como una forma ionica,
individualizada, en la sangre.

Se han reportado valores séricos
disminuidos de selenio en pacientes
criticamente enfermos.*'® En los estados
séptico-inflamatorios, que son comunes en
tales enfermos, el selenio abandona el lecho
vascular para acumularse en el espacio
intersticial.>*° La fuga del selenio explica la
caida de las concentraciones séricas del
elemento traza, y afecta la capacidad de
respuesta de los sistemas antioxidantes,
haciendo vulnerable el organismo a la accion
de las EROs, y favoreciendo la aparicién de
complicaciones, la muerte incluida.>® La
deplecién del selenio sérico también puede
agravarse por la falla renal aguda, la pérdida
de liquidos, la deshidratacion, y la
desnutricion.*®

El conocimiento del contenido sérico de
selenio es entonces vital para el disefio e
implementacion de los esquemas
correspondientes de suplementacion. La
concentracion sérica de selenio se puede
medir directamente mediante técnicas de
espectrometria de masa, o de forma
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indirecta, después del ensayo de la actividad
de la enzima glutation peroxidasa en el
plasma, las plaquetas y los eritrocitos.'®*

El Centro Médico Integral del Comahue
(CMIC) es wuna institucion de salud
verticalizada en la atencién de adultos en la
provincia Neuquén de la Patagonia
argentina. El centro cuenta con una unidad
de cuidados intensivos (UCI) para la
atencion y el tratamiento del paciente
criticamente enfermo. El grupo basico de
trabajo de la UCI ha tratado de comprender
los determinantes de la morbimortalidad del
paciente criticamente enfermo. Se percibe
que, dadas las caracteristicas demograficas y
clinicas de los enfermos atendidos en la UCI,
la frecuencia de hiposelenemia sea
significativa, y que la misma sea un factor
determinante de la morbimortalidad. En
virtud de ello, se ha conducido este trabajo
para  establecer la  frecuencia de
hiposelenemia entre los pacientes ingresados
en la UCI del Centro Médico del Comahue.
El estudio se extendié para investigar la
influencia de la hiposelenemia sobre la
evolucion del paciente y la estadia en la
unidad.

MATERIAL Y METODO

Locacién del estudio: Unidad de
Cuidados Criticos del Centro Meédico
Integral del Comahue, en la ciudad de
Neuquén (Provincia del Neuquén, Republica
Argentina). La UCI atiende pacientes con
cuadros agudos | descompensados de
enfermedades crdnicas no transmisibles, y
funciona como la ruta de evacuacion de
cirugias electivas de alta complejidad. La
UCI atiende anualmente 500 pacientes
(como promedio). En el dltimo afo se
atendieron 425 enfermos, para un total de
4,225 dias/paciente. La estancia promedio en
la UCI es de 16.0 £ 7.0 dias. La tasa de uso
de la ventilacion mecanica es del 78.0%.

En el dltimo afio se contabilizaron 3,168
dias de ventilacion por cada paciente. La tasa
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no ajustada de mortalidad anual de la UCI es
del 10.3%.

Disefio  del
analitico.

Serie del estudio: Fueron elegibles para
participar en este estudio los pacientes que
ingresaron en la UCI del CMIC entre los
meses de Enero — Abril del 2014 (ambos
incluidos) y que cursaron con una
internacion mayor de 48 horas. De los
pacientes incluidos en la serie de estudio se
registraron el sexo (Masculino/Femenino),
los afios de edad, los dias de estadia en la
unidad, la  condicion  al egreso
(Vivo/Fallecido), el problema de salud que
motivo el ingreso en la unidad, y las
complicaciones sufridas durante la estancia
en la UCI. La edad se dicotomiz6 como
sigue: < 60 afios | > 60 afios. La estadia en la
unidad se calculd de la diferencia entre las
fechas de egreso e ingreso. Las causas del
ingreso en la UCI se calificaron como sigue:
Meédica: Afecciones agudas que no
conllevaron tratamiento quirurgico
(excluidas las afecciones del sistema
nervioso central); Quirdrgica programada:
Afecciones agudas ocurridas en pacientes
sujetos a una operacion electiva (léase
programada); Quirdrgica de urgencia:
Afecciones agudas ocurridas en enfermos
después de cirugias hechas en situaciones de
urgencia (excluidas las conducidas en
ocasion de  trauma); Neuroldgica:
Afecciones agudas del sistema nervioso
central y médula espinal; y Traumatologica:
Afecciones agudas resultantes de trauma, no
importa la clase.

La ficha de datos del paciente se
complet6 con el registro de las instancias en
las que se empled la ventilacion mecanica, y
los dias de ventilacion.

El puntaje APACHE Il se computo
pasadas las 48 horas de la admision en la
unidad, y una vez concluida la reanimacion
del paciente. El puntaje APACHE Il se
dicotomiz6 como sigue: <14 | > 14,

estudio:  Transversal,
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Determinacion de selenio sérico: La
concentracion sérica de selenio se determino
en muestras de suero obtenidas por puncion
venosa antecubital mediante espectrometria
de absorcion atomica acoplada a la
generacion de hidruros. Las determinaciones
de selenio sérico se realizaron en el Servicio
hospitalario de Laboratorio Clinico, segin
los procedimientos analiticos establecidos en
la institucion para ello. Se espera que las
concentraciones séricas de selenio se
encuentren entre 80 — 160 pg.dL™ en los
sujetos sanos. Se utilizé un punto de corte de
80 pg.dL' para el diagnéstico de la
hiposelenemia. La hiposelenemia grave se
establecio ante valores séricos de selenio <
60 pg.dL™.

Procesamiento de los datos y anélisis
estadistico-matematico de los resultados:
Los datos demograficos, clinicos vy
bioquimicos de los pacientes se ingresaron
en una hoja de calculo electronico creada
con EXCEL 7.0 para OFFICE de
WINDOWS (MICROSOFT, Redmond,
Virginia, Estados Unidos); y fueron
reducidos hasta estadigrafos de locacién
(media), dispersion (desviacion estandar) y
agregacion (frecuencias absolutas | relativas
y porcentajes) mediante el sistema SPSS de
gestion estadistica (SPSS Inc., New York,
Estados Unidos).

La frecuencia de hiposelenemia se
construy6 del numero de pacientes con cifras
séricas de selenio < 80 pg.dL™. Se exploro,
ademas, la naturaleza y la fuerza de la
asociacion  entre la  presencia  de
hiposelenemia, por un lado, y predictores
selectos, por el otro; mediante tests de
independencia basados en la distribucion ji-
cuadrado, y el calculo de la correspondiente
razon de disparidades.'®

Anticipando comparaciones entre 2 0
mas grupos respecto de los valores promedio
de selenio, se condujeron tests estadisticos
del tipo “t” de Student o Kruskal-Wallis para
la docima de las diferencias encontradas,
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seguin fuera el caso.’®™® En todo caso, se
empled un nivel menor del 5% para denotar
las  asociaciones  encontradas  como
significativas.™®

RESULTADOS

Durante la ventana de observacion del
estudio ingresaron a la UCI 156 pacientes,
de los cuales 54 (34.6%) de ellos cumplieron
los criterios de inclusion. La Tabla 1 resume
las caracteristicas demograficas y clinicas de
estos pacientes. Predominaron las mujeres
(51.0%) sobre los hombres. La edad
promedio fue de 53.0 + 15.0 afos. Los
sujetos mayores de 60 afios representaron
poco mas de la tercera parte de la serie de
estudio. La distribucion de los pacientes
segun el problema que motivéd el ingreso en
la UCI fue como sigue (en orden
descendente): Médico: 55.6%; Quirlrgico
programado:  24.1%;  Quirargico de
urgencia: 9.3%; Traumatologico: 7.4%; y
Neuroldgico: 3.4%; respectivamente.

La estadia promedio de la muestra fue
de 12.0 + 10.0 dias. Las infecciones (44.4%)
y la disfuncién mdltiple de 6rganos (22.2%)
fueron las complicaciones prevalentes
durante la estancia del enfermo en la UCI.
La tasa de mortalidad por-todas-las-causas
fue del 13.0%.

El puntaje Apache Il promedio fue de
14.0 + 6.0. El 46.3% de los enfermos tenia
valores del puntaje APACHE 11 > 14.

El 25.9% de los pacientes requirio
ventilacién mecéanica. La duraciéon promedio
de la ventilacion mecénica fue de 26.5 +
14.0 dias.

La concentracion sérica promedio de
selenio fue de 81.0 + 24.0 pgdL™ La
Figura 1 muestra la distribucion de la
selenemia segin los puntos de corte del
estudio. La frecuencia de hiposelenemia fue
del 55.6%. La quinta parte de los pacientes
sufria de hiposelenemia grave.
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Tabla 1. Caracteristicas demogréficas y clinicos de los pacientes incluidos en la serie de estudio. Para
cada caracteristica se muestra el nimero y [entre corchetes] la frecuencia de pacientes incluidos en ella.
También se muestra (para caracteristicas seleccionadas) la media + desviacion estandar de las

observaciones recogidas.

Caracteristica

Hallazgos

Sexo

Edad, afios
Edad

Causa del ingreso en la UCI

Estadia en la UCI, dias
Puntaje APACHE II, UA
Puntaje APACHE II

Complicaciones observadas
Ventilacion mecanica

Dias de ventilacion mecanica
Condicion al egreso

Masculino: 26 [48.2]
Femenino: 28 [51.8]
53.0+15.0
<60 afios: 33 [61.1]
> 60 afios: 21 [38.9]
Meédica: 30 [55.6]
Quirdrgica programada: 13 [24.1]
Quirdrgica de urgencia: 5[ 9.3]
Traumatoldgica: 4 [ 7.4]
Neuroldgica: 2 [ 3.4]
12.0£10.0
140+£6.0
<14:29[53.7]
> 14: 25 [46.3]
Disfuncién organica maltiple: 12 [22.2]
Infecciones: 24 [44.4]
Empleada: 14 [25.9]
26.5+14.0
Vivos: 47 [87.0]
Fallecidos: 5 [12.0]

Leyenda: UA: Unidades arbitrarias.

Tamafio de la serie: 54.
Fuente: Registros del estudio.

La hiposelenemia fue independiente de
la causa de ingreso en la UCI: Médica: 81.0
+ 21.0 pg.dL™; Quirdrgica programada:
81.0 + 27.0 ug.dL™; Quirdrgica de urgencia:
94.0 + 31.0 ug.dL™; Neuroldgica: 60.0 *+
14.0 pg.dL?; y Traumatoldgica: 76.0 + 21.0
ng.dL; respectivamente (p > 0.05; test de
Kruskal-Wallis para la independencia de los
rangos de observaciones distribuidas en 3
grupos 0 mas).

La Tabla 2 muestra la asociacion entre
la presencia de hiposelenemia, por un lado, y
los predictores selectos, por el otro. No se
pudo demostrar que la hiposelenemia se
asociara significativamente con alguno de
los predictores propuestos. Sin embargo,
Ilamo la atencion que la hiposelenemia fuera

méas frecuente entre los pacientes con
edades > 60 afos, aquellos con un puntaje
APACHE II > 14, los que presentaron
infecciones y DMO durante la estancia en la
UCI, los que requirieron ventilacion
mecénica, y los que fallecieron. De hecho,
respecto de los pacientes que requirieron
ventilacion mecénica, la duracion de la
ventilacién fue mayor entre los que tuvieron
un valor de selenio sérico < 80 pg.dL™: Dias
de ventilacion: Selenio sérico: < 80 pg.dL™:
32.0 + 22.0 dias vs. Selenio sérico > 80
ng.dL™ 21.0 #+ 10.0 dias; si bien estas
diferencias numéricas no  alcanzaron
significacion estadistica (t-Student = 0.944;
p > 0.05).
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Figura 1. Distribucion de la selenemia segun el
punto de corte empleado en el estudio corriente.
Para mas detalles: Consulte la seccion “Material y
Método” de este articulo.

20,4%

B Normal M Leve-Moderada Grave

Tamafio de la serie: 54.
Fuente: Registros del estudio.

Finalmente, se exploré la influencia de
la  hiposelenemia sobre la  estadia
hospitalaria. Los pacientes con selenio sérico
< 80 ng.dL™ tuvieron estadias en la UCI
significativamente mas prolongadas: Dias de
estadia hospitalaria: Selenio sérico: < 80
ng.dL: 14.0 + 12.0 dias vs. Selenio sérico
> 80 ug.dL™: 8.8 + 6.0 dias; “t” de Student =
2.074; p < 0.05.

DISCUSION

Este trabajo ha explorado la frecuencia
de hiposelenemia entre los pacientes
atendidos en wuna unidad polivalente de
cuidados intensivos ubicada dentro de un
hospital verticalizado en la atencion de
adultos.  Resulté llamativo que la
hiposelenemia afectara a mas de la mitad de
los pacientes, lo que sin duda refuerza la
nocion apuntada por otros autores de que la
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deplecion de las cifras sericas de selenio es
un hallazgo importante en tales enfermos.

En el paciente criticamente enfermo
concurren numerosas Situaciones clinico-
metabdlicas que incrementan el riesgo de la
ocurrencia de hiposelenemia, derivadas de la
causa de la agresion, la respuesta que
despliega el propio organismo para
defenderse de la misma, y el curso y
evolucion de la enfermedad critica, aspecto
aqui donde hay que destacar la infeccion, la
sepsis, la inflamacion, y la disfuncion
multiple de 6rganos.®*%%

No se pudo demostrar asociacion
alguna entre las cifras bajas de selenio sérico
y predictores selectos como el sexo y la
edad, las complicaciones acaecidas durante
la estancia del enfermo en la unidad, y la
condicion al egreso, como se habia
hipotetizado en base a la literatura
especializada consultada sobre el tema. Sin
embargo, la hiposelenemia fue siempre mas
frecuente entre los pacientes con un puntaje
APACHE II > 14 (subrogado de un cuadro
clinico complejo y precario), y aquellos que
desarrollaron infeccion y DMO durante la
estancia en la unidad. Asimismo, la
hiposelenemia fue mas frecuente entre los
fallecidos, y los que requirieron ventilacion
mecanica, hallazgos todos éstos que no
deberian pasarse por alto, y que deben
conducir a la necesaria intervencion con un
protocolo especificado de suplementacion de
selenio, ameén de otros elementos traza
igualmente valiosos.

No obstante las caracteristicas clinicas
de la serie de estudio, la importancia de la
hiposelenemia como condicion a identificar
y tratar tempranamente en el paciente
criticamente enfermo fue validada cuando se
comprobd que las cifras bajas de selenio
sérico se asociaron significativamente con
una estadia mas prolongada en la unidad.
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Tabla 2. Asociaciones entre la hiposelenemia y las caracteristicas demogréficas, clinicas y sanitarias de la
serie de estudio. En cada nivel de la caracteristica correspondiente, se muestra el porcentaje de pacientes

con cifras de selenio sérico < 80 ug.dL™.

Caracteristica Hallazgos Interpretacion

Sexo Masculino: 60.7 y2 =0.63
Femenino: 50.0

Edad < 60 afios: 54.5 x2=0.01
> 60 afos: 57.1

Causa del ingreso en la UCI Médica: 53.3 x2 =278
Quirdrgica programada: 53.3
Quirurgica de urgencia: 40.0
Neurolégica: 100.0
Traumatologica: 75.0

Puntaje APACHE II <14:48.2 x2=0.78
>14: 64.0

Complicaciones observadas Infeccion presente: 63.3 x2=2.16
Infeccion ausente: 46.7

DMO presente: 75.0 x2 = 2.36
DMO ausente: 50.0

Ventilacion mecanica Empleada: 71.4 x2 =193
No empleada: 50.0

Condicién al egreso Vivos: 53.2 x2 =0.82
Fallecidos: 71.4

Tamafio de la serie: 54.
Fuente: Registros del estudio.

Se debe recordar que la atencién de un
enfermo en una unidad polivalente de
cuidados intensivos es econdmicamente
onerosa, si bien el costo estd justificado
plenamente cuando se trata de preservar la
vida de aunque sea un solo paciente. Pero
este postulado ético debe reconciliarse con el
hecho de que un dia de estancia en la unidad
puede costar entre 2,000.00 — 5,000.00
USD'. En el caso de la unidad de desempefio
de los autores, el costo de un dia de
ventilacion mecanica asciende a 8,478.37
ARG". Frente a estos costos, la
suplementacion con selenio ha demostrado
ser costo-efectiva en términos de reduccion

" Dr. José Antonio Carrasco. Clinica Angeles del
Pedregal. Ciudad México. México. Comunicacion
personal.

" Costo expresado en pesos argentinos. Tasa oficial de
cambio: 1 USD = 10.13 ARG.

de la tasa de mortalidad y la estadia
hospitalaria.?*2*

CONCLUSIONES

Este estudio ha encontrada una elevada
frecuencia de hiposelenemia entre los
pacientes atendidos en una unidad
polivalente de cuidados intensivos ubicada
dentro de un hospital verticalizado en la
atencion de adultos. Las cifras bajas de
selenio sérico se concentraron entre aquellos
enfermos con una estadia prolongada dentro
de la unidad. Asimismo, si bien las
asociaciones no alcanzaron significacion
estadistica, la hiposelenemia fue mas
frecuente entre los enfermos infectados,
complicados con DMO, que requirieron
ventilacion mecanica, y fallecieron durante
la estancia en la unidad. Trabajos posteriores



Selenio sérico en el paciente critico

deben orientarse hacia las barreras que
impiden la replecion efectiva del selenio
corporal, la adopcion de protocolos
especificados de suplementacién con este
elemento traza, y el andlisis del impacto de
los mismos.
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SUMMARY

Rationale: Selenium is an important part of the
antioxidant defense systems of the body.
Diminished values of serum selenium might be
associated with an increased morbimortality.
Objective: To determine the prevalence of
hyposelenemia among patients assisted at the
Critical Care Polyvalent Unit, and to assess the
influence of this condition upon evolution of
patient and unit’s length of stay. Material and
method: Serum concentration of selenium was
measured by means of mass spectrometry in
samples of sera retrieved from 58 patients
(Males: 48.2%; Ages > 60 vyears: 38.9%;
APACHE |1 score > 14: 46.3%). Hyposelenemia
was established with serum selenium < 80
u#9.dL". Nature and strength of association
between hyposelenemia and selected
demographic, clinical and sanitary predictors
were estimated. Results: Hyposelenemia was
present in 55.6% of the study serie.
Hyposelenemia was independent from proposed
predictors. However, hyposelenemia prevailed in
patients with high APACHE Il scores, multiple
organ dysfunction, and infections; and those who
died during their admission to the unit.
Conclusions: Hyposelenemia was prevalent
among critically ill patients. Further studies
should be conducted to assess the impact of
selenium supplementation therapies upon the
examined  predictors. Martinuzzi  ALN,
Delarriva AL, Fierro J, Baeza G, Vargas JM,
Cornu M, Gimarayz M, Aragies M, Sepulveda
M, Gonzalez Ore B, Nufiez A, Varezco A. State
of serum selenium among patients assisted at a
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critical care polyvalent unit. RCAN Rev Cubana
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failure.
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