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EVALUACION DEL DIAGNOSTICO DE SEPSIS AL ALTA EN UN HOSPITAL COMARCAL Y VALORA-
CION DEL GRADO DE CUMPLIMIENTO DE LAS MEDIDAS BASICAS DEL CODIGO SEPSIS

1.1 JUSTIFICACION DEL TEMA

La sepsis es una respuesta inflamatoria sistémica desencadenada por una infeccion, sospechada o
confirmada. Esta respuesta consiste en una activacion de los mecanismos de defensa con tendencia
a la hiperproduccion de mediadores proinflamatorios y activadores de la coagulacion y fibrin6lisis
que interaccionan condicionando el control de la infeccion o su evolucion a sepsis grave o shock
séptico. Esta respuesta inflamatoria sistémica puede ser desencadenada por procesos no infecciosos
(pancreatitis, traumatismos, etc.), que de igual forma que en la sepsis producen dafio tisular como
consecuencia de la activacion del sistema inflamatorio (1). En la préctica clinica, este término re-
sume multitud de condiciones patogénicas de diversa gravedad, para un grupo heterogéneo de pa-
cientes, que hace que dicho proceso sea un sindrome complejo de definir, diagnosticar y tratar.
Representa un problema de salud publica que afecta a millones de personas en el mundo y cuya
incidencia y mortalidad se ha incrementado en los ultimos afios, a pesar de los avances tanto en el
conocimiento de su fisiopatologia como en las medidas terapéuticas aplicadas. Se asume que un
reconocimiento y una intervencion terapéutica precoz son fundamentales para mejorar la supervi-
vencia de la sepsis grave y el shock séptico (2) (3). Aun asi la verdadera incidencia de las sepsis es

desconocida por la clara infraestimacién y la inapropiada definicion de los pacientes.

1.2 CONCEPTO

A mediados de los afios 60 se comienza a hablar de “patrones de shock séptico” y de la importancia
de su deteccidn en fases precoces, al considerar que la supervivencia de los pacientes en shock
séptico dependia de las alteraciones producidas en los diversos sistemas organicos, mas que de un
hecho agudo Unico, concepto sugerido por primera vez a partir de estudios sobre septicemia por
gramnegativos (4). Intensos son los esfuerzos realizados a lo largo de varias décadas para definir
los distintos aspectos tanto del huésped como del microorganismo agresor que intervienen y condi-

cionan la evolucién en la sepsis.

Con la idea de definir conceptos y unificar criterios, las sociedades norteamericanas The American
College of Chest Physicians (ACCP) y The Society of Critical Care Medicine (SCCM), en el afio
1991, proponen una definicion de consenso en la que se incorpora el término sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica (SRIS) y se definio sepsis, sepsis grave (SG) y shock séptico (SS) (5), consi-
derandose todos ellos componentes del espectro de una misma enfermedad o proceso (6). Estos
términos fueron actualizados en el afio 2001, con la incorporacién de varias sociedades cientificas
de Cuidados Intensivos norteamericanas y europeas: European Society of Intensive Care Medicine
(ESICM), Society of Critical Care Medicine (SCCM), American Collage of Chest Physicians
(ACCP), American Thoracic Society (ATS) y Surgical Infection Society (SIS), que patrocinaron la
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Conferencia Internacional de Definiciones de la Sepsis 2001 (7). El informe definitivo de esta Con-
ferencia incluyé una definicibn méas exacta de shock séptico y dio mayor importancia al uso de
biomarcadores para el diagnostico precoz. (8) (9) (Tablal). Desde entonces, esta terminologia ha
sido extensamente usada en la préctica y en los ensayos clinicos de intervenciones terapéuticas,

siendo de uso habitual en la actualidad.

TABLA 1. DEFINICIONES Y CRITERIOS DE SEPSIS ADAPTADOS DE LA CONFERENCIA DE CONSEN-
SO DE 1991 Y DE LAS MODIFICACIONES REALIZADAS EN 2001

Infeccion Respuesta inflamatoria secundaria a la presencia de microorganismos o a la invasién por
estos de tejidos del huésped que habitualmente son estériles
Bacteriemia Presencia de bacterias viables en la sangre
Sindrome de Respuesta inflamatoria sistémica desencadenada por gran variedad de enfermedades

respuesta inflama- | (pancreatitis, vasculitis, tromboembolismo, quemaduras o cirugia) como consecuencia

toria sistémica de una “disrregulacion” de la respuesta inflamatoria del huésped.
(SIRS) . . - . )
Se reconoce clinicamente por dos 0 mas de las siguientes condiciones:
1. Temperatura>385°Co<35°C
2. Frecuencia cardiaca > 90 latidos por minuto
3. Frecuencia respiratoria > 20 respiraciones por minuto, PaCo2 < 32 mm Hg
4. Leucocitos > 12.000/mm3 o < 4.000/mm3 0 > 10% de formas jovenes

Sepsis Respuesta inflamatoria sistémica causada por una infeccidn con cultivo positivo o iden-
tificada en la exploracion

Sepsis grave Sepsis y al menos un signo de los siguientes de disfuncién multiorganica o hipoperfu-
sion:

areas de piel moteada; tiempo de relleno capilar > 3 seg; diuresis < 0,5 ml/kg/h o nece-
sidad de terapia sustitutiva renal; lactato > 2 mmol/l, alteracién aguda del estado mental

o electroencefalograma anormal; plaquetas < 100.000/ml o CID; SDRA, disfuncion
cardiaca (ecocardiograma)

Shock séptico Sepsis grave que a pesar de un adecuado aporte de fluidos (20- 30 ml/kg/ de expansor
de volumen o 40-60 ml/kg de solucién cristaloide), persiste la hipotensién (tensién
arterial media < 60mm Hg -en pacientes con hipertension < 80 mm Hg-; tension arterial
sistélica < 90 mm Hg o una reduccién > 40 mm Hg con respecto a la basal) y los signos
de hipoperfusion periférica requiriendo tratamiento con agentes inotrépicos o vasopre-
sores (dopamina > 5 pg/kg/min o noradrenalina > 0,25 pg/kg/min)

Shock séptico Necesidad de dopamina >15 pg/kg/min o noradrenalina > 0,25 pg/kg/min para mantener

refractario una presion arterial media > 60 mm Hg (80 mm Hg si hay hipertension previa)
Sindrome de Presencia de alteraciones de la funcion de algin 6rgano de forma que su homeostasis no
disfuncién mul- | puede ser mantenida sin intervencion
tiérgano

Adaptada de: Bone RC, et al. (5) , Levy MM, et al. (7) , Annane D, et al. (10) en: Farifias MC, et al. (9)

A pesar de que han sido usados de forma masiva, resultando muy Gtiles para conocer la historia
natural de la enfermedad, estos conceptos presentan importantes limitaciones: hay que valorar si el
SRIS puede definir a aquellos pacientes que van a evolucionar a sepsis, sepsis grave o shock sépti-

co, o simplemente informa de una anomalia fisioldgica; tienen escasa especificidad: el SRIS puede
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ser originado por un proceso no infeccioso como se ha comentado previamente; no permiten una
estratificacion precisa y carecen de significado prondstico, entre otras. Paralelamente a la defini-
cién de estos conceptos se han estado investigando otros sistemas de puntuacion para predecir la
mortalidad [Simplified Acute Physiology Score (SAPS)] o escalas que valoren el grado de disfun-
cion organica [Sequential Organ Failure Assessment (SOFA)]. Parece que el futuro esta en el desa-
rrollo de un sistema de clasificacion (PIRO), basado en el modelo de estadiaje tumoral (TNM), a
partir de una categorizacion individual de riesgo, al estratificar a los pacientes segun distintos pre-
dictores independientes de prondstico para una respuesta séptica (Predisposicion, Infeccion, Res-

puesta sistémica y disfuncién Organica) que identifique la progresion en los pacientes sépticos (11)

(6).

1.3 EPIDEMIOLOGIA, ETIOLOGIA, PRONOSTICO Y COSTES DE LA SEPSIS

La sepsis grave es una de las causas mas frecuentes de ingreso hospitalario y una de las primeras
causas de mortalidad. Es la responsable de 1 de cada 5 ingresos en las Unidades de Cuidados Inten-
sivos (UCIs) y la principal causa de muerte en las UCIs no cardioldgicas (12). Representa un pro-
blema de salud pablica que afecta a 18 millones de personas al afio en el mundo, con una inciden-
cia que va en aumento (13) a una tasa anual del 8-13%, tanto en Europa como en Estados Unidos,
atribuido al aumento de la edad de la poblacion, incremento de la realizacion de técnicas invasivas,

estados de inmunodepresion, etc. (14)

La incidencia de sepsis grave en Espafa se estima en 104-140 casos por 100.000 habitantes/afio y
en 31 casos por 100.000 habitantes/afio de shock séptico (15). Parece ser que el 5-10% de las infec-
ciones atendidas en los Servicios de Urgencias cumplen criterios diagnosticos de sepsis, y no sola-
mente un 5,3% de ellos, como se pensaba inicialmente (5,16). Esto supone alrededor de 50.000
casos de sepsis/afio (17). Estas cifras son similares a las reportadas por otros paises europeos (18).
En Estados Unidos tanto la incidencia (300 casos/100.000 residentes adultos y afio) como la morta-
lidad (28,6%=215.000 muertes anuales) son superiores (19).

La neumonia es la causa mas frecuente, suponiendo la mitad de todos los casos, seguida de las
infecciones abdominales y las del tracto urinario (20-30%) (19,20,21,22,23,24). La edad media de
los pacientes esta entre los 60-65 afios. Los varones, la raza negra y la edad avanzada tienen mayor
riesgo de sepsis grave (19,25,26,27). Los hemocultivos son positivos Gnicamente en un tercio de
los casos, siendo las bacterias gramnegativas aisladas con méas frecuencia (62%) seguida de las

grampositivas en el 47% de los casos y en el 19% restante hongos (21,28,29,30). Dentro de los
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gramnegativos los més frecuentes con E.coli, P. aeruginosa y klebsiella y dentro de los grampositi-
vos: S. aureus y S. pneumoniae (31).

La estancia media hospitalaria de la sepsis grave es de 19,9 dias, llegando a 23,3 dias en caso de
ingreso en UCI y es similar en los pacientes que fallecen o que sobreviven aunque los costes son

considerablemente mayores en los primeros (19).

Un 30% de los casos evolucionardn a SG o SS, con una elevada mortalidad que va desde un 20-
25% hasta un 45% respectivamente (32), eso supone unos 17.000 fallecimientos anuales por sepsis
en Espafa y 1.400 muertes diarias por sepsis en todo el mundo. Mé&s de la mitad de los casos de
sepsis grave son atendidos fuera de las UCIs (24,15). Segun Esteban et al (17) s6lo el 12% ingresa-
ron en UCI. Dicha mortalidad es superior a la causada por el ictus, el infarto agudo de miocardio o
el SIDA, y a la de la suma de las muertes producidas por los tumores de mama, colon, recto y pros-
tata, como han puesto de manifiesto diversos estudios, y depende de factores como el tipo de mi-
croorganismo, el lugar de la infeccion, la edad, sexo, comorbilidad, gravedad del proceso y genoti-
po del paciente (33,19,26,34,35). Respecto a la gravedad del proceso, dependiendo del nimero de
6rganos con disfuncion aguda la mortalidad va desde el 21%, con el fallo de un Unico 6rgano, hasta
el 76% cuando fallan 4 o mas. La mortalidad de la sepsis ha disminuido en los ultimos afios debido
a los avances terapéuticos, del 45% en 1993 a 37,7% en 2003 (13) y Azkarate et al 2014 habla de
una disminucion de la mortalidad hospitalaria para SG/SS del 26% en 2008 al 17% en 2013 (36).
Aun asi, las tasas de mortalidad siguen aumentando, como consecuencia del aumento constante de
incidencia, y por ser los pacientes cada vez mas graves (26). No podemos olvidar las secuelas que
se producen en los pacientes que sobreviven a un episodio de shock séptico: depresidn, debilidad
muscular, dolor crénico, estrés postraumatico, deterioro cognitivo severo, habiendo fallecido a los
dos afios del alta hospitalaria en torno al 40% (37,38,39,40).

A pesar de la elevada gravedad comentada, sélo el 32% de los pacientes con sepsis grave son aten-
didos en areas de criticos en Espafia, que ascienden al 50% en Estados Unidos, suponiendo en este

pais el 10% de todos los ingresos en dichas areas (41).

A su vez, la sepsis genera un gasto econdémico importante, muy superior al que supone la atencion
al infarto agudo de miocardio, representando el 40% del gasto total de la UCI. Ifiigo,J et al. 2006
(42) habla de unos 10.000 euros por episodio de sepsis grave en Espafia, 345 millones de euros
anuales (43), menor que el estimado en Estados Unidos (34.000 euros por caso), 0 en otros paises
europeos (de 23.000 a 29.000 euros por caso) (44). Siendo mayor el coste en los episodios que

fallecen (11.199,9 euros) en relacion a los que no lo hacen (9.494,1), probablemente por la mayor
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gravedad que presentan los primeros y el mayor esfuerzo terapéutico que reciben, como en otras
series (45).

Aln y con todo, es ésta una enfermedad poco visible mediaticamente en comparacion a otras, con
escasa conciencia social sobre ella como queda patente en un estudio internacional en el que de
6000 personas entrevistadas, Unicamente el 4% en Francia, el 13% en Espafia o el 19% en Estados

Unidos de los encuestados habian oido alguna vez el término “sepsis” (46) .

Realmente, existen pocos datos de la epidemiologia de la sepsis en Espafia, apreciando una clara
infraestimacion de la verdadera incidencia de sepsis en los Servicios de Urgencias, favorecida por

la inapropiada definicidon de los pacientes (17,42,8)

1.4 CAMPANA SOBREVIVIR A LA SEPSIS

Con el objetivo de disminuir la mortalidad de este grave problema surge en 2002 la “Campafia
Sobrevivir a la Sepsis” (SSC), auspiciada por la European Society of Intensive Care Medicine, el
Internacional Sepsis Forum y la Society of Critical Care Medicine de EEUU, a la que se han ido
sumando numerosas sociedades cientificas del mundo entero. La SSC publicé unas recomendacio-
nes iniciales en 2004 y posteriormente la revision de éstas en 2008, incorporando la evidencia dis-
ponible hasta finales de 2003 y 2007 respectivamente. La revisién méas actual data de otofio de
2012. El principal objetivo planteado era conseguir una reduccién de la mortalidad de la sepsis
grave en un 25% en 5 afios (2005-2009), lo que para Espafia supondria «salvar» mas de 3.000
personas/afio. En concreto, se establecen dos conjuntos de medidas terapéuticas a realizar antes de
las primeras 3 y 6 horas del diagnéstico de la sepsis grave, respectivamente (47,48,49). La selec-
cién de medidas se hace en base al grado de evidencia resultante, segln los criterios del Sistema de
Clasificacion de la valoracion, el desarrollo y la evaluacién de las recomendaciones (GRADE), que
estima la calidad de la evidencia de alta (A) a muy baja (D) y determina la fuerza de recomenda-
cién de 1 (fuerte) a 2 (débil) (ANEXO1) (50)

Existe en la actualidad suficiente evidencia cientifica para afirmar que, la aplicacion precoz y diri-
gida de una serie de medidas diagndstico-terapéuticas, entre las que se incluyen el tratamiento anti-
bidtico efectivo o la reanimacién hemodinamica adecuada guiada por objetivos, mejora de manera
significativa la supervivencia (51). A pesar de ello, se ha observado que el seguimiento de estas

medidas tiene un cumplimiento escaso en todos los entornos hospitalarios.
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Shorr et al (52) valoraron las implicaciones econdmicas de la implantacion de un protocolo de sep-
sis grave. Pese a las limitaciones del estudio (120 pacientes) en un solo centro, se demuestra que la
aplicacién de un protocolo de manejo de shock séptico en urgencias, ademas de disminuir la morta-
lidad, resulta coste-efectivo y supone un ahorro de recursos.

El estudio EDUSEPSIS de Ferrer et al (53) puso de manifiesto la mejora en la atencion y el pronds-
tico de la sepsis grave, tras la implantacion del programa educativo basado en la SSC en Espafa.
Por otra parte muestra las dificultades existentes para llevar a la practica las guias clinicas y como
es necesario que el proceso de aprendizaje se mantenga a lo largo del tiempo; asi mismo se vi6 que
no hay una correcta cumplimentacion de las medidas a realizar en las primeras 24 horas y que las
medidas de resucitacion se cumplen en menos de la mitad de los casos. Carlbon et al (54) encuesta-
ron telefénicamente al personal médico y supervisores de enfermeria de 100 servicios de urgencias
hospitalarios de Estados Unidos, detectando que Gnicamente el 7% de los servicios de urgencias
aplicaban el protocolo de reanimacion precoz guiada por objetivos en la sepsis grave. Concluy6
que las principales barreras encontradas para dicha aplicacion fueron: la escasez de personal de
enfermeria, la imposibilidad para monitorizar la presion venosa central, la escasez de espacio fisico

y las dificultades para identificar a los pacientes con sepsis grave.

En la sepsis grave/shock séptico, la diferencia de administrar los antimicrobianos adecuados en los
primeros 30 minutos o en las primeras 9-12 horas tras el diagndstico, supone una variacion de la
mortalidad entre un 17% y un 74% respectivamente (3,55). Recientemente se ha demostrado que en
casos de shock séptico, si se administran antibidticos antes de cuatro horas la supervivencia es ma-

yor del 50 %, pero si pasan mas de doce horas sobrevivirdn menos del 15 % (56).

Desde 2008, el Hospital Son Llatzer de Palma de Mayorca, dispone de la Unidad Multidisciplinaria
de Sepsis, la primera de Europa, que funciona con la aplicacion del Proyecto Informatizado Multi-
disciplinario de la Gestion de la Sepsis (PIMIS), implementado en 2006, que permite detectar rapi-
damente los pacientes con sepsis grave y tratarlos precozmente. Este const6 de una primera fase en
la que se desarroll6 un protocolo, integrado en el sistema informatico del Hospital, que podia ser
activado por cualquier médico, cuando un paciente cumplia los criterios de sepsis grave recomen-
dados por la SSC. Y una segunda fase en la que empezé a funcionar la Unidad Multidisciplinaria
de Sepsis, ocupandose de los pacientes con sepsis grave ingresados en el Hospital. La aplicacién
del PIMIS permite reducir considerablemente el nimero de casos de muerte por infecciones graves
generalizadas a causa de virus, hongos, parasitos o bacterias, ademas de acortar el tiempo de estan-
cia de los pacientes en el Hospital y disminuir la necesidad de ingresos en la Unidad de Cuidados

Intensivos y, consiguientemente, un ahorro importante en los costes de gestion.
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Los datos que presenta Marcio Borges, jefe de la unidad, son motivantes, pues en términos globa-
les la mortalidad ha pasado del 29% al 15 % en seis afios, disminuyendo de 17,3% a 7,9% el indice
de mortalidad de los pacientes ingresados en la UCI sobre la cifra total de defunciones entre 2006 y
2011. Respecto a la estancia media hospitalaria pasé de 27,3 dias en 2006 a 11 dias en 20011. En el
mismo periodo, el coste hospitalario por paciente pasé de 29.500 € a 15.100 €. (57)

En el Hospital Royo Villanova (HRV) de Zaragoza se cred en el afio 2.007 un grupo multidiscipli-
nar , a propuesta del Servicio de Medicina intensiva, formado por profesionales de los Servicios de
Urgencias, Medicina Intensiva, Medicina Interna, Cirugia, Neumologia, Urologia, Bioquimica y
Microbiologia, con el objetivo de implantar un plan de mejora de la atencion de los pacientes con
sepsis, aplicando las medidas de la Campafia Sobrevivir a la Sepsis, a través de la concienciacion
del personal mediante sesiones, tripticos, carteles didacticos, proyectos de calidad, realizacion de

las “Jornadas sobrevivir a la sepsis” con caracter bianual, etc.

Entre las lineas de investigacion de este Grupo de Sepsis del HRV se encuentra una basada en la
percepcion del escaso reconocimiento de la sepsis y probablemente de su infradiagnéstico. Para
ello se solicito la colaboracion del Servicio de Vigilancia en Salud Pablica de la Direccion General
de Salud Publica de Zaragoza, quién realizo un estudio descriptivo, en el que se cuantificaron los
diagnosticos de sepsis al alta hospitalaria en los 9 hospitales publicos de la Comunidad Autonoma
de Arag6n durante los afios 2005 a 2010, utilizando los datos del conjunto minimo de datos
(CMBD) de los registros de altas hospitalarias. Las conclusiones se presentaron en las “II Jornadas
sobrevivir a la sepsis” del HRV de 2011 y fueron que: la sepsis estd aumentando en los hospitales
de Aragdn y que hay mas episodios de sepsis de los que figuran como tal en el diagnoéstico de alta,
lo que sugiere infradiagndstico o infracodificacion. Todo ello confirma la trascendencia de la con-
cienciacion de todo el colectivo sanitario sobre importancia del diagnéstico precoz, la aplicacion de
las medidas bésicas difundidas por la SSC, la precisién de los diagnésticos al alta y de la codifica-
cién, y establecer sistemas que midan la repercusion real de la puesta en marcha de todas estas

medidas.

Con el enfoque actual de que la sepsis grave/shock séptico es una patologia tiempo-dependiente,
considerando como tal a aquellas en las que el retraso del diagndstico y del tratamiento se asocian a
peor evolucion, en 2012 miembros del Grupo de Sepsis del HRV inspirandose en el PIMIS de Son
LIatzer, elaboraron un sistema de alarmas que se integro en el programa “Puesto Clinico Hospitala-
rio” (PCH) del Servicio de Urgencias, como herramienta informatica de deteccion precoz, desde

triaje de urgencias de aquellos pacientes con criterios de sepsis grave. Ferreras Amez, JM, pertene-
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ciente a este grupo de trabajo, en su Tesis Doctoral: “ Implementacion de un sistema de alarmas
integrado en el programa informatico para la deteccion precoz de la sepsis grave” (58) concluye
que un sistema informatico automatico para la deteccidn precoz de los pacientes con sepsis grave
se perfila como una herramienta que reduce la mortalidad, de manera que su ausencia aumenta en
2,15 veces el riesgo de muerte por sepsis grave que si se dispone de ella y que aumenta el nivel de
cumplimiento del paquete de medidas propuestas por la SSC, entre otras conclusiones. Dado lo
alentador de los resultados obtenidos y a partir de su presentacion en las “IIT Jornadas Sobrevivir a
la Sepsis del HRV”, se esta intentando implantar en la totalidad de los hospitales publicos de la
Comunidad Auténoma al disponer todos ellos de PCH, a la vez que se esta fomentando la forma-
cion de Grupos de Sepsis en los diferentes hospitales de la Comunidad, con la idea de crear un

Caodigo Sepsis Aragon.

Con todo lo dicho anteriormente y con el &nimo de mejorar el diagnostico precoz de la sepsis gra-
ve, el nivel de aplicacion de las recomendaciones de la SSC, disminuir la mortalidad, estancia me-
dia y costes y optimizar el uso de antibioterapia, se constituye en el Hospital Ernest Lluch el Grupo
de Trabajo de Sepsis en marzo/2012. Este es un Grupo multidisplinar, constituido por personal
tanto médico como de enfermeria de Urgencias, Medicina Interna, Atencién Primaria, Cirugia,
Urologia, Pediatria, Laboratorio y Farmacia. Este grupo ha participado en la idea de crear un “Co-
digo Sepsis Aragon”; Ha elaborado un protocolo de actuacion de Sepsis en el hospital Ernest Lluch
y un triptico resumen, que ha ido difundiendo en diferentes sesiones clinicas hospitalarias, tanto
generales como para residentes. En junio-2014 se implantd en el Servicio de Urgencias el sistema
de alarma creado por el Grupo de Sepsis del HRV, quienes impartieron sesiones formativas al per-

sonal del Servicio de Urgencias, Pediatria y Medicina Interna de nuestro hospital (Anexo 8).

En 2014, coincidiendo con el Dia Mundial de la Sepsis, tuvo lugar la primera reunién del proyecto
Cadigo Sepsis en Espafia, impulsado por Unidad Funcional Multidisciplinaria de Sepsis de Son
Llatzer y en el que participan 12 sociedades cientificas espafiolas y cuya mision es homogeneizar y
mejorar el manejo de la sepsis en nuestros hospitales y disminuir la mortalidad asociada a este pro-
ceso. Una accion fundamental de éste ha sido redactar un documento de consenso independiente
con el objetivo de disminuir la mortalidad de la sepsis y concienciar a la poblacion, el personal

sanitario y las autoridades de la importancia y gravedad de esta patologia
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1.5 RESUMEN DE LAS RECOMENDACIONES INTERNACIONALES PARA EL
TRATAMIENTO DE SEPSIS GRAVE Y CHOQUE SEPTICEMICO (48)

1.5.1 CRITERIOS PARA EL DIAGNOSTICO DE SEPSIS

Sepsis: infeccion sospechada o documentada con al menos uno de estos criterios:

Variables Generales:

- Temperatura central > 38° C 0 < 36° C.

- Frecuencia cardiaca > 90 lats/min 0 mas de dos veces el valor normal para su edad.
- Frecuencia respiratoria > 20 resp/min, 0 PaC0O2 < 32 mmHg.

- Estado mental alterado

- Edema importante o equilibrio positivo de fluidos (>20 mL/kg durante mas de 24h).
- Hiperglicemia (glucosa en plasma > 140 mg/dL) en ausencia de diabetes.

Variables Inflamatorias:

- Leucocitos > 12.000 células/mm3 o < 4.000 células/mm3, 0 > 10% de cayados.

- Proteina C reactiva (PCR) en plasma superior a dos SD por encima del valor normal

- Procalcitonina (PCT) en plasma superior a dos SD por encima del valor normal

Variables Hemodindmicas:

- TAS <90 mmHg o TAM < 70 mmHg (TAM = TAS+2TAD/3) o disminucion de la TAS habi-
tual > 40 mmHg en adultos 0 < 2 desviaciones estandar por debajo del valor normal para su
edad.

Disfuncion Orgéanica:

- Hipoxemia arterial: pO2 <75 mmHg o SatO2 < 90% basal o0 PaO2/FiO2< 300 (< 200 en caso

de neumonia como foco infeccioso) o necesidad de ventilacion mecénica.

- Oliguria < 0,5 mL/Kg/h durante 2 horas, a pesar de una adecuada reanimacion con fluidos.
- Creatinina > 2 mg/L (o basal x2 o aumento > 0,5 mg/dl).

- Plaguetas < 100.000/ mm3 (o recuento basal/2).

- INR>150aTTP > 60 seg.

- Tleo (ausencia de borborigmos).

- Bilirrubina > 2 mg/dL.

Variables Hipoperfusion tisular:

- Lactato > 1 mmol/L

- Areas de piel moteada, tiempo de relleno capilar > 3 seg.
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Sepsis grave: sepsis con al menos uno de los criterios de disfuncién organica o hemodinamica o

de hipoperfusidn, que tiene lugar de forma aguda y atribuible a la sepsis.

Shock Séptico: sepsis grave en la que se dan una de estas dos situaciones:

Sepsis grave con hipotension persistente a pesar de la administracion de liquidos IV (minimo
20-30 mL/Kg de expansor de volumen o 40-60 ml/kg de solucidn cristaloide en sobrecarga 1V)
tras una hora.

Sin hipotension pero con necesidad de farmacos vasoactivos para corregir alteraciones de per-

fusion existentes.

1.5.2 MANEJO DE SEPSIS GRAVE

1.5.2.1 RESUCITACION INICIAL:

34

Se recomienda la reanimacion protocolizada y cuantitativa en caso de hipoperfusion tisular
inducida por SG/SS, de manera que en las primeras 6 horas se consigan los objetivos de la re-
animacion inicial que constan en el protocolo de tratamiento (Tabla 2). Se han de conseguir
todos ellos (grado 1C). Se sugiere dirigir la reanimacion a la normalizacién del lactato, en pa-
cientes que lo tenian elevado como marcador de hipoperfusion tisular (grado 2C).

Se propone el uso de cristaloides como de eleccion para la reanimacién de pacientes con SG/SS
(grado IB). Los cristaloides requieren de mas volumen que los coloides para obtener los mis-
mos resultados por lo que pueden producir mas edema. Individualizar en cada caso.

Conviene inicialmente descartar causas de pérdidas liquidas o hemorragicas distintas a la sepsis
grave/shock séptico. Canalizar dos vias periféricas de grueso calibre y administrar 500-1000 ml
de cristaloides (0 300-500 ml de coloides) en 30 min, asegurando un minimo de 20-30ml/kg de
cristaloides (o dosis equivalentes de coloides) como sobrecarga liquida inicial (8), en caso de
hipoperfusion tisular inducida por sepsis (grado 1B). Se puede repetir la carga de volumen en
funcion de la respuesta y bajo una monitorizacion estrecha. En algunos pacientes puede ser ne-
cesaria una administracion mas rapida y en mayor cuantia (grado 1C).

Los cristaloides requieren de mas volumen que los coloides para obtener los mismos resultados
por lo que pueden producir mas edema. Individualizar en cada caso.

Evitar el uso de hidroxietil-almidon para la reanimacion con fluidos en la sepsis severa y shock
séptico (grado 1B).

Se sugiere el uso de albimina en la reanimacion con fluidos de SG/SS cuando se precisan

cantidades importantes de cristaloides (grado 2C).
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Fundamentos: Multitud de estudios han demostrado que la reanimacion cuantitativa temprana
aumenta la supervivencia de los pacientes en SS (59,60,61). La tasa de mortalidad en pacientes
sépticos con hipotension y lactato > 4 mmol/L es alta (46,1%) y también aumenta en pacientes
sépticos graves con solo hipotension (36,7%) y sélo lactato > 4 mmol/L (30%). Dos ensayos multi-
céntricos y aleatorizados evaluaron la estrategia de reanimacion con normalizacion de lactato
(62,63). El primer ensayo concluy6 que la reanimacion cuantitativa temprana basada en la depura-
cion de lactato (disminucion de al menos el 10%) no fue inferior a la basada en conseguir una
ScvO, del 70% o més. El segundo habla de que la disminucion >20% en los niveles de lactato cada
2 horas, durante las primeras 8 horas asociada a la normalizacion de la Scv,,, se asocié con un 9,6%
de reduccion absoluta en la mortalidad (p=0.067). // No se ha demostrado un claro beneficio tras la
administracion de soluciones coloides en comparacién a soluciones cristaloides, y si mayor gasto
asociado al uso de soluciones coloides, lo que respalda la recomendacion de soluciones cristaloides
como primera eleccion (64). // Varios ensayos sobre el uso de hidroxietil-almidon que concluyen
que en este tipo de pacientes aumenta el riesgo de insuficiencia renal grave y la mortalidad, respec-
to a los cristaloides (65,66,67,68). Un reciente estudio, el estudio CRISTAL (69) concluye que
entre los pacientes de UCI con hipovolemia, el uso de coloides vs cristaloides no dio lugar a una
diferencia significativa en la mortalidad a los 28 dias. Aunque la mortalidad a 90 dias fue menor
entre los pacientes que recibieron coloides, este hallazgo debe considerarse exploratorio y requiere

mas estudios antes de llegar a conclusiones acerca de la eficacia. //

TABLA 2. OBJETIVOS A CONSEGUIR EN LAS PRIMERAS 6 HORAS (1C)

e PCV 8-12 mmHg.

e TAM > 65 mmHg.

e Diuresis > 0,5 ml/kg/h.

e SvcO2 >70% o saturacion de oxigeno venosa mixta > 65%.
e Normalizacion del lactato.

1.5.2.2 DETECCION SISTEMICA DE SEPSIS Y MEJORA DEL RENDIMIENTO

- Recomiendan una deteccidn sistémica de rutina de pacientes gravemente enfermos en busca de
la identificacion precoz y de la implementacion del tratamiento temprano de la sepsis (grado
1C).

- Todo ello para mejorar los resultados del paciente con SG/SS.

Fundamentos: Los esfuerzos para mejorar el desempefio en sepsis estan relacionados con mejoras
en los resultados del paciente (70,71,72,73,74). El tratamiento de la sepsis requiere un equipo mul-
tidisciplinario (médicos, personal de enfermeria, farmacéuticos, neumdlogos, nutricionistas y per-

sonal de administracion) y colaboraciones de multiples especialidades (medicina, cirugia y medici-
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na de urgencias) para maximizar las posibilidades de éxito, asi como una educacién constante,
desarrollo e implementacion del protocolo, obtencion de datos, mediciones de indicadores y auto-
rregulacion sobre el cumplimiento de estos indicadores. La traduccién de conocimientos se esta
considerando como herramienta fundamental para promover el uso de evidencia de alta calidad
(75). Todo ello puede ayudar a identificar areas para esfuerzos de mejora adicionales, y ha demos-
trado cambiar el comportamiento de los médicos clinicos, asociandose con mejoras en los resulta-
dos y en la rentabilidad en la sepsis grave (70,76,52,77). En asociacion con el Instituto de mejora
de asistencia sanitaria (Institute for Healthcare Improvement), la fase Ill de la Campafia para so-
brevivir a la sepsis dirigié la implementacion de un conjunto central (“conjunto de recomendacio-
nes”) de recomendaciones en entornos hospitalarios donde se midi6 el cambio en el comportamien-
to y el impacto clinico (78). La aplicacion de dichas recomendaciones resultaron en una mejora de
la calidad en el manejo de la sepsis y en una reduccién de la mortalidad (61). En esta fase Il de la
Campafia para sobrevivir a la sepsis se revisaron el conjunto de recomendaciones y como resultado,

para la version de 2012 quedaron como se muestra en la Tabla 3.

TABLA 3. CONJUNTO DE RECOMENDACIONES DE LA CAMPARNA PARA SOBREVIVIR A LA SEPSIS

A completar en las primeras 3 horas:

e Medicion del lactato sérico (lo antes posible).
e Obtencion de hemocultivos antes de iniciar el tratamiento antibidtico.
e Inicio precoz del tratamiento antibiotico:
- En las 2 primeras horas si el paciente es atendido en Urgencias.
- En la primera hora si es atendido en UCI y no procede de Urgencias.
e En presencia de hipotension o lactato > 4 mmol/L (> 36 mg/dL).
- Iniciar la resucitacion con un minimo de 20-30 mL/kg de cristaloides.

A completar en las primeras 6 horas

¢ Inicio de tratamiento vasopresor si persiste hipotension pese a resucitacion con fluidos para
mantener una TAM< 65mmHg.
e En presencia de shock séptico o lactato > 4 mmol/L (36 mg/dL):
- Medir la presion venosa central (PVC) y mantenerla > 8 mm Hg (1C).
- Medir la saturacion venosa central de oxigeno (SvcO2), y mantenerla > 70% (1C) median-
te transfusion si la Hb < 7 g/dL y/o dobutamina si el Hto > 30%. Alternativamente, se pue-
de medir la saturacién venosa mixta de oxigeno (SvO2) y mantenerla por encima del 65%.
e Valorar la realizacion de monitorizacion de PVC y SvcO2 segun la situacidn clinica del en-
fermo, p.ej: en ausencia de shock o lactato < 4 mmol/L no seria necesario.
e Reevaluar lactato si la determinacién inicial era elevada (objetivo: la normalizacion) (2C).

* Se considera que la saturacion de oxigeno venosa central y la saturacion de oxigeno venosa mixta son equi-
valentes, y tanto la medicidn intermitente como la continua se consideran aceptables.
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1.5.2.3 DIAGNOSTICO DE SEPSIS GRAVE:

Pruebas de laboratorio®:

- PERFIL SEPSIS (Anexo 2), sedimento orina (si se sospecha foco urinario) y aquellos parame-
tros que se consideren indicados en cada caso individual.

- Repetir lactato en las primeras 6 horas si estaba elevado.

- Enla Tabla 4 se comenta la utilidad de los marcadores de fase aguda en la sepsis grave.

Hemocultivos:

- Se recomienda extraer al menos 2 sets (1 set=1 botella aerobica + 1 botella anaerdbica) con >
10cc por botella (79) y por episodio bacteriémico (temperatura >38°C o < 36°C, o en cualquier
otra situacion bajo criterio facultativo) antes de iniciar antibioterapia, siempre que ello no su-
ponga un retraso significativo (> 45 min) en la administracion de dicha antibioterapia ( grado
1C).

- Actualmente no se considera necesario esperar 15 min entre cada set y se puede realizar simul-
taneamente de distinta extremidad.

- Se recomienda obtener al menos un set periférico percutaneo y otro a través de cada via de

acceso vascular insertada al menos 48 horas antes (grado 1C).

Fundamento: La esterilizacion rapida de los hemocultivos puede ocurrir en las primeras horas tras
la primera dosis de antibioticos, por ello la obtencion de los cultivos antes del tratamiento es esen-
cial si se quiere identificar la bacteria causal. Se recomiendan dos o mas hemocultivos (80). // La
extraccion de hemocultivos periféricamente y a través de un dispositivo de acceso vascular es una
estrategia importante, ya que si se recupera la misma bacteria de ambos cultivos, aumenta la proba-
bilidad de que la bacteria esté causando la sepsis grave. Ademas, para volumenes equivalentes de
sangre extraida, si el dispositivo de acceso vascular es positivo mas de dos horas antes que el he-
mocultivo periférico, los datos respaldan el concepto de que el dispositivo de acceso vascular es el
foco de la infeccidn (63,80,81). Los cultivos cuantitativos del catéter y la sangre periférica también
pueden ser Gtiles para determinar si el catéter es la fuente de infeccidn. Los cultivos cuantitativos (o
semicuantitativos) de las secreciones tragqueobranquiales se recomiendan generalmente para el
diagnoéstico de neumonia asociada al respirador (82), pero su valor diagndstico permanece poco
claro (83).

! Recomendacion modificada segtin Protocolo de Manejo de Sepsis Grave del Hospital Ernest Lluch de Calatayud.
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Tabla 4. INTERPRETACION DE VALORES DE LACTATO, PROCALCITONINA Y PCR
(del Protocolo de Manejo de Sepsis Grave del Hospital Ernest Lluch de Calatayud)

LACTATO

Se puede realizar en sangre venosa o arterial*. La elevacion de lactato sérico identifica a los pacientes en
riesgo de hipoperfusién tisular aunque no presenten hipotension.

Si el Lactato inicial es 2-4 mmol/L se realizaran mediciones seriadas a decidir por el facultativo. Si el Lac-
tato inicial es > 4 mmol/L es un factor de mal prondstico. La persistencia del lactato seriado elevado (>
3mmol/L), tras estabilizacién hemodinamica, sugiere mala perfusion tisular y por tanto la necesidad de in-
tensificar las medidas terapéuticas ®. No hay intervalo ideal para el muestreo de lactato. Actualmente se
recomienda repetir lactato en las primeras 6 horas si estaba elevado (48)Si las medidas tomadas consi-
guen reducir el lactato en 24-48horas, las posibilidades de supervivencia del paciente se incrementan nota-
blemente. Se habla de disminuirlo entre un 10 y un 20% en un periodo de 2 a 6 horas.

PROCALCITONINA (PCT) y PCR

PCT: Se eleva en procesos infecciosos de etiologia bacteriana. Es precoz, detectandose en suero a las 2-3
horas tras un estimulo infeccioso y con pico maximo a las 6-12 horas. Es mas especifica que la PCR y ha
mostrado mejor correlacién con la gravedad de la sepsis **.

Hoy en dia se considera el marcador més especifico y precoz de Sepsis 2.

En nuestro laboratorio:

- PCT < 0.5 ng/mL representan un bajo riesgo de Sepsis severa con un Valor Predictivo Negativo (VPN) del
93%

- PCT > 2 ng/mL (= pg/L) representan un alto riesgo de Sepsis severa con un Valor Predictivo Positivo
(\VPP) del 93%.

- En RECIEN NACIDOS con menos de 48 horas de vida aparecen, de manera fisioldgica, elevaciones de la
PCT.

PCR: tiene una gran sensibilidad como marcador de inflamacién sistémica, pero muestra dificultad para dis-
criminar entre infeccién o procesos como cirugia, traumatismo, pancreatitis, neoplasia, enfermedad inflama-
toria intestinal.

En general se acepta que:
- PCT > 2 ng/mL (= pg/L) y PCR > 2 mg/dL (20 mg/L) en pacientes con clinica compatible con sepsis
grave y leucocitosis o leucopenia orientarian a SEPSIS de origen BACTERIANO en lugar de viral.
- PCR < 0,8 mg/dL(8 mg/L) y PCT < 0,5 ng/mL (= pg/L) se asociaria a una probabilidad de bacteriemia-
sepsis por debajo de 1-2% (salvo en hepatopatia).
- PCT > 10 ng/mL orientaria a procesos infecciosos BACTERIANOS con fallo multiérganico.

Niveles bajos de PCT o de otros biomarcadores podrian servir al clinico para suspender la antibioterapia en
el caso de que no se confirmara la infeccion, una vez iniciada (2C). Aunque no se puede dar ninguna reco-
mendacion acerca de su uso ya que su utilidad en el diagnéstico diferencial entre sepsis grave y otros proce-
sos con respuesta inflamatoria no esta bien determinada (86,87,88)

* Lactato: Vida media=20 min. Los estudios realizados apuntan a que las diferencias de los resultados entre sangre
arterial o venosa (ligeramente mas elevados en sangre venosa) no son clinicamente significativas (89)

** No obstante también puede mostrar elevaciones en procesos sistémicos no infecciosos: pancreatitis, politraumatis-
mos, shock cardiogénico severo, cirugia de gran magnitud, cancer pulmonar de células pequefias o carcinoma medular
tiroideo. Algunos agentes como Mycoplasma pneumoniae, Mycobacterium tuberculosis, Chlamydia, Legionella y
Pnemocystis jirovecii no provocan elevaciones de la procalcitonina.

Otros cultivos y pruebas microbioldgicas

- Se deberén extraer cultivos de otras localizaciones como orina, liquido cefalorraquideo, heri-
das, secreciones respiratorias u otros fluidos corporales, de acuerdo con la situacion y la sospe-

cha clinica del paciente. Estos deben se preferiblemente cuantitativos y extraerse también antes
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del inicio del tratamiento antibidtico siempre que ello no cause un retraso importante en su ad-
ministracion (grado 1C).

Se sugiere el uso de 1,3 beta D-glucano (grado 2B) y anticuerpos manano y antimanano (grado
2C) si se sospecha candidiasis, ya que pueden dar el diagndstico mas rapido que los cultivos
habituales (84,85).

Pruebas de imagen:

- Los estudios de diagnostico por imagen que se consideren oportuno segun la sospecha clinica,
deben llevarse a cabo de inmediato, tomando en consideracion el riesgo del paciente ante tal

prueba. Se recomienda equilibrar el riesgo y el beneficio en estos contextos.

1.5.2.4 ANTIBIOTERAPIA

- Se recomienda iniciar tratamiento antibitico efectivo en la primera hora tras reconocer el
shock séptico (grado 1B) y la sepsis grave sin shock (grado 1C) (3,90). Este ha de ser de am-
plio espectro para cubrir todos los patégenos probables, considerando factores como la historia
del paciente, intolerancia a medicamentos, enfermedad subyacente, foco sospechoso, sindrome
clinico y patrones de sensibilidad en la comunidad del paciente y en la institucion (grado 1B)
(91,92,93).

- Todos los pacientes deben recibir una dosis de carga completa de cada antimicrobiano (que
debera ajustarse posteriormente segin funcién renal, hepatica, etc.) para maximizar la eficacia
minimizando la toxicidad (94,95). Se consideran de eleccion los antimicrobianos que se admi-
nistran en bolo IV.

- Se recomienda antibioterapia combinada en pacientes neutropénicos con sepsis severa, que
normalmente debe ser continuada mientras dure la neutropenia (2B) y en aquellos con gérme-
nes multirresistentes (Pseudomonas y Acinetobacter) (grado 2B). Asi, en infecciones respirato-
rias con shock séptico por Pseudomonas se recomienda una combinacion de beta-lactdmicos de
amplio espectro con aminoglucésido o fluoroguinolona (grado 2B) y en caso de shock séptico
por S. pneumoniae una combinacion de beta-lactamico con macrélido (grado 2B).

- El régimen antimicrobiano deber ser reevaluado diariamente en base a los datos clinicos y mi-
crobioldgicos (grado 1B). La antibioterapia de amplio espectro no deberia usarse mas alla de 3
a 5 dias.

- Se recomienda desescalar hacia la monoterapia apropiada tan pronto como se conozca el anti-
biograma (grado 2B). Una vez que se identifica el agente causal, no hay evidencia de que la te-
rapia combinada sea méas efectiva que la monoterapia. Excepcién a lo anterior podria ser la

monoterapia con aminoglucésidos (que ha de ser evitada), seleccionadas formas de endocardi-
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tis, shock séptico con alto riesgo de muerte o infeccién por Gram negativos multirresistentes,
en los que la terapia combinada esté justificada.

La duracion de la antibioterapia sera normalmente de 7-10 dias, guiada por la respuesta clinica.
Puede ser apropiado prolongar su administracion en casos de respuesta clinica lenta, foco de in-
feccién no drenable, bacteriemia por S. aureus, algunas infecciones por hongos y virus o inmu-
nodepresion, incluida la neutropenia (grado 2C).

Iniciar tratamiento antiviral tan pronto como sea posible en paciente con Sepsis Grave de causa
viral (grado 2C), con inhibidores de la neuraminidasa (oseltamivir) en caso de sospecha o con-
firmacion de Influenza o aciclovir en caso de infeccion grave por Herpes simple o virus Varice-
la-Zoster (96). Las decisiones terapéuticas deben estar guiadas por informacién actualizada
acerca de los agentes antiviricos mas activos, de cepa especifica, durante las epidemias de gripe
(97,98)

Si se determina que el cuadro no es debido a causas infecciosas, se suspenderd la antibiotera-
pia. Se sugiere el uso de niveles bajos de procalcitonina o biomarcadores similares para ayudar
al médico en la interrupcion de antibi6ticos empiricos en pacientes que pareen ser sépticos, pe-
ro que no tienen evidencia posterior de infeccion (grado 2C). Esta sugerencia se sostiene gra-
cias a la extensa literatura publicada a favor de dicha indicacion (99,87,99), a pesar de que la
experiencia clinica es limitada y la posibilidad de que sea perjudicial todavia suscita preocupa-
cidn (99,100). Hay que tener en cuenta que los hemocultivos en sepsis y shock séptico son ne-
gativos hasta en un 50% de los casos, asi que la decision de suspender la antibioterapia debe
basarse en el juicio clinico y otros resultados de los cultivos. Asi mismo se recomienda no tra-
tar con agentes antimicrobianos en estados inflamatorios graves en los que se determiné causa
no infecciosa.

En caso de sospecha de infeccidn por Staphylococcus aureus meticilin resistente (SARM) utili-
zar glicopéptido, linezolid o daptomicina y cotrimoxazol tras los resultados del antibiograma.
La administracion empirica de antifingicos es recomendable en los enfermos con riesgo de

micosis invasoras sin otras causas de fiebre conocidas (Anexo 4).

1.5.2.5 CONTROL DEL FOCO
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Mediante drenaje (prioridad maxima antes de 12h y mediante la técnica menos cruenta y mas

eficaz), desbridamiento o retirada de dispositivos infectados.
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1.5.2.6 TRATAMIENO AUXILIAR

1.5.2.7 VASOPRESORES:

Si tras la administracion de 2 a 3 litros de cristaloides la PVC es > 8 mmHg pero persiste la
TAM < 65 mmHg se afiaden agentes vasopresores (grado 1C). Si existe hipotensién grave
pueden iniciarse vasopresores antes de completar la correccién volémica. En arterioescle-
rosis 0 HTA previa se pueden requerir TAM mayores.

Se recomienda la NA como de primera eleccion en el shock séptico refractario (gradolB) y
sugieren la DA como alternativa en pacientes seleccionados con bajo riesgo de taquiarrit-
mia o bradicardia absoluta o relativa. Puede ser util en disfuncidn sistélica. Hasta ahora
tanto la NA como la DA se consideraban de primera eleccion para corregir la hipotension
en el shock séptico (por catéter central tan pronto como sea posible). La DA aumenta la
TAM vy el gasto cardiaco, principalmente por un aumento en el volumen latido y frecuencia
cardiaca. La NA aumenta la TAM por sus efectos vasoconstrictores, con poco impacto so-
bre la frecuencia cardiaca y con menos aumento en el volumen latido que la DA.

Iniciar con dosis de noradrenalina de 0,04 mcgr/kg/min [1 amp (10 mg de NA) en 250 cc
de suero glucosado a 5% (SG 5%) a 4-5mL/h] e ir subiendo de 5mL/h en 5mL/h cada 5-10
min, segun la respuesta hemodinamica.

Se sugiere la adrenalina cuando se precise un agente adicional para mantener la presion ar-
terial (grado 2B).

Se puede considerar el uso de vasopresina a dosis bajas (0.01- 0.04 U/min) en caso de
shock refractario a pesar de resucitacion apropiada con liquidos, afiadido a noradrenalina,
con intencion de elevar la TAM o bajar la dosis de noradrenalina. No se recomienda la va-
sopresina como vasopresor Gnico.

En pacientes que requieren vasopresores se deberia colocar un catéter arterial, tan pronto
como fuera posible. Este permite una medicion de la tension arterial mas exacta que el

manguito neumatico.

1.5.2.8 TERAPIA INOTROPICA:

En pacientes en los que persiste los signos de bajo gasto cardiaco (hipoperfusion tisular,
lactato > 4 mmol/L o SvcO, < 70%) a pesar de una adecuada resucitacion con liquidos
(PCV > 8mmHg y TAM > 65 mmHg), puede considerarse afiadir DB a los vasopresores
(grado 1C). [Preparacion: 1 amp de DB (250mg) en 250 cc SG 5% a 10mL/h equivale
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aproximadamente a 2,5 mcg/kg/min. Dosis habitual: 5-20 mcg/kg/min. Maéaximo
20mcgr/kg/min].

1.5.2.9 OXIGENACION:

Se recomienda aporte suplementario de oxigeno para mantener SatO2 > 92%.

La decision de proceder a la intubacion endotraqueal y conexidn a ventilacion mecanica en
pacientes con sepsis grave o shock séptico no debe demorarse en caso de que exista ta-
quipnea > 30 rpm, empleo de la musculatura respiratoria accesoria, desaturacién < 90% o
encefalopatia o descenso del nivel de consciencia. Valorar ventilacién mecanica no invasi-
va (grado 2B).

En pacientes con ventilacion mecanica, se recomienda una PVC de 12-15 mmHg como ob-
jetivo, para compensar el aumento de la presion intratoracica (al igual que en cualquier otra

circunstancia que aumente la presion intraabdominal).

1.5.2.10 CORTICOSTEROIDES:
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No se recomiendan corticosteroides intravenosos en el shock séptico cuando la fluidotera-
pia de resucitacion y los vasopresores estabilizan la hemodindmica, ni en la sepsis sin
shock (gradolD). Solo en el caso de que no se consiga dicha estabilizacion (tras unos 60
min) se afiadird hidrocortisona 200mg/dia 1V en 3-4 dosis (grado 2C). No puede conside-
rarse probado gque su administracion reduzca la mortalidad de pacientes en shock séptico .
No se precisa el test de estimulacion con ACTH para identificar a los pacientes que se be-
neficiaran de corticoterapia (grado 2B).

Las ultimas guias recomiendan la perfusién continua mejor que la administracion de bolos
(grado 2D), ya que parece ser gue en bolo aumenta el riesgo de hiperglucemia e hiperna-
tremia al compararlo con la administracién en bolos (101) .

No se pueden hacer recomendaciones respecto a la duracion de la corticoterapia. Se acepta
suspenderla cuando ya no se precise terapia vasopresora, mantenerla durante unos 7 dias o
ir disminuyendo progresivamente desde la resolucion del shock hasta retirarlos en unos 6

dias.
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1.5.2.11 ADMINISTRACION DE PRODUCTOS SANGUINEOS:

e Una vez resuelta la hipoperfusion tisular y en ausencia de situaciones como enfermedad ar-
terial coronaria, hemorragia aguda o acidosis lactica, la transfusion de glébulos rojos debe
reservarse para cuando la hemoglobina disminuye a < 7.0 g/dL, para lograr una hemoglo-
bina de 7.0 — 9.0 g/dL (1B).

e No se recomienda el uso rutinario de plasma fresco congelado para corregir las alteraciones
de la coagulacion, en ausencia de sangrado o de planteamiento de procedimientos invasi-
vos (grado 2B).

e Laantitrombina no se recomienda en el tratamiento de la sepsis severa o shock séptico.

e No se recomienda la eritropoyetina como tratamiento especifico de la anemia asociada a
sepsis severa. Puede ser utilizada en los pacientes sépticos en los que esta indicada por otra
causa, como el compromiso de la produccién de glébulos rojos inducido por el fallo renal.

e En pacientes con sepsis severa, se administrardn plagquetas cuando los valores sean
<10.000/mm3 (10 x 10° /L) independientemente de sangrado aparente. Considerar la trans-
fusion de plaquetas cuando los valores son < 20.000/mm? (20 x 10° /L) y hay un riesgo
significativo de sangrado. En caso de procedimientos quirdrgicos o invasivos se requieren
cifras de > 50.000/mm 3 (50 x 10° /L).

1.5.2.12 TRATAMIENTOS COMPLEMENTARIOS DE SEPSIS GRAVE

e No se recomienda utilizar inmunoglobulinas (2B) ni selenio (2C) IV en la sepsis severa o
shock séptico.

e La proteina C recombinante activada esta retirada del mercado.

e Bicarbonato: De dudosa indicacion. No utilizar bicarbonato en paciente con hipoperfusion
ypH=>7.15 (2B).

¢ Control de glucemia: Se recomienda mantener la glucosa sérica < 180 mg/dl.

¢ Profilaxis para la enfermedad tromboembélica venosa (ETEV): con heparinas de bajo peso
molecular (HBPM) a dosis de alto riesgo/24h subcutanea (gradolB) frente a heparina no
fraccionada (HNF) /12h subcutanea. En caso de que las heparinas estén contraindicadas se
recomienda el uso de profilaxis mecanica (medias compresivas u otro mecanismo de com-
presién intermitente) (grado 2C). En caso de aclaramiento de creatinina < 30 mL/min, uti-
lizar dalteparina (grado 1A) u otra forma de HBPM con bajo grado de metabolismo renal
(grado 2C) o HNF (grado 1A).
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Profilaxis de Ulceras de estrés: Se debe dar profilaxis de Ulceras de estrés a los pacientes
con sepsis grave y factores de riesgo de sangrado. Preferentemente inhibidores de la bomba
de protones (IBP) frente a inhibidores H, (grado 2C). No realizar profilaxis en pacientes
sin factores de riesgo de sangrado (grado 2B).

Técnicas de reemplazo renal: Las técnicas continuas de reemplazo renal son equivalentes a
la hemodidlisis intermitente en el manejo de la sepsis grave y fracaso renal agudo (grado
2C). Se sugiere el uso de técnicas continuas en el paciente con sepsis grave e inestable he-
modinamicamente (grado 2D). No hay evidencia para aconsejar el uso de técnicas conti-
nuas de reemplazo renal si no existe fallo renal.

Nutricién: Se sugiere nutricion oral o enteral mejor que ayuno completo o sélo aporte de
glucosa endovenosa en las primeras 48h tras el diagndstico (grado 2C), y mejor que la nu-
tricion parenteral total durante los primeros 7 dias tras el diagndstico de sepsis grave/ shock

séptico.
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La sepsis es una entidad dificil de identificar a diferencia de otras patologias tiempo-dependientes y
esto hace que esté infradiagnosticada en el momento actual.

Gran parte de los estudios sobre el tema hablan de la incidencia de sepsis/sepsis grave/shock sépti-
co en los SU y Unidades de Cuidados Intensivos que son la puerta de entrada principal del hospital

y los servicios que asumen los casos mas graves respectivamente.

Tratandose de un proceso tiempo dependiente, el prondstico se basara en la precocidad de su detec-
cion, de la reposicion hemodindmica guiada por objetivos y de la administracion de antibioterapia
empirica adecuada. En estos puntos se basan la mayoria de los estudios, en la deteccidn, el manejo

posterior y el pronostico una vez diagnosticado el proceso séptico.

No hemos encontrado estudios que basandose en episodios infecciosos hospitalizados en planta,
determinen si realmente fueron o no procesos sépticos desde su entrada por urgencias y el grado de

cumplimiento de las recomendaciones de la SSC.

Realizamos un estudio en el que partiendo de las altas por infeccion respiratoria y urinaria, que son
las principales etiologias de la sepsis, valore si cumplian criterios de sepsis y su gravedad desde su
llegada al hospital, si se reflejo en el diagnostico al alta y si se cumplieron las medidas bésicas re-

comendadas.
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La sepsis aparece con una frecuencia baja o muy baja en los informes de alta de los hospitales,
estando infradiagnosticada.

Tras la difusion de las recomendaciones de la SSC por parte del Grupo de Trabajo de Sepsis del
HELL, el grado de cumplimiento de las recomendaciones de dicha campana es alto y se traduce en
un mejor diagnostico y tratamiento y en una menor mortalidad, aunque probablemente siga sin

reflejarse en los informes de alta.
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4.1 OBJETIVO PRINCIPAL

Conocer los diagndsticos de sepsis que aparecen en los informes de alta, como diagndstico princi-
pal o secundario, de los ingresos por infecciones respiratorias e infecciones de tracto urinario.
Compraobar con la revision de las historias, si esos episodios correspondian a sepsis 0 no en funcién
de los criterios internacionales de la SSC y cuéles de estos episodios de sepsis cumplian criterios de

sepsis grave.

4.2 OBJETIVO SECUNDARIO
Valorar si este infradiagndstico influye en el manejo adecuado del proceso (reposicion de volumen;

obtencion de muestras: hemocultivos, urocultivos, esputos; antibioterapia precoz).

Comprobar si este infradiagnostico ha influido en el resultado del proceso (morbilidad, mortalidad

durante el ingreso, a los 30 dias y los 90 dias).

Medir si la antibioterapia administrada es la adecuada a guias empiricas y posteriormente a mues-
tra.

Averiguar si el sistema de alarma elaborado e implantado por colaboradores del Grupo de Trabajo

de Sepsis Grave del HRV, en el Servicio de Urgencias del HELL en junio-2014 ha tenido o no

repercusion en cuanto al diagndstico y en cuanto a los resultados finales.
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5.1 DISENO DEL ESTUDIO

5.1.1 AMBITO DEL ESTUDIO

Estudio retrospectivo observacional descriptivo llevado a cabo en el Hospital Ernest Lluch de Cala-
tayud-Zaragoza, hospital comarcal perteneciente al Area IV, Sector de Calatayud, del Sistema de
Salud de Aragdn. Este hospital cuenta con una poblacién de referencia de 47.255 habitantes (datos
recogidos del Departamento de Salud y Consumo referentes a 2014), distribuidos en 10 zonas de
salud, de los cuales 28.391 (60,08%) tienen entre 14 y 64 afios, 7.784 (16,47%) tienen entre 65y 79
afios y 5.426 (11,48%)%) son > 80 afios. Consta de 122 camas de hospitalizacion, de las cuales 46
pertenecen al Servicio de Ml y 12 al Servicio de URO, el resto se reparten entre los Servicios de
Cirugia General y Digestivo (21), Cirugia Ortopédica y Traumatologia (13), Otorrinolaringologia
(2), Oftalmologia (3), Ginecologia (3), Pediatria (10) y Obstetricia (12). Consta de 12 puestos de
hemodialisis, 18 camas de hospital de dia y 6 camas de Unidad de Cuidados especiales, sin especia-
listas de Medicina Intensiva y que estan a cargo de Ml y de los Servicios quirdrgicos, segun el tipo
de patologia. Se considera un hospital de prestacion especializada, de agudos, con finalidad asis-

tencial general, con enfermos hematoldgicos y oncolégicos agudos y pacientes en dialisis.

5.1.2 SELECCION DE PACIENTES

5.1.2.1 Criterios De Inclusiéon

Se solicita al Servicio de Admision y Documentacién clinica un listado de todos los pacientes da-
dos de alta de los Servicios de Ml y de URO, desde el 1-enero-2014 hasta el 31-diciembre-2014,
con diagndstico tanto principal como secundario de: sepsis, sepsis severa, septicemia, shock sépti-
€O, neumonia, prostatitis aguda, infeccidon de tracto urinario, cistitis, uretritis, pielonefritis aguda,
infecciones renales en general y hematuria (102), basandonos en el sistema de codificacion CIE-9.
Estos diagndsticos deben ser el motivo de acudir al Servicio de Urgencias y el motivo de ingreso en

planta.

Incluimos aquellos pacientes mayores de 16 afios, porque en nuestro hospital los menores de 16

afios ingresan en el Servicio de pediatria y no en los de MI ni URO.

Se incluyen aquellos pacientes que, ingresados en 2013, fueron dados de alta en 2014.
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TABLAS5. CODIGOS CIE-9

995.91 Sepsis
995.92 Sepsis severa
038.9 Septicemia
785.52 Shock Septico
Del 480 al 486, incluidos Neumonia
601 Prostatitis
599.0 ITU (sitio sin especificar)
595 Cistitis
597 Uretritis
590.80, Pielonefritis
590 Infecciones renales en general
599.70 Hematuria

5.1.2.2 Criterios De Exclusion

Se excluyen aquellos pacientes con diagnéstico al alta de infeccién respiratoria sin condensacion

radioldgica, aquellos en los que conste como diagndstico secundario alguno de los diagnosticos

comentados como criterio de inclusion, pero que no sean diagndsticos de ese ingreso en concreto o

gue se hayan producido durante el ingreso (infecciones nosocomiales), pacientes que hayan sido

trasladados a otro hospital y que no se haya podido comprobar la evolucidn, pacientes procedentes

de otros hospitales para convalecencia y aquellos cuyos datos no puedan ser analizados por otras

causas.

5.1.3 METODO

Se revisa, via intranet, el informe de ingreso del Servicio de Urgencias y el de alta del Servicio de

MI o de URO. Si el paciente cumple un criterio de inclusién y ninguno de los criterios de exclusién

se solicita la historia clinica en papel al Servicio de Admision y Documentacion clinica.

En cada episodio incluido en el estudio se revisan datos recogidos en el SU como:

La hora de llegada o “tiempo u hora cero (@)”: definida como el tiempo de entrada en el hospital,

momento en que el paciente es triado por el Servicio de admisién de Urgencias.

El informe médico de Urgencias de donde se recogen los antecedentes (para establecer el indice de

Charlson), tratamiento habitual del paciente (para valorar si es polimedicado o no), pruebas solici-
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tadas, diagnostico y tratamiento pautado en el SU, asi como la hoja y gréficas evolutivas de enfer-
meria, de donde se recogen las constantes, el control de diuresis en caso de haberse solicitado, las
pruebas realizadas y el tratamiento administrado y la hora a la que se lleva a cabo todo ello. De esta
manera se valora el grado de cumplimento de las medidas recomendadas por la SSC a realizar en
las primeras 3y 6 horas, asi como la adecuacion de la antibioterapia empirica administrada (103).

La recogida de datos continta con el examen de las variables que pertenecen al ingreso en planta,
en los Servicios de MI o de URO y que consisten en la estancia media desde acude al SU hasta el
alta (en dias), los resultados microbiolégicos de la muestras obtenidas, la adecuacion antibidtica, la
mortalidad durante el ingreso o a lo largo de los 30 o0 90 dias tras el alta y los reingresos durante los
90 dias tras el alta.

La adecuacion a las guias en nuestro caso se recogid teniendo en cuenta las guias vigentes en el
momento actual para esas patologias, basandonos en la “guia multidisciplinar para la valoracion
prondstica, diagndstico y tratamiento de la neumonia adquirida en la comunidad”, publicada en
Med Clin (Barc) en 2013 para el tratamiento empirico de las neumonias (104) y las guias del

PRIOAM en el caso de las ITUs (105) y teniendo en cuenta que en el momento de la prescripcion

no hay datos sobre el germen que lo produce.

5.2 VARIABLES RECOGIDAS

5.2.1 Datos De Los Pacientes

- N° de historia clinica

- Sexo (cualitativa nominal dicotémica)

- Fecha de nacimiento

- Edad (cuantitativa discreta)

- Fecha en la que acude al SU

- Fecha de ingreso en planta de Ml 0 URO
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Dias de estancia (en dias) (cuantitativa discreta): Definido desde que el dia que acude

al SU hasta que es dado de alta de planta.

Servicio de ingreso: Ml 0 URO

Diagnéstico al ingreso: Se recoge el diagnostico con el cual el paciente fue dado de
alta del SU para ingresar en planta. Se incluye con el término ITUS los términos:
prostatitis aguda, infeccion de tracto urinario, cistitis, uretritis, pielonefritis aguda, in-
fecciones renales en general y hematuria que cumplan los criterios de inclusién y nin-

guno de los criterios de exclusién.

Diagndstico al alta: Se hace constar el diagnéstico que figura en el informe de alta de
hospitalizacion del Servicio de M1 o de URO. En aquellos casos de neumonia, si s6lo
figura este término en el informe de alta, se revisa en la historia clinica la localiza-
cion de la misma para poder completar asi el diagnéstico. En los episodios en los que
figura el término “sepsis”, “sepsis grave” o “shock séptico” como segundo o tercer
diagnostico, siendo el primero ITUs o neumonia y haciendo aquellos referencia a es-

tos ultimos, se recoge dichos términos: “sepsis”, “sepsis grave” o “shock séptico”

como primer diagnostico.

Diagndstico secundario al alta: Se registran los diagndsticos de: Insuficiencia cardiaca, bacte-
riemia, Delirium organico fundamentalmente. La primera por ser la mas frecuentemente aso-
ciada. La segunda para valorar la relacién entre hemocultivos positivos y la codificacién de

bacteriemia al alta. Y el delirium organico por su relacion pronostica con la SG/SS.

Polimedicado: (106) (107) (cualitativa dicotdmica): Se entiende por polimedicacion en
términos cualitativos, el hecho de tomar mas medicamentos de los clinicamente apro-
piados, mientras que los criterios cuantitativos establecen un limite en el nimero de
farmacos empleados. EI nimero mas extendido parece ser el de 5 medicamentos utili-
zados de forma cronica, cifra a partir de la cual, hay una relacion independiente con el

uso inadecuado de los medicamentos (108).

Comorbilidad [Indice de Comorbilidad de Charlson (109)] (cuantitativa discreta)
(ANEXO 3).
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5

5

Adecuacion del esfuerzo terapéutico (AET) (cualitativa): Definido como la decisién
deliberada o mediada sobre la no implementacidn o la retirada de medidas terapéuticas
que no aportaran un beneficio significativo al paciente. La AET se suele realizar por
la falta de una razonable confianza en el éxito del tratamiento, por falta de calidad de
vida, por el poco tiempo previsto de supervivencia, por las molestias que acompafian
al tratamiento y por los costes de la intervencidn (a nivel individual, familiar y so-

cial).

Ingreso en UCE (cualitativa dicotémica)

.2.2 Variables Indicadoras De Sindrome De Respuesta Inflamatoria Sistémica (Sris)

Temperatura > 38 °C 0 < 36 °C (cualitativa dicotomica)

Frecuencia cardiaca mayor de 90 Ipm (cualitativa dicotomica)

Frecuencia respiratoria mayor de 30 rpm (cualitativa dicotémica)

Leucocitos > 12000/mm3 o < 4000/mm3 (cualitativa dicotomica)

PCR solicitada o no (cualitativa dicotémica)

PCR > 1 mg/dL (cualitativa dicotomica)

Se considerara SEPSIS aquellas neumonias o ITUs que tengan al menos 1 criterio de SRIS.

.2.3 Variables De Disfuncion Organica o Hipoperfusiéon

Hipotension arterial (tensién arterial sist6lica (TAS) < 90 mmHg, tension arterial media <70 o

reduccion de > 40 mmHg en la TAS basal (cualitativa dicotémica)

Acido lactico: solicitado o no (cualitativa dicotémica).

Acido lactico > 3 mmol/L (cualitativa dicotomica)

Acido l4ctico repetido en las primeras 6 horas, si estaba elevado (cualitativa dicotomica)
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Hipoxemia arterial (PaO2 < 75 mmHg o Sat O, < 90% 0 PaO,/FiO, < 300) (cualitativa dicot6-

mica)

Encefalopatia atribuida a la sepsis (Glasgow < 14) (cualitativa dicotomica): este término consta
tanto en las variables generales como en las de disfuncién organica-hipoperfusion. Nosotros de-
cidimos considerarla como una variable de disfuncién organica-hipoperfusion y criterio de sep-
sis grave, ya que varios estudios asocian la encefalopatia atribuida a la sepsis con peor prondsti-
co y mayor mortalidad (110,111)

Recogida de diuresis por turno en las primeras 24 horas

Oliguria aguda (diuresis < 0,5 mL/Kg/h) (cualitativa dicotémica)

Aumento de creatinina > 0’5 mg/dL o valor >2 mg/dL (cualitativa dicotomica)

Alteracion de la coagulacion (INR > 1.5 o TTPA > 60 seg) (cualitativa dicotomica)

Plaquetas < 100.000/mm3 (o recuento basal/2) (cualitativa dicotomica)

Hiperbilirrubinemia (> 2 mg/dL) (cualitativa dicotémica)

SEPSIS GRAVE aquellas que asocien al menos un criterio de disfuncion organica, hipoperfu-

sion o hipotensidn atribuible a la sepsis

SHOCK SEPTICO a aquellos casos que asocien hipotension arterial persistente que no pueda

ser explicada por otras causas diferentes a la sepsis y que no se recuperen a pesar de resucita-

cién con volumen adecuada.

5.2.4 Variables Recomendadas Por La SSC y Por La Plataforma Con Informacién Y

Herramientas Practicas Para La Mejor Utilizacion De Antimicrobianos A Nivel Hospi-
talario (Proa) (103)

Reanimacion hemodindmica adecuada (cualitativa dicotémica): Se considera adecua-
do administrar 500-1000 ml de cristaloides (o 300-500 ml de coloides) en 30 min,

asegurando un minimo de 20-30ml/kg de cristaloides (o dosis equivalente de coloi-
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des) como sobrecarga liquida inicial, en caso de hipoperfusion tisular inducida por
sepsis. En algunos pacientes puede ser necesaria una administracion méas rapida y en

mayor cuantia.

Extraccion de hemocultivos, previo al tratamiento antibiético (cualitativa dicotomi-

ca), asi como de otras muestras sospechosas de ser causa de la infeccion.

Sedimento de orina (cualitativa).

Tiempo de administracion de la antibioterapia empirica desde la hora de llegada o
“tiempo u hora cero (@)”. Se anota si su administraciéon ha sido durante la primera
hora, entre la primera y la tercera horas, entre la tercera y sexta hora y después de la

sexta hora (cualitativa dicotémica).

Adecuacion del tratamiento antibidtico empirico a las guias de practica clinica (cuali-
tativa dicotomica), tanto en cuanto a la eleccion de antibidtico como a la duracion del
mismo. Para este estudio se ha considerado la “guia multidisciplinar para la valora-
cién pronostica, diagnostico y tratamiento de la neumonia adquirida en la comuni-
dad”, publicada en Med Clin (Barc) en 2013 para el tratamiento empirico de las
neumonias (104) y las guias del PRIOAM en el caso de las ITUs (105) (ANEXO 4y
5).

Uso adecuado de vasopresores (cualitativa dicotomica): si tras una correcta reanima-
cién hemodindmica la PVC es > 8 mmHg pero persiste la TAM < 65 mmHg se afiaden
agentes vasopresores, que pueden iniciarse incluso antes de completar la correccién
volémica si existe hipotension grave. En arterioesclerosis o HTA previa se pueden

requerir TAM mayores.

Administracion adecuada de hidrocortisona (cualitativa dicotomica)

Actuacion sobre el foco (cualitativa dicotémica) y si ésta ha sido antes de las prime-

ras 12h (cualitativa dicotémica).

Adecuacion el tratamiento antibidtico a germen (una vez obtengamos los resultados

microbiologicos) (cualitativa dicotémica)
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- Terapia secuencial antibi6tica: en el caso de la neumonia adquirida en la comunidad, es aconse-

jable que la duracion del tratamiento antibi6tico endovenoso sea como minimo de unos 2 a 3

dias. Si en este periodo se ha producido la estabilizacién clinica, con excepcion de los casos de

alto riesgo, se debe considerar la posibilidad de pasar el tratamiento antibi6tico a la via oral. En

el caso de las ITUs, la buena disponibilidad de muchos de los antibiéticos por via oral en orina

ha condicionado que la terapia secuencial antibiética se haya utilizado de forma generalizada

en el tratamiento de la ITU, especialmente desde la aparicion de las quinolonas (112).

- Si se ha cambiado el antibidtico y por qué: por efectos secundarios, por ajuste a antibiograma,

por ajuste a guias posteriormente o por mala evolucién.

5.2.5 Variables Microbioldgicas

Positividad hemocultivo (cualitativa dicotémica)

Positividad otras muestras representativas de foco (cualitativa dicotomica)

Agente causal (cualitativa)

Resistencia antibidtica resefable (cualitativa):

Staphylococcus aureus resistente a meticilina (SARM)

Streptococcus pneumoniae resistentes a penicilina, macrélidos y quinolonas
Enterococcus resistentes a glicopéptidos y a ampicilina.

Enterobacterias productoras de betalactamasas de espectro extendido (BLEES),
AmpCp, OXA, carbapenemasas

Pseudomonas aeruginosa resistentes a carbapenémicos, quinolonas, betalactami-
cos antipseudomonas o aminoglucésidos.

Staphylococcus coagulasa negativo resistentes a linezolid.

Multirresistencia antimicrobiana (cualitativa dicotomica): Se habla de “microor-
ganismo multirresistente” aquel que es resistente a tres o mas familias de antibi0-
ticos, a los que habitualmente son sensible, incluyendo betalactdmicos (penicili-

nas y cefalosporinas), carbapenems, aminoglucésidos y quinolonas (113)

5.2.6 Variables De Seguimiento:

- Fallecido durante el ingreso (cualitativa dicotémica)
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- Fallecido en los 30 dias tras el alta (cualitativa dicotomica)

- Fallecido en los 3 meses tras alta (cualitativa dicotomica)

- Ingresos durante los 3 meses tras el alta (cuantitativa discreta): Definimos reingreso
relacionado con la sepsis al que es debido a otra infeccion del mismo foco, o al es
debido al sindrome post-sepsis, como es el caso de broncoaspiracion o ETEV debido

al encamamiento post-sepsis.

5.3 ANALISIS ESTADISTICO

Para la recogida de variables se disefi6 una base de datos con el programa Microsoft Access para
Windows. Los analisis estadisticos se realizaron con el programa informatico SPPS v20.0y STA-
TA 12.0.

- Estadistica descriptiva: La descripcién de las variables cuantitativas se realizd mediante las
medidas de tendencia central (media o0 mediana) y/o dispersion (desviacion estandar o percenti-
les 25 y 75) que se consideraron mas relevantes. Los datos cualitativos se presentan mediante
porcentajes.

- Andlisis bivariado: la posible relacién entre variables cualitativas se estima mediante la prueba
de Chi Cuadrado con correccion de continuidad o su correlato no paramétrico, segun fuera ne-
cesaria. En el caso de una variable cualitativa y otra cuantitativa se empleo el test t de Student o
la prueba no paramétrica de Kruskal-Wallis, en dependencia del cumplimiento de los criterios
de normalidad y homogeneidad de varianzas de las variables cuantitativas. En el caso de dos
variables cuantitativas se aplicé un estudio de correlacion. La variable tiempo se estima me-
diante Kaplan-Meier.

- Andlisis multivariado: Adicionalmente se construirdn modelos multivariantes de regresion
logistica, utilizando como variables independientes aquellas que hayan obtenido significacion
estadistica en el analisis bivariante.

- El analisis se realizara tomando como nivel de significacion p<0,05.
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El estudio tiene informe favorable del Comité Etico de Investigacion Clinica de Aragon (CEICA) y
se desarrolld respetando tanto los principios éticos internacionales (Declaracion de Helsinki, Brasil,
2013) como la legislacion nacional aplicable (Ley 14/2007 de investigacién biomédica). Los datos
han sido tratados de forma codificada y solo se destinaran para los objetivos del estudio. Se garan-
tizard la confidencialidad de los sujetos incluidos en el estudio conforme lo que dispone la Ley
Orgénica de Proteccion de Datos de Caracter Personal (15/1999 del 13 de Diciembre, LOPD).

La Comisién de Doctorado de la Universidad de Zaragoza ratific la aprobacion de este proyecto

de tesis asi como la experiencia investigadora de su/s director/es el 14-julio-2015.

Dado que no se va a realizar ninguna intervencion sobre el paciente, no se precisa de consentimien-
to informado por parte del mismo, ni contratar cobertura por seguro ya que el estudio no entrafia

ningln riesgo afiadido para el paciente.

Se solicita al Servicio de Admisién y Documentacién Clinica del HELL el permiso para obtener y
revisar las historias clinicas motivo de estudio, y a la Direccion de Atencion Primaria los datos

demograficos de los habitantes del Sector de Calatayud del 2014.
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7.1 DATOS GENERALES DEL ESTUDIO

7.1.1 Datos Generales del Total de Pacientes

TABLA 6. Datos Generales de la Poblacion de Calatayud-2014

n (%) n (%)
. Hombres Mujeres
. 47.2 1
Poblacion del Sector de Calatayud 23.914 (50,6)  23.341 (49.4) 55 (100)
< 15 afios 2.960 2.694 5.654 (11,97)
) 15-64 afios 14.910 13.481 28.391 (60,06)
Poblacién por Grupos de Edad
65-79 afios 3.785 3.999 7.784 (16,47)
>80 afios 2.259 3.167 5.426 (11,48)
Total Urgencias atendidas 22.552 (100)
Urgencias derivadas a otro hospital 276 (1.2)
Medicina Interna 1767 (63.8)
Total Urgencias ingresadas 2,771 (12.3)
Urologia 189 (6.8)
o Medicina Interna 1.773 (41)
Total de Ingresos hospitalarios 4.320
Urologia 398 (9.2)
) o Medicina Interna 16.855 (59.6)
Estancias hospitalarias 28.260 (100)
Urologia 1.559 (5.5)
Medicina Interna 1.787 (41,2)
Altas totales de 4.337 (100)
hospitalizacion Urologia 391 (9)
Medicina Interna 9.5
Estancia media (dias) 6.6
Urologia 4.37
. ) Medicina Interna 106
Indice de Ocupacion (%) 67.9
Urologia 39.1
Exitus totales 202 (100)

En 2014 el Servicio de Urgencias del Hospital Ernest Lluch de Calatayud atendié 22.552 urgencias,
de las que 2.771, el 12,3 %, fueron ingresadas en plantay 276 (1,2 %) derivadas a otro hospital. Se
contabilizaron 4.320 ingresos y 4.337 altas, de las cuales 1.773 (41%) y 1.787 (41.2%) pertenecen,
respectivamente al servicio de Ml y 398 (9.2%) y 391 (9%), respectivamente al servicio de URO,
con un indice de ocupacion del 106% y 39,13%, respectivamente. 525 pacientes oncohematologi-
cos fueron atendidos, recibiendo 1.655 tratamientos. La estancia media fue de 9,5 dias para Ml y de
3,92 dias para URO. Y el nimero total de pacientes fallecidos fue de 202 (Tabla 6).
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Se obtienen 473 episodios en cuyos informes de alta consta los codigos CIE-9 de: Sepsis: 995.91;
Sepsis severa: 995.92; Septicemia: 038.9; Shock Septico: 785.52; Neumonia: del 480 al 486, inclu-
sive; Prostatitis: 601; ITU (sitio sin especificar): 599.0; Cistitis: 595; Uretritis: 597; pielonefritis:
590.80; infecciones renales en general: 590 y hematuria: 599.70.

Se desechan 27 de ellos por no pertenecer a los servicios de Ml o URO (18 del Servicio de Pedia-
tria, 3 de Obstetricia, 4 de Cirugia y 2 de Traumatologia), incluyendo en el estudio 11 episodios
que perteneciendo a los servicios de Cirugia General (1 caso de ITU y 4 de neumonia) y de Trau-
matologia (4 casos de ITUs y 2 de neumonia), precisaron de tratamiento y seguimiento por parte de

MI desde el momento del ingreso y durante el mismo.

GRAFICO 1. PACIENTES VALORADOS PARA EL ESTUDIO
( )

473 episodios

CIE-9: Sepsis (995.91) Sepsis severa (995.92) Septicemia (038.9) Shock Septico (785.52)

Neumonia (480-486) Prostatitis (601) ITU (sitio sin especificar) (599.0) Cistitis (595)

Uretritis(597) pielonefritis (590.80) infecciones renales en general (590) hematuria (599.70)
. y,

27 desechados i i i
(por no pertener a 446 episodios revisados

Medicina Interna o

Urologia)
197 desechados
L Infecciones nosocomiales (71); 249
- S° Pediatria (18) ITUs ya tratadas (4); infecciones
- S° Obstetricia ( 3) respiratorias no condensantes . .
- S° Cirugia General (4) (14); traslados de otro hospital ep|30d|03
. . (5); historias no localizadas (2); incluidos en el
- S° Traumatologia (2) hematuria sin infeccion (25); ;
solo sedimento patolégico (4); estudio
Otros (72).

De los 446 episodios restantes se revisan los informes del SU y de alta de hospitalizacion via intra-
net, seleccionando 249 que realmente cumplian con al menos un criterio de inclusién y ninguno de

los criterios de exclusion.

El resto de las historias se descartan por ser infecciones nosocomiales (56 ITUs y 15 neumonias),
ITUs ya tratados en el momento de su llegada a Urgencias (4), infecciones respiratorias no conden-

santes (14), traslados desde otro hospital (5), éxitus con historias no localizadas (2), hematuria sin
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infeccion demostrada (25), diagnostico de ITUs Unicamente por sedimento patoldgico (4), otras
causas (72 casos entre colicos renales no complicados, sindrome miccional-uretritis, cistitis no
complicada, intervenciones quirargicas por ITUs de repeticion, sepsis de otra localizacion que no
era respiratoria ni urologica) (Gréfico 1).

TABLA 7. Incidencias de la Muestra Estudiada

Incidencia en poblacién mayor de 15 afios del Sector de Calatayud Total
Incidencia de neumonia ingresada / 1000 habitantes y afio 3,36
Incidencia de ITUs ingresadas/1000 habitantes y afio 2,35
Incidencia de neumonia ingresadas/100 urgencias atendidas 0,66
Incidencia de ITUs ingresadas/100 urgencias atendidas 0,4
Incidencia de neumonia ingresada en M1 /100 ingresos en Ml 8,54
Incidencia de ITUs ingresada en M1 /100 ingresos en Ml 2,66
Incidencia de ITUs ingresada en URO/100 ingresos en URO 26,98
Incidencia de ITUs total / 100 altas de los servicios de Ml y de URO 4,5
Incidencia de altas por neumonia e ITUs de M1l y URO / 100 altas de dichos servicios 11,34
Incidencia de altas por neumonia de M1/ 100 altas de Ml 8,4
Incidencia de altas por ITUs de M1 /100 altas de Ml 2.6
Incidencia de altas por ITUs de URO/100 altas de URO 13
Incidencia de neumonias ingresadas / 1000 habitantes y afio. 3,36
Incidencia de ITUs ingresadas / 1000 habitantes y afio. 2,35
Incidencia de neumonias ingresadas / 100 urgencias atendidas 0,4
Incidencia de ITUs ingresadas / 100 urgencias atendidas 0,66

Tabla 8. Caracteristicas Generales de la Muestra

SEXO
Hombre Mujer Total
n % = 144 (57,83) n % = 105 (42,17) n % = 249 (100)
Media DE Media DE Media DE
Edad 75,87 15,15 75,46 17,54 75,69 16,17
Estancia en dias 9,19 8,80 9,64 7,64 9,38 8,32
indice Charlson 2,27 1,79 1,61* 1,35 1,99 1,65

* P<0,05
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La media de edad de los pacientes revisados fue de 75,69 afios, con un indice de Charlson de 1,99 y

una estancia media de 9,38 dias. (Tabla 8, Graficos 2 y 3).
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GRAFICO 2. Media De Edad y de indice de Charlson en la Muestra Total

Por sexo no hubo diferencias ni en la edad media, ni en la estancia media, aunque si en el indice de

Charlson (2,27 vs 1,61) (p<0,05).
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GRAFICO 3. Media de los Dias de Estancia en la Muestra Total

El 57,83% de la muestra fueron hombres. Casi la mitad de la muestra (49,8 %) fue mayor de 80
afios, habiendo diferencia significativa en cuanto al sexo en el grupo de edad de 65-80 afios

(p<0,05) a favor de los hombres. No hubo diferencias significativas por sexo en > 80 afios.
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Tabla 9. Caracteristicas generales de la muestra por Sexo

SEXO

Hombre Mujer Total

N% =144 (57,83) n%=105(42,17) n % = 249 (100)

n
%

25 17,36 24

%* n %* n %*

Menor de 65 afios 22,86 49 19,68

(51,02) (48,98)
~ 53 23
De 65 a 80 afios 36,81 21,90 76 30,52
Grupo de edad (63.7) (30,3)
~ 66 58
Mayor de 80 afios (53.22) 45,83 (46.78) 55,24 124 49,80
P 0,040

Medicina Interna 114 79,17 84 80,00 198 79,52

Servicio de ingreso Urologia 30 20,83 21 20,00 51 20,48
P 0,872

Foco respiratorio 92 63,89 59 56,19 151 60,64

Localizacion de lainfeccion  Foco urinario 52 36,11 46 4381 98 39,36
p 0,219

Diagndstico de sepsis al Si 15 65.22 8 34.78 23 9.24

ingreso No 129 5708 97 4292 226  90.76

Diagnéstico de sepsis al alta S 21 60.00 1 4000 35 14.00

No 123 5748 91 4252 214 8594

Total 144  57.83 105 4217 249 100,00

*Porcentaje valido de columna

MI tiene el mayor nimero de los pacientes (79,52%) respecto del Servicio de URO, y el foco respi-
ratorio es mas frecuente que el urinario (60,64% vs 39,36%), sin diferencias significativas de am-

bos frente al sexo (Tabla 9).
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GRAFICO 4. Caracteristicas Generales de la Muestra por Sexo y Grupo de Edad

Ambos sexos tuvieron mas predisposicion a presentar foco respiratorio, sobre todo los hombres

(63.89% vs 36.11%) en mayor porcentaje que las mujeres (56.19% vs 43.81).

m Hombres = Mujeres

Medicina Urologia Foco Foco Urinario
Interna Respiratorio

GRAFICO 5. Caracteristicas Generales: Sexo en Relacion a Servicio y Foco de Sepsis
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7.1.2 Resultados tras Aplicar Criterios de Sepsis en la Muestra Total

Al total de la muestra obtenida (249 pacientes) se les aplica los criterios de sepsis de la SSC y ob-

tenemos que:

Tabla 10. Resultados tras aplicar la recomendaciones de la SSC

TOTAL
n=249 (100%)

n %

Cumple criterios de Si 239 95,98
Sepsis No 10 4,02
Cumple criterios de Sepsis grave / Si 155 62,25
Shock séptico No 94 37.75

Si 35 14,06
Diagnostico de sepsis al alta

No 214 85,94

Si 23 9.24
Diagnostico de sepsis al ingreso

No 226 90,76

Una vez aplicadas las recomendaciones de la SSC, 239 episodios de neumonia e ITUs de los 249
revisados cumplieron criterios de sepsis y 155 (62,25%) cumplieron criterios de sepsis grave/shock
séptico (1C95% 58,74%-70,95%). Unicamente 23 de ellos fueron codificados como sepsis al ingre-

50 (9,24%) y 35 de ellos fueron codificados como sepsis al alta (14,06%).

GRAFICO 6. Resultados Tras Aplicar las Recomendaciones de la SSC

33,73%

249 pacientes

No sepsis
Sepsis
m Sepsis Grave
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Si se hubieran aplicado los criterios de la SSC en el SU, del total de pacientes ingresados por dicho
Servicio (2771) durante el 2014, 239 habrian sido diagnosticados de sepsis y 155 habrian sido
diagnosticados de sepsis grave/shock séptico. Esto supone una incidencia que resumimos en la
tabla siguiente:

TABLA 11. Incidencia de Sepsis y Sepsis Grave tras Aplicar los Criterios de la SSC

Incidencia de Sepsis Tras Aplicar los Criterios de SSC Total
Incidencia de sepsis / 1000 ingresos desde urgencias 86,5
Incidencia de sepsis / 100.000 habitantes y afio 5774
Incidencia de Sepsis grave/shock séptico /1000 ingresos desde urgencias 55,93
Incidencia de Sepsis grave/shock séptico /100.000 habitantes y afio 372,5
Incidencia de sepsis /100 ingresos de Ml y URO 12,21
Incidencia de sepsis grave/shock séptico / 100 ingresos en MI'y URO 7,9
Incidencia de sepsis / 100 altas de Ml 10,9
Incidencia de sepsis grave/shock séptico / 100 altas de M1 y URO 7,9
Neumonias que cumplen criterios de sepsis grave/ 100 neumonias ingresadas 62,2
ITUs que cumplen criterios de sepsis grave / 100 ITUs ingresadas 62,2

La sepsis grave/ shock séptico habria supuesto una incidencia de 55,93 casos/ 1.000 pacientes in-
gresados desde el SU y una incidencia de sepsis grave en el Sector de Calatayud de 372,5 casos
/100.000 habitantes y afio.

Si aplicamos los criterios de sepsis de la SSC a los 1956 ingresos desde el SU a los servicios de Ml
y URO, a lo largo del periodo de estudio, tenemos una incidencia de 12,21 casos de sepsis/100
pacientes ingresados en Ml y URO anual, siendo 7,9 sepsis grave/shock séptico/100 pacientes in-

gresados en M1y URO y por afio.
Si se hubieran aplicado los criterios de la SSC en la planta de hospitalizacion, del total de pacientes
dados de alta el Servicio en de Ml (1787) y en URO (391), 10,9 casos de sepsis/100 altas de M,

7,1 sepsis grave/shock séptico/100 altas de los Servicios de Ml y de URO.

De los 155 episodios considerados como sepsis grave/shock séptico tras aplicar los criterios de la

SSC, 94 eran neumonias y 61 ITUs. Asi las neumonias ingresadas que cumplen criterios de sepsis
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grave/shock séptico son 62,2% y también un 62,2% de las ITUs ingresadas cumplian criterios de
sepsis grave/shock séptico.
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7.1.3 Datos Generales del Grupo de Sepsis Al Ingreso desde Urgencias

Del total de la muestra (249), Unicamente 23 pacientes [9,24% (IC 95% 5,61-12,85%] fueron diag-
nosticados de sepsis desde urgencias (grafico 7). Si comparamos los datos generales de este grupo
con el grupo no diagnosticado de sepsis al ingreso desde urgencias (226) encontramos:

Tabla 12. Caracteristicas generales de la muestra

DIAGNOSTICO DE SEPSIS AL INGRESO desde URGENCIAS

sl NO TOTAL
n= 23 (9,2%) n= 226 (90,8%) n=249 (100%) P
Media DE Media DE Media DE
Edad 76,35 1582 | 7563 1623 | 7569 16,17 | 0,8393
Dias de estancia 14,09 16,11 | 8,90 6,96 9,38 8,32 0,0004
indice Charlson 2,30 169 | 1,96 1,65 1,99 1,65 0,3419
o T e P e ’
Hombre 15 6522 | 129 57,08 144 57,83
Sexo , 0,452
Muijer 8 34,78 | 97 42,92 105 42,17 '
Menor de 65 afios 5 21,74 44 19,47 49 19,68
Grupo de edad De 65 a 80 afios 5 21,74 71 31,42 76 30,52 0,630
Mayor de 80 afios 13 56,52 | 111 49,12 124 49,80
Polimedicado Si 15 6522 | 141 62,39 | 156 62,65
(>5 farmacos) No 8 34,78 | 85 3761 | 93 37,35 0.789
Servicio de ingreso Medicina Interna (61?3)7) 56,52 (91{1153) 81,86 ésglg) 79,52 oo
Urologia (19.61) 43,48 (80.39) 18,14 (100) 20,48
Localizacion de la Foco respiratorio ( 4_2 2) 30,43 (91542 6) 63,72 égé) 60,64
infeccion Foco urinario a é.gs) 69,57 (8;27) %28 | 19080) 20 | 7

*Porcentaje vélido de columna

249 Total

155 Sepsis

Grave

GRAFICO 7. Sepsis al Ingreso desde Urgencias
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La edad y el indice de Charlson fueron similares en ambos grupos y a la poblacion general estudia-
da.
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La estancia media fue significativamente mayor en los pacientes diagnosticados de sepsis al ingre-
so desde urgencias (14,09 dias) respecto al grupo de no sepsis al ingreso desde urgencias (8,90

dias) (p= 0,0004) y respecto a la muestra (9,38 dias).

Ni por sexo ni por grupo de edad, indice de Charlson o polimedicacion hay diferencias en estos dos

grupos de forma significativa, ni con la muestra general.
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GRAFICO 8. Sepsis al Ingreso desde urgencias por Servicios y Foco Séptico
Por servicio de ingreso y localizacion de la infeccion, se encuentran mas casos de diagnostico de
sepsis al ingreso desde urgencias en el Servicio de URO (19,61% frente a 6,57% en MI) y en las
localizaciones urinarias de la infeccion (16,3% frente a 4,64% de foco respiratorio) (p=0,004 y
p=0,002, respectivamente).
7.1.4 Datos Generales del Grupo de Sepsis al Alta de Hospitalizacion.

Si hablamos del grupo de pacientes diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria (35):

Tabla 13. Caracteristicas generales de la Sepsis al Alta de Hospitalizacion (1)

SEPSIS EN DIAGNOSTICO AL ALTA de HOSPITALIZACION

SERVICIO DE INGRESO

Medicina Interna Urologia
Si No Total Si No Total Si No Total
n=24 n=174 n=198 n=11 n=40 n=51 n=35 n=214 n=249
Media 84,04 78,40 79,08 69,27 60,70 62,55 | 79,40 75,09 75,69

Edad DE 12,14 14,12 13,99 1396 17,99 17,44 | 14,33 16,40 16,17

TOTAL

p 0,0636 0,1506 0,1439

Media 13,92 10,11 10,58 6,73 4,18 473 11,66 9,00 9,38
Dias de estancia DE 15,39 7,46 8,83 4,69 1,81 2,84 13,35 7,15 8,32

p 0,080 0,007 0,141

Media 2,38 2,13 2,16 1,82 1,20 1,33 2,20 1,96 1,99
indice Charlson DE 2,00 1,59 1,64 1,78 1,45 1,53 1,92 1,60 1,65

p 0,4983 0,2397 0,4224
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De los 249 pacientes revisados, 35 son o1
dados de alta del hospital con diagnos- revisados
tico de Sepsis (14,06%), 24 del Servicio
de Ml y 11 del Servicio de URO (Gré-

fico 9).

La edad media del grupo de sepsis al

alta de hospitalizacion fue de 79,40 Servicio Servicio

de d'e'
afios, la estancia media fue de 11,66 Urologia ———— Medicina
12% Interna
dias, y el indice de Charlson 2,20 88%

(Grafico 10 y 11). Todas estas medias GRAFICO 9. Diagnéstico De Sepsis Al Alta Hospitalaria

son mayores que las obtenidas en la
poblacién total estudiada (249 pacientes) y sin diferencias significativas con el grupo no diagnosti-

cado de sepsis al alta hospitalaria.

Por servicio de ingreso, en MI no hubo diferencia significativa entre el grupo diagnosticado de
sepsis al alta hospitalaria y el grupo no diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria en cuanto a la

edad media (p=0,06), ni a los dias de estancia media (p=0,08) o al indice de Charlson.

En el servicio de URO, tampoco hubo diferencia significativa entre estos mismos grupos en cuanto
a la edad media ni al indice de Charlson, aunque si respecto a la estancia media. De manera que el
grupo diagnosticado de sepsis al alta tuvo una media de estancia significativamente mayor (6,73

dias) que el grupo no diagnosticado de sepsis al alta (4,18 dias) (p=0,007).
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GRAFICO 10. Diagnostico de Sepsis al Alta Hospitalaria: Edad y Estancia Media
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Indice Charlson
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GRAFICO 11. Diagnoéstico de Sepsis al Alta Hospitalaria: indice De Charlson

Si comparamos las medias de los servicios de MI y de URO, se observa como la edad media, es-

tancia media e indice de Charlson del servicio de MI es mayor que las del servicio de URO.

Tabla 14. Caracteristicas generales de Sepsis al Alta Hospitalaria (11)

SEPSIS EN DIAGNOSTICO AL ALTA DE HOSPITALIZACION

SERVICIO DE INGRESO

— - TOTAL
Medicina Interna Urologia
Si No Total Si No  Total | Si No Total
n=24 n=174 n=198 | n=11 n=40 n=51 [n=35 n=214 n=249
n 14 100 114 7 23 30 21 123 144
Hombre
% 58,33 57,47 5758 | 63,64 57,50 58,82 |60,00 57,48 57,83
Sexo Mujer n 10 74 84 4 17 21 14 91 105
% 41,67 42,53 42,42 | 36,36 42,50 41,18 |40,00 42,52 42,17
p 0,936 0,714b 0,779
Menor de 65 N 1 23 24 3 22 25 4 45 49
afios % 4,17 13,22 12,12 | 27,27 55,00 49,02 [11,43 21,03 19,68
De 65 a8 N 4 54 58 6 12 18 10 66 76
Grupos de edad afios % 16,67 31,03 29,29 | 54,55 30,00 3529 |2857 30,84 30,52
Mayor de 80 N 19 97 116 2 6 8 21 103 124
anos % 79,17 55,75 58,59 | 18,18 15,00 15,69 |60,00 48,13 49,80
p 0,087 0,237b 0,315
Si n 15 120 135 6 15 21 21 135 156
% 62,50 68,97 63,08 | 5455 37,5 41,18 |60,00 63,08 62,65
Polimedicado No n 9 54 79 5 25 30 14 79 93
% 37,50 31,03 36,92 | 4545 62,50 58,82 |40,00 36,92 37,35
P 0,52380 0,309 0,7266
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SEPSIS EN DIAGNOSTICO AL ALTA DE HOSPITALIZACION

SERVICIO DE INGRESO

T TOTAL
Medicina Interna Urologia
Si No Total Si No Total | Si No Total
n=24 n=174 n=198 | n=11 n=40 n=51 | n=35 n=214 n=249
Foco n 12 139 151 | 0 0 0 | 12 139 151
o respiratorio % 50,00 79,89 76,26 0,00 0,00 0,00 |34,29 64,95 60,64
Localizacion - de o 12 35 47 | 11 40 51 | 23 75 98
la infeccion Foco urinario
% 50,00 20,11 23,74 | 100,00 100,00 100,00 (65,71 35,05 39,36
p 0,001 NC 0,001
i n 9 4 13 7 3 10 16 7 23
i
) _ % 37,50 2,30 6,57 63,64 7,50 19,61 |45,71 3,27 9,24
Diagnostico de n 15 170 185 4 37 41 | 19 207 226
sepsis al ingreso  No
% 62,50 97,70 93,43 | 36,36 92,50 80,39 [54,29 96,73 90,76
p 0,0001b 0,0001b 0,0001

b : tienen més de 25% celdas con frecuencias esperadas inferiores a 5, el resultado de la prueba chi Zpuede no ser valido. NC: no calcu-

lado por no cumplir minimos para la prueba de Chi?

Al comparar el grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria en la muestra total con el grupo no
diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria vemos que hay una diferencia significativa a favor del
foco urinario en el grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria frente a un predominio del

respiratorio en el grupo no diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria.

En la muestra total (249) fue mas frecuente el sexo masculino (57.83% vs 42.17% de mujeres), y
también hubo predominio de hombres en el grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria (60%
hombres y 40% mujeres). Por grupos de edad los > 80 afios son los que suponen mayor porcentaje
tanto en el grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria (60% de > 80 afios) como en el grupo
no diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria (48.13% de > 80afios) en la muestra total, sin dife-

rencias significativas entre ambos grupos (grafico 11y 12).
No hubo diferencias significativas por sexo, grupos de edad o polimedicacién entre el grupo diag-

nosticado de sepsis al alta hospitalaria y el grupo no diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria ni

en el servicio de Ml ni en el de URO ni en el total de la muestra.
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GRAFICO 12. Datos Generales del grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria vs grupo no diagnosti-
cado de sepsis al alta hospitalaria
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No se compard a los servicios de Ml y de URO entre si. A pesar de ello los mayores de 80 afios del
grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria en el servicio de Ml (79,17 %) fue muy superior
al 18,18% que supuso este mismo grupo de edad en el grupo diagnosticado de sepsis al alta hospi-
talaria del servicio de URO. En este servicio, el mayor porcentaje de pacientes pertenecio6 al grupo
de 65-80 afios (54,55%) (Grafico 14).

100% -
90% -
80% - L
70% 1 79,17%
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GSA de GNSA GSA de GNSA Urologia
Medicina Medicina Urologia
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GRAFICO 14. Grupo Diagnosticado de Sepsis al Alta Hospitalaria vs Grupo No Diagnosticado de Sepsis al
Alta Hospitalaria por Grupo de Edad (%)

m Foco Respiratorio Foco Urinario

GNSA Total
GSA Total

GNSA Urologia 0

GSA de Urologia 0
GSNA Medicina Interna

GSA de Medicina Interna

0% 20%
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GRAFICO 15. Grupo Diagnosticado de Sepsis al Alta Hospitalaria vs Grupo No Diagnosticado de Sepsis al

Alta Hospitalaria (%)
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Por localizacion de la infeccion en el servicio de MI, el foco respiratorio fue mas frecuente que el
urinario en el grupo no diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria (79,89% vs 20,11%, respecti-
vamente), con diferencia significativa (p=0,001) respecto al grupo diagnosticado de sepsis al alta
hospitalaria donde la distribucion fue del 50% para el foco respiratorio y para el foco urinario
(Gréfico 15).

Del grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria en el Servicio de Ml, la mayor parte, 62.5%
(15 pacientes) no habian sido diagnosticados de sepsis al ingreso desde urgencias y 4 pacientes
(2,3%) no fueron diagnosticados de sepsis al alta hospitalaria a pesar de haber sido diagnosticados
de sepsis al ingreso desde urgencias. En el Servicio de URO unicamente 4 (36.36%) de los pacien-
tes del grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria no habian sido diagnosticados de sepsis al
ingreso desde urgencias, y 3 pacientes (7.5%) que habian sido diagnosticados de sepsis al ingreso
desde urgencias, no lo fueron al alta hospitalaria. Tanto en el servicio de MI como en el de URO
predominan los pacientes no diagnosticados de sepsis al ingreso desde urgencias y los no diagnos-

ticados de sepsis al alta hospitalaria, con significacion estadistica (p>0,0001) (Gréfico 16).
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GRAFICO 16. Sepsis al Alta vs Sepsis al Ingreso

Asi, en el computo total, también hubo diferencias significativas a favor de los pacientes no diag-
nosticados de sepsis ni al ingreso desde urgencias ni al alta hospitalaria (p=0,0001). El 3.27% de la
muestra total (7 pacientes) que pertenecian 4 al Servicio de Ml y 3 al Servicio de URO, fueron
diagnosticados de sepsis al ingreso desde urgencias y no al alta hospitalaria.
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7.1.5 Datos Generales del Grupo Sepsis Grave respecto al Grupo Sepsis

Tras aplicar los criterios de sepsis de la SSC a los 249 pacientes de la muestra, 239 (95,98%) cum-
plieron los criterios de sepsis y 155 (64,85%; IC 95% 58,75%-70,95%) cumplieron criterios de
sepsis grave

Tabla 15. Caracteristicas Generales por Tipo de Sepsis

POR TIPO DE SEPSIS

SEPSIS GRAVE SEPSIS TOTAL
n % n % n % p
155 (64,85) 84 (35,15) 239 (100)
Media DE Media DE Media DE
Edad 79,62 14,36 | 67,82 17,24 | 7547 16,40 0,0001
Dias de estancia 10,74 9,41 6,99 5,36 9,42 8,40 0,001
indice Charlson 2,27 1,63 1,37 1,49 1,95 1,64 0,001
n Ok n Ok n Ok
@ e T e " P
Hombre 84 54,19 52 61,90 136 56,90
Sexo P=0,250
Mujer 71 45.81 32 38,10 103 43,10
Menor de 65 afios 17 10,97 32 38,10 49 20,50
Grupo de edad De 65 a 80 afios 42 27,10 29 40,85 71 29,71 | P=0,0001
Mayor de 80 afios 9 61,93 23 19,33 119 49,79
Polimedicado Si 106 68,39 42 50 148 61,92 0008
(>5 farmacos) No 49 31,61 | 42 50 91 38,08
Medicina Interna 133 85,51 56 66,67 189 79,08
Servicio de ingreso P=0,001
Urologia 22 14,19 28 33,33 50 20,92
Localizacion de la Foco respiratorio 94 60,65 49 58,33 143 59,83 00,726
infeccion Foco urinario 61 3935 | 35 4167 9% 40,17 '

* Porcentaje valido de columna.

Comparando el grupo sepsis grave frente al grupo sepsis, dentro del total de pacientes que cumplie-
ron criterios de sepsis (239) y desechado los 10 pacientes que no los cumplieron, la edad media fue
significativamente mayor (p=0,0001) en el grupo sepsis grave (79,62 afios vs 67,82 afios), la estan-
cia media mayor (10,74 dias vs 6,99 dias respectivamente) y el indice de Charlson también mayor,

significativamente a favor del grupo de sepsis grave (2,27 vs 1.37) (Gréfico 17 y 18).
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Al hacer el anélisis bivariante entre el tener sepsis grave 0 no con las variables independientes,
intermedias y finales se obtiene que:

No hay diferencias significativas por sexo y localizacion de la infeccion (p>0,05) entre ambos gru-
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GRAFICO 17. Grupo Sepsis Grave vs Grupo Sepsis: Edad y Estancia Media
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GRAFICO 18. Grupo Sepsis Grave vs Grupo Sepsis: Indice De Charlson
Se presentaron mas casos con criterios de sepsis grave en el Servicio de Ml (85,5%) (p=0,0001).

En el grupo sepsis grave fueron significativamente mas frecuentes los mayores de 80 afios
(p=0,0001) y los polimedicados (p=0,005)
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Al construir un modelo de regresion logistica ajustado por las variables significativas y relevantes
clinicamente se observo que tener >75 (IC95% 1,39-9,54) y un indice de Charlson> 2 (IC 95%
2,66-23,02) se asoci6 a una probabilidad de aparicion 3,65 y 7,8 veces mayor, respectivamente en
el grupo sepsis grave vs grupo sepsis. El ser polimedicado fue 2,19 (1C95% 1,17-4,11) veces mas

probable en grupo de sepsis grave.

TABLA 16. Modelo de Regresidn Logistica para Sepsis Grave vs Sepsis

GRUPO SEPSIS GRAVE vs GRUPO SEPSIS

OR 1C 95% P
Edad > 75 afios 3,65 1,39-9,54 0,008
indice de Charlson 7,8 2,66-23,02 0,0001
Polimedicado 2,19 1,17-4,11 0,014
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7.2 RESULTADOS TRAS APLICAR LOS CRITERIOS DE LA SSC

7.2.1 Resultados tras Aplicar los Criterios en el Grupo Diagnosticado de Sepsis

desde Urgencias

De los 23 pacientes diagnosticados de sepsis al ingreso desde urgencias, todos ellos fueron sepsis
tras aplicar los criterios de la SSC, y 21 de ellos (91,3 %) fueron sepsis graves.

TABLA 17. Resultados tras Aplicar los Criterios de la SSC

DIAGNOSTICO DE SEPSIS AL INGRESO desde URGENCIAS

sl NO TOTAL D

n= 23 (9,2%) n= 226 (90,8%) n=249 (100%)

n % n % n %
Cumple criterios de Si 23 100,00 216 95,58 239 95,98
Sepsis No 0 0,00 10 442 10 4,02 e
Cumple criterios de Sepsis grave / Si 21 91,30 134 59,29 155 62,25
Shock septico No 2 8,70 92 4071 94 37,75 000
Diagndstico de sepsis al alta de Si 16 69,57 19 8,41 35 14,06
hospitalizacion No 7 30,43 207 91,59 214 8594  0,0001b
Total 23 100,00 226 100,00 249 100,00

b : tienen més de 25% celdas con frecuencias esperadas inferiores a 5, el resultado de la prueba chi Zpuede no ser valido. NC: no calcu-

lado por no cumplir minimos para la prueba de Chi?

Se encontré una diferencia significativa a favor de tener sepsis grave en aquellos pacientes diagnos-

ticados de sepsis al ingreso desde urgencias.

Hubo 7 pacientes diagnosticados de sepsis al ingreso desde urgencias (30,43%) que no fueron
diagnosticados de sepsis al alta hospitalaria. Tras aplicar los criterios de sepsis se confirmé que
todos ellos habian sido sepsis: 1 sepsis uroldgica, 2 sepsis grave uroldgica, 2 sepsis grave respirato-

ria, 1 shock séptico uroldgico y 1 shock respiratorio.
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7.2.2 Resultados tras Aplicar Criterios en el Grupo Diagnosticado de Sepsis al

Alta Hospitalaria

Todos los casos diagnosticados de sepsis al alta hospitalaria fueron sepsis tras aplicar los criterios
de la SSC, y el 91,43% de ellos fueron sepsis graves con diferencia significativa (p=0,0001) respec-
to del grupo no diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria.

Tabla 18. Resultados tras aplicar los Criterios de la SSC

GRUPO DIAGNOSTICADO DE SEPSIS AL ALTA HOSPITALARIA

sl NO TOTAL
n=35 n=214 n=249 P
n % n % n %

Cumple criterios de Si 35 100,00 204 95,33 239 95,98 0.192h
Sepsis No 0 0,00 10 4,67 10 4,02 '
Cumple criterios de Sepsis  Si 32 9143 123 57,48 155 62,25 0.0001
grave / Shock séptico No 3 8,57 a1 42,52 94 37,75 '
Diagnéstico de sepsis al ingreso i 16 4571 7 321 23 B2 | 0001b
desde Urgencias No 19 54,29 207 96,73 226 90,76 '

b : tienen més de 25% celdas con frecuencias esperadas inferiores a 5, el resultado de la prueba chi Zpuede no ser valido. NC: no calcu-

lado por no cumplir minimos para la prueba de Chi?

Encontramos que 19 (54,29%) casos diagnosticados de sepsis al alta hospitalaria no lo habian sido

al ingreso desde urgencias.

100%
95,33%
,43%
100,00% - o
80,00% -
60,00% - 45
Criterios de Sepsis
40,00:/0 _ 3.27% Criterios Sepsis Grave
Zzzz: - - Sepsis al Ingreso
' 0 . .

Sepsis al altatotal ~ No Sepsis al alta
Total

GRAFICO 19. Resultados tras Aplicar los Criterios de la SSC en Sepsis al Alta en General
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De los casos no diagnosticados de sepsis al alta hospitalaria (214), 204 (95.33%) si lo eran tras
aplicar dichos criterios, 123 (57,48%) de ellos eran sepsis grave.

Si desglosamos por servicios, de los 198 pacientes ingresados en MI, 174 no fueron diagnosticados
de sepsis al alta y 24 si lo fueron. Los 24 casos diagnosticados de sepsis al alta del Servicio de Ml
(100%) se confirmaron como sepsis tras aplicar los criterios de la SSC y 23 (95.83%) cumplieron a
su vez, criterios de sepsis graves, con diferencia significativa respecto al grupo no diagnosticado de

sepsis al alta hospitalaria del servicio de MI.

Tabla 19. Resultados tras aplicar los Criterios de la SSC en el Grupo Diagnosticado de Sepsis al Alta

Hospitalaria de Medicina Interna

GRUPO SEPSIS AL ALTA de MEDICINA INTERNA

Sl NO TOTAL
n=24 n=174 n=198 P
n % n % n %
Cump|e criterios de Si 24 100,00 165 94,83 189 95,45 0.228
Sepsis No 0 0,00 9 5,17 9 4,55 ‘
Cumple criterios de Sepsis grave /  Si 23 9583 110 63,22 133 67,17 0.001
Shock septico No 1 417 64 36,78 65 32,83 '
Diagnéstico de sepsis al ingreso  Si 9 37,50 4 2,30 13 6,57
- 0,0001,b

desde Urgencias No 15 62,50 170 97,70 185 93,43

b : tienen més de 25% celdas con frecuencias esperadas inferiores a 5, el resultado de la prueba chi Zpuede no ser valido. NC: no calcu-

lado por no cumplir minimos para la prueba de Chi?

100%
94,83%

100,00% - 63,22%

80,00% -

60,00% - I

) Criterios de Sepsis
40,00% - pd
// Criterios Sepsis Grave
20,00% -
R Sepsis al Ingreso
0,00% . .
Sepsis al alta total No Sepsis al alta
Total

GRAFICO 20. Tras Aplicar los Criterios de la SSC en Sepsis al Alta del Servicio de Medicina Interna
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De las 174 infecciones (94,83%) no diagnosticadas de sepsis al alta hospitalaria del servicio de Ml,
165 (94,83%) cumplian criterios de sepsis y 110 (63,22%) cumplian criterios de sepsis grave.

En el Servicio de URO, con 51 pacientes en total, también el 100% de los episodios diagnosticados
de sepsis al alta hospitalaria (11) se confirmaron como sepsis tras aplicar los criterios de la SSC y

el 81,82% (9 pacientes) como sepsis grave.

Tabla 20. Resultados tras aplicar los Criterios de la SSC en Sepsis al Alta del Servicio de Urologia

SEPSIS AL ALTA DE UROLOGIA

SI NO TOTAL
n=11 n=40 n=51 P
n % n % n %
Cumple criterios de Si 11 100,00 39 97,50 50 98,04 NG
Sepsis No 0 0,00 1 2,50 1 1,96
Cumple criterios de Sepsis grave /  Si 9 81,82 13 32,50 22 43,14 0.003"
Shock séptico No 2 18,18 27 67,50 29 56,86 '
Diagnostico de Sepsis al Ingreso  Si 7 63,64 3 7,50 10 19,61 0.0001°
desde Urgencias No 4 36,36 37 92,50 41 80,39 ‘

b : tienen més de 25% celdas con frecuencias esperadas inferiores a 5, el resultado de la prueba chi Zpuede no ser valido. NC: no calcu-

lado por no cumplir minimos para la prueba de Chi?

De las 40 infecciones urinarias no diagnosticadas de sepsis al alta hospitalaria de URO, 39 (97,5%)
cumplian criterios de sepsis tras aplicar los criterios de la SSC y el 32.5% (13) eran sepsis graves.
Ademas, 3 pacientes con diagnostico de sepsis al ingreso (7.5%) no fueron diagnosticados de sepsis

al alta, habiéndose confirmado como tal posteriormente.

100%
97,50%
100,00%
80,00%
32,50%
60,00%
——

" Criterios de Sepsis

40,00%
7,50% & Criterios Sepsis Grave

////////%’W " Sepsis al Ingreso

0,00% . .
Sepsis al alta total No Sepsis al alta
Total

20,00%

GRAFICO 21. Tras aplicar los Criterios de la SSC en Sepsis al Alta del Servicio de Urologia
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7.2.3 Resumen de Resultados de Sepsis Grave vs Sepsis Tras Aplicar Criterios de

SSC

De los 239 casos de sepsis el 9,6% (23) se habian diagnosticado de sepsis al ingreso desde urgen-
cias, de ellas 21, que supone un 9% del total, fueron sepsis graves y 2 (el 1% del total) fueron sep-

sis y el resto sepsis grave y sepsis no diagnosticadas al ingreso (Tabla 20, Grafico 22).

Tabla 21. Diagn6stico de Sepsis al Ingreso desde Urgencias y al Alta por Tipo de Sepsis

TIPO DE SEPSIS

SEPSIS GRAVE SEPSIS TOTAL
n % n % n % D
155 (64,85) 84 (35,15) 239 (100)
n (0] n [0) n [0)
(%) e T w) "

o _ si 21 13,55 2 2,38 23 9,62
Diagnostico de sepsis al 9) @ 0.005
ingreso 134 82 '

No (56) 86,45 34) 97,62 216 90,38
32 3
20,65 3,57 35 14,64
Diagnostico de sepsis al (13) @
alta 123 a1 0,0001
No (54) 79,35 32) 96,43 204 85,36

NC: no calculado, més de 20% de casillas frecuencias esperadas menores a 5 y alguna menor a 1, b: tienen méas de 25% celdas con fre-

cuencias esperadas inferiores a 5, el resultado de la prueba chi 2 puede no ser valido,

GRAFICO 22. Sepsis y Sepsis Grave tras Criterios de SSC en Sepsis al Ingreso desde Urgencias
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SG confirmada
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-
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De los 239 pacientes con sepsis tras aplicar los criterios de la SSC, 35 (14,64%) se habian diagnos-
ticado de sepsis al alta, de ellos el 32 (13%) se confirmaron como sepsis grave y el 1% como sep-
sis. (Tabla 19, Gréfico 23).

Sepsis al Alta-sepsis

confirmada \

1%

Sepsis al Alta- SG
confirmada
13%

No Sepsis al Alta-
SG confirmada

54% No Sepsis al Alta-

Sepsis confirmada
32%

GRAFICO 23. Sepsis y Sepsis Grave tras Criterios de SSC En Sepsis al Alta Hospitalaria

Asi pues, la sepsis y la sepsis grave no es diagnosticada ni al ingreso desde urgencias, ni al alta

hospitalaria de forma significativa.

Eso supone un infradiagnostico de sepsis al ingreso del 90,38% y un infradiagndstico al alta del
85,35%, 0 sea que solo 1 de cada 10,4 pacientes con sepsis se diagnostican al ingreso y sélo 1 de

cada 6,8 pacientes con sepsis, sale de alta con dicho diagnostico.

Ademas, 21 de los pacientes diagnosticados de sepsis al ingreso desde urgencias, fueron sepsis
grave/shock séptico tras aplicar los criterios de la SSC, lo que supone que 134 casos de sepsis gra-
ve, el 86,45% de los casos de sepsis grave, no fue diagnosticados al ingreso, sélo se diagnostico 1

de cada 7,4 casos de sepsis grave/shock séptico que acudié al SU.
De los 35 pacientes dados de alta como sepsis, 32 fueron sepsis grave/shock séptico, un infradiag-

nostico de 79,35%, lo que supone que sélo 1 de cada 4,84 pacientes con sepsis grave/shock séptico

hospitalizado sale de alta con dicho diagnéstico.
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7.3 PARAMETROS CLINICOS Y DE LABORATORIO
7.3.1 Parametros Clinicos y de Laboratorio en Sepsis al Ingreso desde Urgencias
Considerando el total de la muestra (249), valoramos los parametros clinicos y de laboratorio que

presentaban los pacientes del grupo diagnosticado de sepsis al ingreso desde urgencias (23), y las
relacionamos con los que presentaron el resto de pacientes de la muestra (226).

Tabla 22. Parametros Clinicos y de Laboratorio en Sepsis al Ingreso

DIAGNOSTICO DE SEPSIS AL INGRESO DESDE URGENCIAS

sl NO TOTAL 0
n= 23 (9,2%) n=226 (90,8%) n=249 (100%)
n % n % n %
To> 38°C 0 T % 36 °C Si 16 69,57 112 49,56 128 51,41 0,067
No 7 30,43 114 50,44 121 48,59
Fr. Cardiaca > 90 Ipm Si 13 56,52 111 49,12 124 49,80 0,499
No 10 43,48 115 50,88 125 50,20
Fr. Respiratoria > 30 rpm Si 2 8,70 29 12,83 31 12,45 0,567
No 21 91,30 197 87,17 218 87,55
Leucocitos > 12000/mm’ Si 19 82,61 132 58,41 151 60,64 000
024
0 < 4000/mm’ No 4 17,39 94 41,59 98 39,36
TA < 90mmHg, .
mmAg Si 17 73,91 40 1770 57 2289
TAM < 70mmHg o 0,0001
disminucién > 40mmHg No 6 26,09 186 82,30 192 77,11
Sat0, < 90% 0 Pa0, < 75% Si 6 26,09 86 38,05 92 36,95 0.257
No 17 73,91 140 61,95 157 63,05
Encefalopatia séptica Si 5 21,74 35 15,49 40 16,06 0.437
No 18 78,26 191 84,51 209 83,94
Aumento de creatinina > 0,5 Si 11 47,83 32 14,16 43 17,27
0,0001
mg/dl o valor > 2 mg/dl No 12 52,17 194 85,84 206 82,73
INR > 150 TTPa > 60's Si 11 47,83 20 8,85 31 12,45 0.0001
No 12 52,17 206 91,15 218 87,55
Plaquetas < 100000 / mm® 0 gj 5 21,74 18 7,96 23 9,24
0,030
recuento basal / 2 No 18 78,26 208 92,04 226 90,76
Bilirrubina > 2 mg/dl Si 1 42 8 i 9 361 0,843
No 22 95,65 218 96,46 240 96,39

NC: no calculado, méas de 20% de casillas frecuencias esperadas menores a 5 y alguna menor a 1, b: tienen mas de 25% celdas con fre-
cuencias esperadas inferiores a 5, el resultado de la prueba chi 2 puede no ser valido,

De los parametros clinicos y analiticos analizados: leucocitos > 12.000/mm® o < 4.000/mm?,
TA<90mmHg, TAM<70mmHg o disminucion > 40mmHg, aumento de creatinina > 0,5 mg/dl o

creatinina > 2 mg/dl, INR > 1,5 0 TTPa > 60s y plaquetas < 100.000/mm?3, se presentaron significa-
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tivamente con mas frecuencia en el grupo diagnosticado de sepsis al ingreso desde urgencias
(p<0,05) (Tabla 22, Gréfico 24).
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GRAFICO 24. Parametros Clinicos y de Laboratorio en Sepsis al Ingreso

Tabla 23. Modelo de Regresion Logistica de los Pardmetros Clinicos y de Laboratorio para sepsis al ingreso

PARAMETROS CLINICOS Y DE LABORATORIO EN EL GRUPO DIAGNOSTICADO DE
SEPSIS AL INGRESO

OR IC 95% P
TA <90mmHg,
TAM < 70mmHg o 6,7 2,16-20,48 0,001
disminucién >40mmHg
INR > 1,5 0 TTPa > 60 seg. 7,2 2,15-23,86 0,001

Al construir un modelo de regresién logistica ajustado por las variables significativas y relevantes
clinicamente se observa que la probabilidad de tener el diagndstico de sepsis al ingreso es 6,7 veces
mas probable en aquellos con alteraciones de la TA (IC 95% 2,16-20,48), y los que tienen altera-
ciones en el INR o TTPA hace que sea 7,2 veces mas probable de tener este diagnostico (IC95%
2,15-23,8) respecto a los que no tienen estas alteraciones en la evaluacion de parametros clinicos y

bioguimicos (Tabla 23).
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7.3.2 Parametros Clinicos y de Laboratorio en Sepsis al Alta Hospitalaria

Considerando el total de la muestra (249), valoramos los parametros clinicos y de laboratorio que
presentaban los pacientes del grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria (35), y las relacio-
namos con los que presentaron el resto de pacientes de la muestra (214).

Tabla 24. Parametros Clinicos y de Laboratorio Generales en Sepsis al Alta Hospitalatia

SEPSIS EN DIAGNOSTICO AL ALTA HOSPITALARIA

Sl NO TOTAL
n= 35 (14,06) n=214 (85,94) n=249 (100) P
n % n % n %
) Si 26 74,29 102 47,66 128 51,41 0.003
T2 >38°C 6 Te< 36 °C :
No 9 25,71 112 52,34 121 48,59
) Si 23 65,71 101 47,20 124 49,80
Fr. cardiaca > 90 Ipm 0,042
No 12 34,29 113 52,80 125 50,20
o Si 6 17,14 25 11,68 31 12,45
Fr. respiratoria >30 rpm 0,364b
No 29 82,86 189 88,32 218 87,55
Leucocitos >12000/mm® o <  Si 24 68,57 127 59,35 151 60,64
3 0,300
4000/mm No 11 31,43 87 40,65 98 39,36
TA <90mmHg, .
Si 20 57,14 37 17,29 57 22,89
TAM < 70mmHg o disminucién 0,0001
> 40mmHg No 15 42,86 177 82,71 192 77,11
Si 14 40,00 78 36,45 92 36,95
Sat0,<90% 0 Pa0,<75% 0,687
No 21 60,00 136 63,55 157 63,05
L Si 8 22,86 32 14,95 40 16,06
Encefalopatia séptica 0,238
No 27 77,14 182 85,05 209 83,94
Aumento de creatinina>0,5 mg/dl Si 16 45,71 27 12,62 43 17,27 0.0001
0 valor >2mg/dl No 19 54,29 187 87,38 206 82,73 '
Si 11 31,43 20 9,35 31 12,45
INR>1,5 o TTPa >60s 0,0001b
No 24 68,57 194 90,65 218 87,55
Plaguetas < 100000/mm® o re-  Si 6 17,14 17 7,94 23 9,24
0,081b
cuento basal / 2 No 29 82,86 197 92,06 226 90,76
Si 1 2,86 8 3,74 9 3,61
Bilirrubina >2mg/d| ' ’ ! ’ 0,796b

No 34 97,14 206 96,26 240 96,39

b: tienen mas de 25% celdas con frecuencias esperadas inferiores a 5, el resultado de la prueba chi 2 puede no ser vélido,

La alteracion en la temperatura (p=0,03), la frecuencia cardiaca > 90 Ipm (p=0,042), la disminucion
de la TA (p=0,0001), el aumento de la creatinina (p=0,0001) y la alteracion de la coagulacion
(p=0,0001) son las variables clinicas y de laboratorio que mostraron diferencia significativas en los

pacientes del grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria (Grafico 25).
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GRAFICO 25. Parametros Clinicos y Analiticos Generales grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria

vs grupo no diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria

Adln sin significacidn, la encefalopatia séptica (22,86% vs 14.95%), y la disminucion de plaquetas

(17.14% vs 7.94%) se mostrd mas frecuente en el grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria.

Si desglosamos al grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria segin el servicio donde estaba
ingresado, del total de pacientes ingresados en M1 (198), 24 se diagnosticaron de sepsis al alta
(12,12%). Valoramos los parametros clinicos y de laboratorio de éstos frente a los pacientes de Ml

no diagnosticados de sepsis al alta hospitalaria (174).

Tabla 25. Parametros Clinicos y de Laboratorio en Sepsis al Alta del Servicio de Medicina Interna

SEPSIS AL ALTA SERVICIO DE MEDICINA INTERNA

Sl NO TOTAL
n=24(12,12) n= 174 (87,88) n= 198 (100) P
n % n % n %
) Si 16 66,67 73 41,95 89 44,95
T2>38°C 6 T.< 36 °C 0,023
No 8 33,33 101 58,05 109 55,05
i Si 15 62,50 83 47,70 98 49,49
Fr, cardiaca > 90 Ipm 0,174
No 9 37,50 91 52,30 100 50,51
. . Si 6 25,00 25 14,37 31 15,66
Fr, respiratoria >30 rpm 0,179b
No 18 75,00 149 85,63 167 84,34
Leucocitos >:|_2000/rnrn3 o Si 17 70,83 96 55,17 113 57,07 0.146
<4000/mm® No 7 29,17 78 44,83 85 42,93 ’
TA<90mmHg, Si 13 54,17 30 17,24 43 21,72
L 0,0001
TAM<70mmHg o disminucion No 11 4583 144 82,76 155 78,28
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SEPSIS AL ALTA SERVICIO DE MEDICINA INTERNA

SI NO TOTAL
n=24 (12,12) n= 174 (87,88) n= 198 (100) P
n % n % n %
>40mmHg
Si 12 50,00 78 44,83 90 45,45
Sat0,<90% o PaO,<75% 0,633
No 12 50,00 96 55,17 108 54,55
L Si 8 33,33 31 17,82 39 19,70
Encefalopatia séptica 0,073b
No 16 66,67 143 82,18 159 80,30
Aumento de creatinina>0,5 Si 14 58,33 20 11,49 34 17,17
. 0,0001
mg/dl 6 valor >2mg/dl No 10 4167 154 88,51 164 82,83
INR>1,5 o TTPa>60s i g 33,33 15 8,62 23 — 0,0001b
No 16 66,67 159 91,38 175 88,38
Plaquetas<100000/mm® o re- Si 5 20,83 14 8,05 19 9,60
0,046b
cuento basal/2 No 19 7917 160 91,95 179 90,40
Bilirrubina >2mg/dl Si L cald! { ol g il NC
No 23 95,83 167 95,98 190 95,96

NC: no calculado, méas de 20% de casillas frecuencias esperadas menores a 5 y alguna menor a 1, b: tienen mas de 25% celdas con fre-
cuencias esperadas inferiores a 5, el resultado de la prueba chi 2 puede no ser valido,

El grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria del servicio de MI presentd mayor predisposi-
cién a la alteracién de la temperatura, disminucion de la TA, aumento de la creatinina, y alteracién
de la coagulacién de forma significativa, al igual que en los resultados generales. Presentd, ademas

diferencia significativa en cuanto al descenso de plaquetas (p=0,046b).
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GRAFICO 26. Parametros Clinicos y de Laboratorio en Sepsis al Alta del Servicio de Medicina Interna
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Al igual que los resultados generales, aunque sin significacion estadistica la encefalopatia séptica
se dio en con mas frecuencia en el grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria de Ml (33,33%
vs 17,82%) (Tabla 25, Gréfico 26).

El escaso numero de pacientes diagnosticados de sepsis al alta hospitalaria en el Servicio de URO
(11) no nos permite establecer diferencias significativas con el grupo no diagnosticado de sepsis al

alta hospitalaria de este servicio.

Al construir un modelo de regresién logistica ajustado por las variables significativas y relevantes

clinicamente se observa que:

TABLA 26. Modelo de Regresion Logistica de los Parametros Clinicos y de Laboratorio para la Sepsis al
Alta

PARAMETROS CLINICOS Y DE LABORATORIO EN EL GRUPO DIAGNOSTICADO DE
SEPSIS AL INGRESO

OR 1C 95% P
TA <90mmHg,
TAM < 70mmHg o 5,9 2,59 - 13,68 0,0001
disminucién > 40mmHg
INR > 1,50 TTPa > 60 seg. 2,75 2,15 - 23,86 0,040
T2>38°C 6 T3 36 °C 33 1,34-8,23 0,009

El presentar INR mayor de 1,5 o TTPa mayor a 60 seg. fue 2,75 veces mas probable que ocurriera
en el contexto de un paciente con sepsis en el diagnéstico al alta que en los que no lo tienen
(IC95% de 1,04 a7,27).

Presentar alteraciones en la temperatura corporal es 3,3 veces mas probable en pacientes con sepsis

al alta (1C95% 1,34-8,23). Las alteraciones de la TA son 5,9 veces mas probables (IC 95% 2,59-

13,68) que se presenten en los casos con diagndstico de sepsis al alta.
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7.3.3 Parametros Clinicos y de Laboratorio en Sepsis Grave vs sepsis.

Considerando los pacientes con sepsis tras aplicar los criterios de la SSC (239), valoramos los pa-

rametros clinicos y de laboratorio que presentaban los pacientes del grupo sepsis grave (155), y las

relacionamos con los que presentaron el resto de pacientes con sepsis (84).

Tabla 27. Parametros Clinicos y de Laboratorio por Tipo de sepsis

TIPO DE SEPSIS

SEPSIS GRAVE SEPSIS TOTAL
n % n % n %
155 (64,85) 84 (35,15) 239 (100)
n % n % n % p
Si 79 50,97 49 58,33 128 53,56
T2 >38°C 6 T%< 36 °C P=0,276
No 76 49,03 35 41,67 111 46,44
Si 88 56,77 36 42,86 124 51,88
Fr. cardiaca > 90 Ipm P=0,04
No 67 43,23 48 57,14 115 48,12
Si 28 18,06 3 3,57 31 12,97
Fr. respiratoria >30 rpm P=0,001
No 127 81,94 81 96,43 208 87,03
Si 98 63,23 53 63,10 151 63,18
Leucocitos >12000/mm?® 6 <4000/mm?® P=0,984
No 57 36,77 31 36,90 88 36,82
TA<90mmHg, Si 55 3548 2 238 57 2385
TAM<70mmHg o  disminucion P=0,0001
>40mmHg No 100 64,52 82 97,62 182 76,15
Si 85 54,84 3 3,57 88 36,82
Sat0,<90% o0 Pa0,<75% P=0,0001
No 70 45,16 81 96,43 151 63,18
Si 38 24,52 1 1,19 39 16,32
Encefalopatia séptica P=0,0001
No 117 75,48 83 98,81 200 83,68
Aumento de creatinina>0,5 mg/dl 0 si 40 25,81 2 2,38 42 17,57
valor >2mg/dI P=0,0001
9 No 115 7419 82 9762 197 8243
Si 31 20,00 0 0,00 31 12,97
INR>1,5 0 TTPa>60s P=0,0001
No 124 80,00 84 100,00 208 87,03
Plaquetas<100000/mm® o recuento Si 23 14,84 0 0,00 23 9,62
basal/2 P=0,0001
No 132 85,16 84 100,00 216 90,38
Si 9 5,81 0 0,00 9 3,77
Bilirrubina >2mg/dlI P=0,024
No 146 94,19 84 100,00 230 96,23
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No se encontraron diferencias significativas en las alteraciones de la temperatura ni en la de leuco-

citos.
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GRAFICO 27. Parametros Clinicos y de Laboratorio Grupo Sepsis Grave vs Sepsis

La frecuencia cardiaca > 90 Ipm, frecuencia respiratoria > 30 rpm, disminucion de la TA, SatO,

<90% o Pa0, < 75%encefalopatia séptica, aumento de creatinina > 0,5 mg/dL o valor > 2 mg/dL,

INR > 1,5 0 TTPa > 60 seg. y plaquetas < 100.000 / mm?® aparecieron con méas frecuencia en el

grupo de sepsis grave, de manera significativa (p < 0,005).

Al construir un modelo de regresién logistica ajustado por las variables significativas y relevantes

clinicamente se observa que la taquicardia es 2,94 veces mas probable en el grupo de SG/SS (IC
95% 1,13-7,64), la frecuencia < 30 rpm es 5,91 veces mas probable (IC 95% 1,11-31,42), la SatO2
< 90% es 39 veces mas probable (IC 95% 9,84-154,43), la hipotensién 65,7 veces mas probable
(IC 95% 12,5-345,33), en el grupo SG/SS que en el de sepsis.

TABLA 28. Modelo de Regresion Logistica Grupo de Sepsis Grave vs Sepsis

PARAMETROS CLINICOS Y DE LABORATORIO GRUPO SEPSIS GRAVE vs SEPSIS

Fr. cardiaca > 90 Ipm

OR

2,94

Fr. respiratoria >30 rpm

5,91

TA < 90mmHg,
TAM < 70mmHg o
disminucién >40mmHg

65,7

Sat0,<90% o0 Pa0O,<75%

39

1C 95%
1,13-7,64

1,11-31,42

12,5 - 345,33

9,84 — 154,43

P
0,027

0,037

0,0001

0,0001
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7.4 BUNDLES O PAQUETES DE CUIDADOS

7.4.1 Bundles o Paquetes de Cuidados en Sepsis Grave vs Sepsis

Para valorar el manejo de la sepsis grave en nuestro hospital, revisamos las medidas recomendadas

por la SSC que se habian recogido en el grupo sepsis grave (155) respecto al resto de sepsis (84).

7.4.2 Tabla 29. Bundles o Paquetes de Cuidados por Tipo de Sepsis, AET, terapia secuencial adecua-
da e ingreso en UCE

TIPO DE SEPSIS

SEPSIS GRAVE SEPSIS TOTAL
n =155 (64,85%) n = 84 (35,15%) n =239 (100 %)
n % n % n % p
Extraccion de hemocultivos Si 87 56,13 38 45,24 125 52,30
0,108
antes del AB No 68 43,87 46 54,76 114 47,70
o .. Si 98 63,23 26 30,95 124 51,88
Ac. lactico solicitado 0,0001
No 57 36,77 58 69,05 115 48,12
Reanimacion hemodinamica Si 56 36,13 12 14,29 68 28,45 0.0001
adecuada No 99 63,87 72 85,71 171 71,55 ’
. Si 60 38,71 23 27,38 83 34,73
AB en la primera hora 0,079
No 95 61,29 61 72,62 156 65,27
Si 59 38,06 29 34,52 88 36,82
AB entre la 22y la 32 hora 0,588
No 96 61,94 55 65,48 151 63,18
. Si 119 76,77 52 61,90 171 71,55
AB en las primeras 3 horas 0,015
No 36 23,23 32 38,10 68 28,45
Si 22 14,19 19 22,62 41 17,15
AB de la 42 a la 62 horas 0,099
No 133 85,81 65 77,38 198 82,85
} Si 14 9,03 12 14,29 26 10,88
AB después de 6 horas 0,213
No 141 90,97 72 85,71 213 89,12
Si 11 7,10 0 0,00 11 4,60
Vasopresores adecuados 0,012b
No 144 92,90 84 100,00 228 95,40
Si 135 87,10 73 86,90 208 87,03
PCR hecha 0,966
No 20 12,90 11 13,10 31 12,97
L. Si 3 1,94 0 0,00 3 1,26
Corticoides 0,199b
No 152 98,06 84 100,00 236 98,74
Control de diuresis en las Si 76 49,03 26 30,95 102 42,68 0.007
primeras 24 h No 79 50,97 58 69,05 137 57,32 '
. . Si 74 47,74 24 28,57 98 41,00
Terapia secuencial adecuada 0,004
No 81 52,26 60 71,43 141 59,00
. . Si 21 13,55 1 1,19 22 9,21
AET (en la Historia) 0,002
No 134 86,45 83 98,81 217 90,79
Si 30 19,35 1 1,19 31 12,97
Ingreso en UCE 0,0001
No 125 80,65 83 98,81 208 87,03

AB: antibiéticos; b : tienen mas de 25% celdas con frecuencias esperadas inferiores a 5, el resultado de la prueba chi “puede no ser véalido, NC: no calculado

por no cumplir minimos para la prueba de Chi?
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De las medidas recomendadas en la guia de sepsis la reanimacion hemodinamicamente adecuada,
el uso de vasopresores adecuados, la solicitud de &cido lactico, el control de diuresis en las prime-
ras 24 horas y la administracion de antibioterapia en las primeras 3 horas, fueron significativamente
mayores en el grupo sepsis grave. También mostraron diferencias significativas otras variables
como la constatacién de AET en la historia clinica, el ingreso en UCE vy la terapia secuencial ade-

cuada.

o Sepsis e Sepsis Grave

63,23%

47,74%

19,35%

13,55% 30,95%
J
1,19% J_l,19% 14,29%

GRAFICO 28. Bundles o Paquetes de Cuidados en Sepsis Grave vs Sepsis

El 76,77% del grupo sepsis grave recibieron antibidtico en las primeras 3 horas desde su demanda
de atencion, en el 38.81% de los casos lo recibieron en la primera hora, sin diferencia significativa
con el grupo sepsis. Un 9,03% del grupo sepsis grave recibié AB después de las 6 horas, frente al

14,29% de los del grupo sepsis, sin diferencias significativas.

Al construir un modelo de regresién logistica ajustado por las variables significativas y relevantes

clinicamente se observa que:
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TABLA 30. Modelo de Regresion Logistica para Bundles Aplicadas en Sepsis Grave vs Sepsis

GRUPO SEPSIS GRAVE vs GRUPO SEPSIS

OR 1C 95% P
Polimedicado 2,19 1,17-4,11 0,014
Ingreso en UCE 11,17 1,43-86,93 0,021
aRdesglJQ;ZCién hemodinamica 271 123597 0,013

Es 11,17 veces mas probable (IC 95%1,43-86,93) que el paciente con sepsis grave ingrese en UCE,
2,71 veces mas probable (IC 95% 1,23-5,97) que reciba reanimacién hemodindmica adecuada, y
2,27 veces mas probable (IC95% 1,22-4,21) que reciba un terapia secuencial adecuada que los pa-

cientes con solo sepsis.

7.4.3 Bundles o Paquetes de Cuidados Aplicadas en el Grupo Diagnosticado de

Sepsis al Ingreso vs Grupo de Sepsis Grave.

Considerando que las bundles o paquetes de medidas deberian ser aplicados en aquellos pacientes
gue presentan criterios de sepsis grave, desde el momento en que se detectan en la atencion médica,
revisamos si a los pacientes a los que se les diagnosticé de sepsis al ingreso desde urgencias se les
aplicaron las bundles méas que al resto del grupo sepsis grave, en el que se deberia también haber

aplicado si se hubieran detectado precozmente.

En el grupo diagnosticado de sepsis al ingreso desde urgencias se observo que la reanimacion he-
modindmicamente adecuada, el uso de vasopresores adecuados, la solicitud de acido lactico, el
control de diuresis en las primeras 24 horas y la extraccion de hemocultivos previos a la antibiote-
rapia, fueron significativamente mayores. La constatacion de AET en la historia clinica y el ingreso

en UCE también se dieron con mayor frecuencia de forma significativa.

Al 85,71% del grupo diagnosticado de sepsis al ingreso y al 75,37% del grupo sepsis grave se le

administré antibioterapia en las primeras 3 horas, sin diferencias significativa entre ambos grupos.
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TABLA 31. Bundles o Paquetes de Cuidados Aplicados en el Grupo Diagnosticado de Sepsis al Ingreso vs

Grupo Sepsis Grave, AET, terapia secuencial adecuada e ingreso en UCE

Extraccion de hemocultivos Si

antes del AB No
. Si
Ac. lactico
No
Reanimaciéon  hemodinamica S
adecuada No
. Si
AB en la primera hora
No
Si
AB entre la 28y la 32 hora
No
_ No
AB en las primeras 3 horas i
i
No
AB entre la 4°y 6° hora Si
i
No
AB en >6 horas .
Si
No
PCR hecha .
Si
No
Vasopresores adecuados i
i
L No
Corticoides .
Si

Control de diuresis/24 h prime- Si

ras No

. . Si
Terapia secuencial adecuada

No

L No

AET (en la Historia) f

i

No

Ingreso en UCE Si

i

DIAGNOSTICO DE SEPSIS AL INGRESO vs SEPSIS GRAVE

Si

n = 21 (13,5%)

n
17
4
19
2
18
3
11
10
7
14
3
18
18
3
21

18
13
8
19
2
17
4
10
11
14
7
10
11

%
80,95
19,05
90,48

9,52
85,71
14,29
52,38
47,62
33,33
66,67
14,29
85,71
85,71
14,29

100,00

,00
14,29
85,71
61,90
38,10
90,48

9,52
80,95
19,05
47,62
52,38
66,67
33,33
47,62
52,38

No

n = 134 (86,5%)

n
70
64
79
55
38
96
49
85
52
82
33

101
115
19
120
14
17
117
131

133
1
59
75
71
63
120
14
115
19

%
52,24
47,76
58,96
41,04
28,36
71,64
36,57
63,43
38,81
61,19
24,63
75,37
85,82
14,18
89,55
10,45
12,69
87,31
97,76

2,24
99,25
0,75
44,03
55,97
52,99
47,01
89,55
10,45
85,82
14,18

Total

n =155 (100%)

n
87
68
98
57
56
99
60
95
59
96
36

119
133
22
141
14
20
135
144
11
152

3
76
79
81
74

134
21
125
30

%
56,13
43,87
63,23
36,77
36,13
63,87
38,71
61,29
38,06
61,94
23,23
76,77
85,81
14,19
90,97
9,03
12,90
87,10
92,90
7,10
98,06
1,94
49,03
50,97
52,26
47,74
86,45
13,55
80,65
19,35

0,014

0,005

0,0001

0,167

0,631

0,297°

0,990°

0,120°

0,839"

0,0001°

NC

0,002

0,647

0,004°

0,0001°

b. Méas del 20% de las casillas de esta subtabla esperaban frecuencias de casilla inferiores a 5. Puede que los resultados de chi-cuadrado

no sean validos.

A ningln paciente se le administr6 el antibiético después de las 6 horas en el grupo diagnosticado

de sepsis al ingreso desde urgencias y a un 10,45% del grupo sepsis grave se le administro tras las 6

primeras horas, sin diferencia significativa.

En el andlisis multivariante se observé que los pacientes del grupo diagnosticado de sepsis al ingre-

sos desde urgencias a los que se extrajeron hemocultivos antes de la antibioterapia (1C95% 1,24-
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12,15) asi como el lactato (IC95% 1,48-29,55), que recibieron una reanimacion hemodinamica

adecuada (1C95% 4,22-54,44) asi como una administracion de vasopresores adecuada
(1C95%¢6,34-113,88), que fueron ingresados en UCE (1C95%2,48-17,81) y se les controlé la diure-
sis en las primeras 24 horas (IC95% 1,72-16,91), tuvieron una probabilidad 3,88 /6,61 /15,15/

26,87/ 6,65 y 5,40 mayor, respectivamente de tener sepsis grave.

TABLA 32. Modelo de Regresion Grupo Diagnosticado de Sepsis al Ingreso vs Sepsis Grave

DIAGNOSTICO DE SEPSIS AL INGRESO desde URGENCIAS vs SEPSIS GRAVE

OR

Extraccion de  hemocultivos 388
antes de AB '
Acido lactico pedido 6,61
Reanimacion hemodinamica

adecuada 15,15
Vasopresores adecuados 26,87
Ingreso en UCE 6,65
Control de diuresis en las prime- 540
ras 24 horas '

IC 95%
1,24-12,15
1,48-29,55
4,22-54,44
6,34-113,88
2,48-17,81

1,72-16,91

P
0,020
0,013

0,0001

0,0001
0,0001

0,004
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7.5 VARIABLES DE SEGUIMIENTO

7.5.1 Variables de Seguimiento en el Total de la Muestra
Reingresan 47 pacientes que generan un total de 63 reingresos: 1 paciente reingresa 4 veces a lo

largo del 2014, 3 pacientes lo hacen 3 veces cada uno, 7 pacientes 2 veces cada uno y 36 pacientes
reingresan una sola vez.

4 Reingresos; (1) 3 Reingresosi(3) ; peingresos (7)

%ngrew (36

GRAFICO 29. Reingresos en la Muestra Total

Fallecen un total de 49 pacientes, un19,6 % del total de la muestra. Durante el ingreso fallecen 18
(36,73%), otros 18 (36,73%) en el primer mes tras el alta y 13 (26,54%) en el 2° y 3° mes tras el
alta.

Fallecido durante el

ingreso: 18 Fallecido en los 30

dias tras el alta; 18

Fallecidoenel 2°y
3°mes tras alta; 13

No Fallecido; 200
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7.5.2 Variables de Seguimiento del Grupo Sepsis Grave vs Grupo Sepsis

A continuacion mostramos los datos de seguimiento del total pacientes que cumplieron criterios de
sepsis de la SSC (239) y relacionamos los del grupo sepsis grave (155) con los del grupo sepsis
(84).

Tabla 33. Variables de Seguimiento Sepsis Grave vs Sepsis

VARIABLES DE SEGUIMIENTO SEPSIS GRAVE vs SEPSIS

SEPSIS GRAVE SEPSIS TOTAL
n % n % n %
155 (64,85) 84 (35,15) 239 (100)
n % n % n %

0 120 77,42 72 85,71 192 80,33

1 27 17,42 9 10,71 36 15,06 NG
NUmero de ingresos durante los 3
meses siguientes al alta 2 6 3.87 1 1,19 ! 2,93

3 1 0,65 2 2,38 3 1,26

4 1 0,65 0 0,00 1 0,42
Reingresos en los primeros 3 meses Si 35 22,58 12 14,29 47 19,67 0123
al alta No 120 7742 72 85,71 192 80,33 '

Si 16 10,32 1 1,19 17 7,11
Fallecido durante el ingreso 0,009

No 139 89,68 83 98,81 222 92,89

Si 16 11,51 1 1,20 17 7,66
Fallecido en los 30 dias tras alta* 0,005

No 123 88,49 82 98,81 205 92,34

Si 10 8,13 3 3,66 13 6,34
Fallecido en los 3 meses tras alta* 0,198

No 113 91,87 79 96,34 192 93,66

b: tienen mas de 25% celdas con frecuencias esperadas inferiores a 5, el resultado de la prueba Chi 2 puede no ser valido. NC No calcu-

lado.

Se observa como los pacientes del grupo sepsis grave fallecen significativamente mas durante el
ingreso y durante los 30 dias tras el alta en relacion a los pacientes del grupo sepsis. También rein-

gresan mas pero de manera no significativa (Tabla 33, Grafico 30).

En el analisis multivariante se vié que el tener criterios de sepsis grave multiplicé por 11,16 el ries-
go de morir durante el ingreso (IC 95% 1,39-89,07) (p=0,023).
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25,00%
| 22,58%

20,00%

15,00%

10,00% .
m Grupo Sepsis Grave

5,00% - Grupo Sepsis

0,00%

Reingresos .
en iqos 3 Fallecidos .
enel Fallecidos
meses i Fallecidos a
ingreso en 30 dias

los 3 meses
GRAFICO 30. Variables de Seguimiento de Sepsis al Alta del Servicio de Urologia

En cuanto a las causas de reingreso relacionadas o no con la sepsis, no hubo diferencias

significativas entre el grupo sepsis grave y el grupo sepsis.

TABLA 34. CAUSAS DE REINGRESO POR TIPO DE SEPSIS

TIPO DE SEPSIS

SEPSIS GRAVE SEPSIS TOTAL
n % n % n %
155 (64,85) 84 (35,15) 239 (100)
Causas de reingresos n % n % n %
Relacionado con la sepsis 17 48,57 8 66,67 25 53,19
No relacionado con la sepsis 18 51,43 4 33,33 22 46,81

P=0,278

7.5.3 Variables de Seguimiento del Grupo Diagnosticado de Sepsis al Ingreso des-
de Urgencias vs el Grupo Sepsis Grave

De los 49 pacientes fallecidos en total, 42 (85,71%) fueron sepsis grave, que supone un 27,1% de
los pacientes del grupo sepsis grave. Valoramos si la evolucion de los pacientes del grupo diagnos-
ticado de sepsis al ingreso desde urgencias fue peor que el resto de pacientes pertenecientes al gru-
po sepsis grave y no encontramos diferencias significativas.
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TABLA 35. Variables de Seguimiento Grupo Diagnosticado de Sepsis al Ingreso vs Grupo Sepsis Grave (I)

MORTALIDAD GRUPO SEPSIS AL INGRESO VS GRUPO SEPSIS GRAVE Total
No Si n
(%) (%) (%)
Sepsis Grave No Diagnosticados de Sepsis al 98 36 134
Ingreso desde Urgencias (73,1%) (26,9%) (100,0%)
% dentro del total de fallecidos 86,7% 85,7% 86,5%
Diagnosticados de Sepsis al Ingreso desde 15 6 21
Urgencias (71,4%) (28,6%) (100,0%)
% dentro de Fallecido 13,3% 14,3% 13,5%
TOTAL 113 42 155
(72,9%) (27,1%) (100,0%)
% dentro de fallecidos 100 100 100
p 0,870

TABLA 36. Variables de Seguimiento Grupo Diagnosticado de Sepsis al Ingreso vs Grupo Sepsis Grave (1)

DIAGNOSTICO DE SEPSIS AL INGRESO VS SEPSIS GRAVE

Si No Total p
n % n % n %

No 18 85,71 121 90,30 139 89,68 0,521a
Fallecido durante el ingreso

Si 3 14,29 13 9,70 16 10,32

No 15 83,33 108 89,26 123 88,49 0,463%
Fallecido en los 30 dias tras alta

Si 3 16,67 13 10,74 16 11,51

No 15 100,00 98 90,74 113 91,87 0,219%
Fallecido en los 3 meses tras alta

Si 0 ,00 10 9,26 10 8,13

a. Mas del 20% de las casillas de esta subtabla esperaban frecuencias de casilla inferiores a 5. Puede que los resultados de chi-cuadrado
no sean validos.
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7.6 ANTIBIOTERAPIA ADMINISTRADA

Se estudié la administracion de antibioterapia empirica administrada segun tipo de sepsis, grupo
sepsis grave vs grupo sepsis, segun foco de infeccion y segln servicio de ingreso.

TABLA 37. Antibioterapia Empirica Administrada en Sepsis vs Sepsis Grave

SEPSIS GRAVE EN RELACION A LOS QUE CUMPLEN CRITERIOS DE SEPSIS

SEPSIS GRAVE SEPSIS TOTAL
n=155 % n=84 % n= 239 % p
. No 72 46,45 42 50,00 114 47,70
Levofloxacino . 0,600
Si 83 53,55 42 50,00 125 52,30
. No 124 80,00 68 80,95 192 80,33
Amoxi-clav . 0,860
Si 31 20,00 16 19,05 47 19,67
. No 145 93,55 72 85,71 217 90,79
Macrolido ] 0,045
Si 10 6,45 12 14,29 22 9,21
. No 116 74,84 64 76,19 180 75,31
Cefrtiaxona ] 0,817
Si 39 25,16 20 23,81 59 24,69
. No 148 95,48 79 94,05 227 94,98
Cefuroxima ] 0,627b
Si 7 4,52 5 5,95 12 5,02
. . No 142 91,61 70 83,33 212 88,70
Aminoglucosido . 0,054
Si 13 8,39 14 16,67 27 11,30
. No 154 99,35 84 100,00 238 99,58
Fosfomicina ] NC
Si 1 0,65 0 0,00 1 0,42
. . No 144 92,90 69 82,14 213 89,12
Ciprofloxacino . 0,0001
Si 11 7,10 15 17,86 26 10,88
. No 154 99,35 84 100,00 238 99,58
Metronidazol ] NC
Si 1 ,65 0 0,00 1 42
. No 154 99,35 84 100,00 238 99,58 NC
Vancomicina .
Si 1 ,65 0 0,00 1 42
. No 153 98,71 84 100,00 237 99,16 NC
Imipenem .
Si 2 1,29 0 0,00 2 ,84
No 153 98,71 84 100,00 237 99,16 NC
Meropenem .
Si 2 1,29 0 0,00 2 ,84
. . No 153 98,71 84 100,00 237 99,16 NC
Linezolid .
Si 2 1,29 0 0,00 2 ,84
Piperac”ina_ No 153 98,71 84 100,00 237 99,16 NC
tazobactam Si 2 1,29 0 0,00 2 84
L No 153 98,71 84 100,00 237 99,16
Ceftazidima . NC
Si 2 1,29 0 0,00 2 ,84
. No 154 99,35 83 98,81 237 99,16
Cefepime . NC
Si 1 0,65 1 1,19 2 0,84
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Del total de los antibi6ticos utilizados (347), el mas usado en general fue levofloxacino (37,17%) y
mas de la mitad de las veces en monoterapia. Ceftriaxona se usé en el 17,29% de las ocasiones y

amoxicilina-clavulanico en el 14,69% de las ocasiones.

En la comparativa del uso de antibioterapia empirica entre el grupo sepsis grave y el grupo sepsis
se ve que en ambos grupos levofloxacino se usa como primera eleccion, seguido de ceftriaxona y
de amoxicilina-clavulanico, sin observar variabilidad segun la gravedad del proceso. Macroélidos y

ciprofloxacino se usan significativamente mas en sepsis que en sepsis grave.

En el final de la tabla se muestra el uso de antimicrobianos indicados ante la sospecha de sepsis
grave por gérrmenes multirresistentes. Se utilizaron estos antibiéticos en 12 ocasiones, en 9 beta-
lactamicos antipseudomonicos y en 3 antibi6ticos frente a grampositivos resistentes.

La antibioterapia administrada segun foco de infeccion fue la siguiente:

TABLA 38. Antibioterapia Empirica Administrada Segin Foco de Infeccion

LOCALIZACION DE LA INFECCION
FOCO RESPIRATORIO FOCO URINARIO  TOTAL

N= 151 % N=98 % n=249 % p
] No 48 31,79 72 73,47 120 48,19
Levofloxacino . 0,0001
Si 103 68,21 26 26,53 129 51,81
o ] No 121 80,13 77 78,57 198 79,52
Amoxicilina-clavulanico ] 0,766
Si 30 19,87 21 21,43 51 20,48
] No 126 83,44 98 100,00 224 89,96
Macrélido ) 0,0001
Si 25 16,56 0 ,00 25 10,04
] No 117 77,48 72 73,47 189 75,90
Cefrtiaxona-cef ] 0,469
Si 34 22,52 26 26,53 60 24,10
] No 145 96,03 91 92,86 236 94,78
Cefuroxima ] 0,272
Si 6 3,97 7 7,14 13 5,22
. . No 148 98,01 74 75,51 222 89,16
Aminoglucosido . 0,0001
Si 3 1,99 24 24,49 27 10,84
. . No 150 99,34 98 100,00 248 99,60
Moxifloxacino . NC
Si 1 0,66 0 0,00 1 ,40
o No 151 100,00 97 98,98 248 99,60
Fosfomicina . NC
Si 0 ,00 1 1,02 1 ,40
. . No 148 98,01 75 76,53 223 89,56
Ciprofloxacino . 0,0001
Si 3 1,99 23 23,47 26 10,44
. No 151 100,00 97 98,98 248 99,60
Metronidazol . NC
Si 0 0,00 1 1,02 1 ,40
o No 151 100,00 97 98,98 248 99,60
Vancomicina . NC
Si 0 0,00 1 1,02 1 ,40
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LOCALIZACION DE LA INFECCION
FOCO RESPIRATORIO FOCO URINARIO  TOTAL

N= 151 % N=98 % n=249 % p
. No 151 100,00 96 97,96 247 99,20
Imipenem . NC
Si 0 0,00 2 2,04 2 ,80
No 150 99,34 97 98,98 247 99,20
Meropenem . NC
Si 1 0,66 1 1,02 2 ,80
. . No 150 99,34 97 98,98 247 99,20
Linezolid . NC
Si 1 0,66 1 1,02 2 ,80
. . No 149 98,68 98 100,00 247 99,20
Piperacilina-tazobactam . NC
Si 2 1,32 0 ,00 2 ,80
L No 149 98,68 98 100,00 247 99,20
Ceftazidima . NC
Si 2 1,32 0 ,00 2 ,80
. No 150 99,34 97 98,98 247 99,20
Cefepime . NC
Si 1 ,66 1 1,02 2 ,80

Segun localizacion de la infeccion, por orden de frecuencia se usa mas levofloxacino, ceftriaxona,
amoxicilina-clavulanico y macrélido en el foco respiratorio y en el foco urinario levofloxacino y
ceftriaxona, se utilizan por igual en primer lugar, seguidos de aminoglucésidos, amoxicilina-

clavulanico y cefuroxima.

La antibioterapia administrada segun servicio de ingreso fue:

TABLA 39. Antibioterapia Empirica Administrada Segln Servicio de Ingreso

SERVICIO DE INGRESO

MEDICINA INTERNA UROLOGIA TOTAL
n % n % n % p
] No 77 38,89 43 84,31 120 48,19
Levofloxacino ] 0,0001
Si 121 61,11 8 15,69 129 51,81
L . No 153 77,27 45 88,24 198 79,52
Amoxicilina -clavulanico ] ,084
Si 45 22,73 6 11,76 51 20,48
] No 173 87,37 51 100,00 224 89,96
Macroélido ] 0,007
Si 25 12,63 0 ,00 25 10,04
. No 153 77,27 36 70,59 189 75,90
Cefrtiaxona-cef . ,320
Si 45 22,73 15 29,41 60 24,10
. No 189 95,45 47 92,16 236 94,78
Cefuroxima . ,345b
Si 9 4,55 4 7,84 13 5,22
. . No 192 96,97 30 58,82 222 89,16
Aminoglucosido . 0,0001
Si 6 3,03 21 41,18 27 10,84
. . No 197 99,49 51 100,00 248 99,60
Moxifloxacino . NC
Si 1 51 0 ,00 1 ,40
o No 197 99,49 51 100,00 248 99,60
Fosfomicina . NC
Si 1 51 0 ,00 1 ,40
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SERVICIO DE INGRESO

MEDICINA INTERNA UROLOGIA TOTAL
n % n % n % p
) _ No 148 98,01 75 76,53 223 89,56
Ciprofloxacina Si 3 1,99 23 23,47 2% 10,44 0,0001
. No 197 99,49 51 100,00 248 99,60
Metronidazol . NC
Si 1 ,51 0 ,00 1 ,40
L No 197 99,49 51 100,00 248 99,60
Vancomicina . NC
Si 1 ,51 0 ,00 1 ,40
. No 197 99,49 50 98,04 247 99,20
Imipenem . NC
Si 1 ,51 1 1,96 2 ,80
No 197 99,49 50 98,04 247 99,20
Meropenem . NC
Si 1 ,51 1 1,96 2 ,80
. . No 197 99,49 50 98,04 247 99,20
Linezolid . NC
Si 1 ,51 1 1,96 2 ,80
. . No 196 98,99 51 100,00 247 99,20
Piperacilina-tazobactam . NC
Si 2 1,01 0 ,00 2 ,80
. No 196 98,99 51 100,00 247 99,20
Ceftazidima . NC
Si 2 1,01 0 ,00 2 ,80
. No 196 98,99 51 100,00 247 99,20
Cefepime . NC
Si 2 1,01 0 ,00 2 ,80

Se observa variabilidad significativa en el uso de algunos antibiéticos, asi levofloxacino y macrdli-
dos se utilizan en mayor porcentaje en el servicio de Medicina interna y cuando la infeccidn tiene
foco respiratorio, mientras los aminoglucoésidos y ciprofloxacino se utilizan de forma preferente en

el servicio de Urologia y en infecciones de foco urinario, con una diferencia significativa.

Respecto al ajuste de antibioterapia empirica a guias, se observo que linezolid (100%), seguido de
aminoglucosidos (96,3%), cefuroxima (84.6%) y ciprofloxacino en un 50% de los casos fueron los

antimicrobianos mas usados fuera de guias.

Los casos de antibioterapia no ajustada a guias fueron 91 (36,55%), y en 158 (63,45%) la antibiote-

rapia empirica se ajustd a guias (Tabla 40).
Ya que levofloxacino es usado con frecuencia por el servicio de URO, y viendo que en ficha técni-

ca esta recomendado para las ITUs, considerando ficha técnica que no guias, la adecuacién aumen-
taria de 75,2% al 83,7%.
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TABLA 40. Adecuacion de Antimicrobianos a Guias

ADECUACION DE ANTIBIOTERAPIA A GUIAS

No Si Total
n (%) n (%)

Aminoglucosido 26 96,3 1 3,7 27
Piperacilina-tazobactam 0 0,0 2 100,00 2
Moxifloxacino 0 0,0 1 100,00 1
Meropenem 0 0,0 2 100,00 2
Ciprofloxacino 2 50,00 2 50,00 4
Linezolid 2 100,00 0 0,00 2
Imipenem 0 0,00 2 100,00 2
Ceftazidima 0 0,00 2 100,00 2
Cefuroxima 11 84,6 13 100,00 13
Levofloxacino 32 24,8 97 75,2 129
Amoxicilina-clavulanico 19 37,3 32 62,7 51
Macrélido 7 28,0 18 72 25
Ceftriaxona 20 33,3 40 66,7 60
Metronidazol 1 100,00 0 0,00 1
Vancomicina 0 0,00 1 100,00 1
total 120 37,3 202 62,7 322

Respecto a la actuacion sobre el foco séptico segun las guias SSC y segin la localizacion de la
infeccion observamos que, hubo un total de 33 focos con indicacion de drenaje: 16 casos de foco
urinario y 17 casos de foco respiratorio, considerando como tal todo derrame pleural paraneuméni-

co que por tamafio tuviese indicacién de toracocentesis (114).

En 16 casos se procede a drenaje de foco séptico en el caso de ITUs, constituyendo el 100% de los
casos drenables por este foco, todas ellas del Servicio de URO. Unicamente en 4 (23,53%) de los
derrames pleurales paraneumanicos en los que estaba indicado se realizd toracocentesis y sélo 2 de

ellos en las primeras 12 horas tras el diagnostico.
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TABLA 41. Adecuacién Antibidtica y Actuacion Sobre el Foco Séptico segiin Foco de Infeccion

LOCALIZACION DE LA INFECCION

Foco Respiratorio Foco Urinario TOTAL
n % n % n % p
Indicada 17 100 16 100 33 100
Actuacion sobre el foco Si 4 23,53 16 100 20 60,6  0,0001
No 13 76,47 0 0 13 39,4
Actuacion sobre foco en las primeras Si 2 50 11 68,75 13 65 07807
12 horas* No 2 50 5 3125 7 35 '
Adecuacion de AB a tiempo segun Si 92 60,93 51 52,04 143 57,43 0,166
guias No 59 39,07 47 47,96 106 42,57
. . Si 116 76,82 42 42,86 158 63,45 0,0001
Adecuacion de AB a las guias
No 35 23,18 56 57,14 91 36,55
] ) Si 80 52,98 68 69,39 148 59,44 0,010
Terapia secuencial adecuada
No 71 47,02 30 30,61 101 40,56

* Actuacion sobre foco séptico en las primeras 12 horas, dentro de los focos drenables.

No hay diferencias significativas en cuanto a la adecuacion antibidtica a tiempo por foco séptico,
aunqgue si para la adecuacion a guias, a favor, del foco respiratorio donde en un 76,82% de los ca-

sos la antibioterapia se ajusta a guias, frente a un 42,86% de los focos urinarios.

En cuanto la terapia secuencial, se ve que se realiza de forma adecuada en el 69,39% de los casos
de foco urinario vs el 52,98% de los focos respiratorios. Diferencia que es significativa (p=0,01) a

favor del foco urinario.

Respecto a la adecuacion antibidtica y la actuacion sobre el foco séptico de los que hablan las SSC
y refiriéndonos a la actuacion en el grupo sepsis grave vs grupo sepsis, los resultados se exponen en
la tabla 42.

La indicacién de drenaje, era mayor en el grupo de sepsis grave (57,6%) que en el de sepsis
(42,4%). El porcentaje de focos drenados teniendo indicacion para ello, fue mayor que los no dre-
nados en ambos grupos, sin diferencias significativas entre ambos grupos (p > 0,005). La actuacién
sobre foco se realizé en las primeras 12 horas con mas frecuencia en ambos grupos aungue sin

diferencias significativas entre grupos.
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TABLA 42. Adecuacién Antibidtica y Actuacién Sobre el Foco. Comparativa del Grupo Sepsis vs Grupo
Sepsis Grave

GRUPO SEPSIS GRAVE VS GRUPO SEPSIS

SEPSIS SEPSIS GRAVE TOTAL
n % n % n % p
Indicada 14 100 19 100 33 100

Actuacion sobre el .
; Si 9 64,28 11 57,9 20 60,6 0,9333
0co

No 5 35,72 8 42,1 13 394
Actuacion sobre el Si 5 55,55 8 72,73 13 65
foco en las primeras 0,7254

No 4 44,44 3 27,27 7 35
12 horas
Adecuacion de AB a Si 47 55,95 92 59,35 139 58,16 0,611
tiempo segln guias No 37 44,05 63 40,65 100 41,84
Adecuacion de AB a Si 52 61,90 98 63,23 150 62,76 0,840
las guias No 32 38,10 57 36,77 89 37,24
Terapia secuencial Si 60 71,43 81 52,26 141 59,00 0,004
adecuada No 24 28,57 74 47,74 98 41,00

Tampoco hubo diferencias significativas respecto a la adecuacion de la antibioterapia a tiempo por
grupo sepsis vs sepsis grave, siendo en cada uno de ellos mas frecuente la antibioterapia adecuada a
tiempo, ni respecto a la adecuacion de la antibioterapia a guias, mas frecuentemente adecuada en

ambos grupos (61,9% en el grupo sepsis y 63,23% en el sepsis grave).

En cuanto a la terapia secuencial, se llevd a cabo en mayor porcentaje en el grupo de sepsis vs sep-
sis grave, con una diferencia significativa, siendo en ambos grupos mas frecuente la adecuacion

terapéutica gue la no adecuacion terapéutica.

En 105 pacientes (42,17%) del total de la muestra (249) se lleva a cabo un cambio de antibiético
durante el ingreso. En un 37,13% se cambia para ajustarlo a antibiograma, en otro 37,13% por
mala evolucion, el 17,14% para ajustarlo a guias, un 8,6% por efectos secundarios. Asi considera-
mos en el 57,83% de los casos apropiada la antibioterapia empirica administrada, en ellos se man-

tiene dicha antibioterapia hasta el alta.
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7.7 RESULTADOS MICROBIOLOGICOS Y MULTIRRESISTENCIAS

En cuanto a las muestras microbioldgicas obtenidas, se extrajeron 360 muestras de cultivos. En un
3,21% de los pacientes no se obtuvo ninguna prueba microbioldgica. En un 50,19% (125) de los

pacientes se obtuvieron hemocultivos, solos o asociados a otras muestras microbiolégicas.

TABLA 43. Total de muestras extraidas por paciente

MUESTRA n %
Ninguna 8 3,21
Hemocultivos solos 15 6,02
I—]err_wcul'uvos + esputo + 1 0,40
liguido pleural

Hemocultivos y otros (urocul-

tivo, esputo, frotis, serologias, 109 43,77
etc.)

Urocultivos 48 19,28
Otras muestras 68 27,32
Total 249 100

Las muestras positivas se describen a continuacion:

TABLA 44. Resultados Microbiol6gicos del Total de Muestras Obtenidas

MUESTRA RESULTADO n %
Negativo 98 88,3
Antigenuria Neumococo Positivo 13 11,7
Total 111 100
Negativo 105 99,1

Antigenuria Legionella Positivo 1 0,9
Total 106 100

Serologia atipicas Negativo 5 100
Frotis faringo-amigdalar SARM 2 100
Frotis Gripe Ay B Negativo 5 83,3
Frotis Gripe A Positiva 1 16,7
Negativo 113 79
E.coli 21 14,7

P.aeruginosa 1 0,7

Enterococcus faecalis 1 0,7

. Proteus mirabilis 2 14
Hemocultivos K. Oxytoca 1 0.7
S. aureus 2 1,4

S. pneumoniae 1 0,7

Streptococcus (otros) 1 0,7

Total 143 100
Negativo 2 40,0
Liquido pleural Sl . ! ALY
S. pneumoniae 1 20,0

Total 5 100
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Negativo 57 45,2

E.coli 37 29,3

P.aeruginosa 7 55

Enterococcus faecalis 4 3,2

Mala calidad 4 3,2

Proteus mirabilis 3 2,4

SARM 2 1,6

Candida albicans 2 1,6

. Enterobacter cloacae 2 1,6
Orina K. Oxytoca 1 0,8
K.pneumoniae 1 0,8

Serratia marcescens 1 0,8

S. aureus 1 0,8

S. warneri 1 0,8

Streptococcus (otros) 1 0,8

S. milleri 1 0,8

S. agalactiae (betahemolitico grupob) 1 0,8

Total 126 100

Negativo 47 61,8

Mala calidad 7 9,3

S. pneumoniae 5 6,6

E.coli 4 54

Candida albicans 3 3,9

P.aeruginosa 3 3,9

Esputo Citrobacter_sp. 1 1,3
K.pneumoniae 1 1,3

Nocardia 1 1,3

SARM 1 1,3

S. epidermidis 1 1,3

Streptococcus (otros) 1 1,3

Aspergillus fumigatus 1 1,3

Total 76 100

P.aeruginosa 1 50,0

Ulcera Proteus mirabilis 1 50,0
Total 2 100

VIH Negativo 1 100

Del total de muestras de cultivos obtenidas (360), 235 fueron negativas para microorganismos, lo

gue supone un 65,3%.

El 21% de los hemocultivos fueron positivos. De ellos un 83,3% fueron bacterias gramnegativas y

la més frecuente fue E. coli, suponiendo el 70% de todos los hemocultivos positivos.
Se lleg6 a un diagndstico microbioldgico en el 54,8% de los urocultivos. Los gérmenes gramnega-
tivos fueron los mas frecuentes (76,9%), E. coli supuso un 56,9% de los urocultivos positivos. Los

grampositivos supusieron un 20% del total de urocultivos positivos.

Se obtuvieron 13 antigenurias positivas en orina para S. pneumoniae y una para legionella.
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Se aisl6 SARM en 5 ocasiones (1,38% del total de muestras obtenidas), 2 en frotis faringo-
amigdalares en sendos controles epidemioldgicos, 2 en orina y 1 en esputo, en un total de 4 pacien-
tes, ya que en uno de ellos coincidié SARM en orina y frotis faringeo. Un frotis faringeo dio positi-

VO para gripe.

En cuanto al cultivo de esputo, la mayor parte fueron negativos o de mala calidad (71 %), el ger-
men mas frecuentemente aislado fue S. pneumoniae (6,6%) y E. coli (5,4%). Hubo un caso de No-
cardia. En liquido pleural de las 4 muestras obtenidas, fueron negativas 2 y en el resto se aislaron

Streptococcus. Dos muestra de Ulceras, que no habian sido el motivo del ingreso, fueron positivas

para P. aeruginosa y P. mirabilis, respectivamente.

Respecto a los gérmenes multirresistentes obtuvimos los resultados que se muestran en la tabla 43:

TABLA 45. MICROORGANISMOS MULTIRRESISTENTES AISLADOS EN EL TOTAL DE LA MUESTRA

MUESTRA RESULTADO n %
E.coli (resistente a > 3 familias de AB) 6 50

. E coli BLEE 4 33

Hemocultivos N . .

Proteus mirabilis (resistente a > 3 familias de AB) 2 17

Total 12 100
E.coli (resistente a > 3 familias de AB) 10 34,5
E coli BLEE 5 17,3
P.aeruginosa [Carbapenemasas B (metalobectalactamasas) ] 4 13,8

Enterococcus faecalis (resistente a> 3 familias de AB) 2 6,9
Orina Proteus mirabilis (resistente a > 3 familias de AB) 3 10,4
SARM 2 6,9

Enterobacter cloacae (resistente a >3 familias de AB) 1 3,4

Serratia marcescens (resistente a > 3 familias de AB) 1 3,4

S. warneri (resistente a > 3 familias de AB) 1 3,4

Total 29 100

o sau :
S. pneumoniae (resistente a > 3 familias de AB) 1 20

P.aeruginosa [Carbapenemasas B (metalobectalactamasas)] 2 40

Esputo SARM 1 20
S. epidermidis (resistente a > 3 familias de AB) 1 20

Total 5 100

De los 30 hemocultivos positivos, en 12 (40%) aparecieron gérmenes multirresistentes, todos ellos
gramnegativos, en ningin caso SAMR. En orina, la aparicion de multirresistentes aparece en 29 de

65 urocultivos positivos (44.61%). Y en esputo la multirresistencia aparece en 5 ocasiones

(22,72%) de 22 esputos positivos.
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GRAFICO 31. Microorganismos Multirresistentes Aislados en el Total de la Muestra
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E. coli es el microorganismo que mas frecuentemente presenta multirresistencia. Asi de las 48

muestras multirresistentes, 25 (52%) fueron E. coli multirresistente. 9 productor de BLEE (36%) y

el 64% resistente a mas de 3 familiar de antibioticos.
De las 12 P. aeruginosas aisladas en total, 6 casos (50%) presentaron carbapenemasas B (metalo-
bectalactamasas), el 13,8% de las multirresistencias observadas en orina y el 40% de las detectadas

en esputo.

De 30 hemocultivos positivos, Unicamente en 13 consté el diagnéstico de bacteriemia en el informe

de alta hospitalaria.
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7.8 RESULTADOS RESPECTO A LA INSTALACION DE LA ALARMA SEPSIS
EN URGENCIAS.

Tras la instalacién a principios de junio-2014 de la alarma sepsis en el puesto clinico hospitalario
(PCH) del servicio de urgencias del HELL, por parte de los integrantes del grupo de trabajo de
sepsis del HRV, nos propusimos valorar si ésta accién supuso un antes y un después en la deteccién
y manejo de los pacientes con criterios de sepsis grave que acuden a nuestro servicio de urgencias.

Los resultados se exponen en las tablas y graficos siguientes donde se reflejan los ingresos por

meses de estudio.

7.8.1 Resultados Respecto al Diagnostico de Sepsis Antes y Después de la Instala-

cion de la alarma sepsis en urgencias.

Consideramos como grupo “antes de la instalacion de la Alarma Sepsis” a aquellos pacientes de
nuestra muestra total (249) que ingresaron desde dic-2013 hasta el 30-junio-2014 y como grupo

“después de la instalacion” a los que lo hicieron desde el 1-junio-2014 hasta el 31-diembre-2014.

TABLA 46. Diagnéstico de Sepsis al Ingreso desde Urgencias Antes y Después de la Instalacion de la Alar-

ma Sepsis

Diagndstico de sepsis al ingreso

No % Si % Total general
0 0,00 5 2,01
3 13,04 25 10,04
2 870 15 6,02
1 435 19 7,63
3 13,04 22 8,84
may-14 12 531 0 0,0 12 4,82
jun-14 18 796 2 870 20 8,03

3

3

2

1

3

0

2013 dic-13 5 2,21

ene-14 22 9,73

feb-14 13 5,75

mar-14 18 7,96

abr-14 19 8,41

2014

jul-14 22 9,73 13,04 25 10,04
ago-14 18 7,96 13,04 21 8,43
sep-14 17 7,52 8,70 19 7,63
4,35 30 12,05
13,04 22 8,84
0,0 14 5,62

oct-14 29 12,83

nov-14 19 8,41

dic-14 14 6,19
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Total 226 100,00 23 100 249 100,00

GRAFICO 32. Diagnostico de Sepsis al Ingreso desde Urgencias Antes y Después de la Instalacion de
la Alarma Sepsis
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TABLA 47. Diagnostico de Sepsis al Alta Hospitalaria Antes y Después de la Instalacion de la Alarma Sep-

sis

Diagnostico de sepsis al alta

No % Si % Total %
2013  dic-13 5 2,34 0 0,00 5 2,01
ene-14 22 10,28 3 8,57 25 10,04
feb-14 12 5,61 3 8,57 15 6,02
mar-14 16 7,48 3 8,57 19 7,63
abr-14 16 7,48 6 17,14 22 8,84
may-14 9 4,21 3 8,57 12 4,82
jun-14 17 7,94 3 8,57 20 8,03
2014 jul-14 21 9,81 4 11,43 25 10,04
ago-14 16 7,48 5 14,29 21 8,43
sep-14 17 7,94 2 571 19 7,63
oct-14 28 13,08 2 571 30 12,05
nov-14 21 9,81 1 2,86 22 8,84
dic-14 14 6,54 0 0,00 14 5,62
Total 214 100,00 35 100,00 249 100,00
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GRAFICO 33. Diagnostico de Sepsis al Alta Hospitalaria Antes y Después de la Instalacion de la Alarma

Sepsis

Se puede evidenciar que el comportamiento tanto en el diagndstico de sepsis al ingreso desde ur-
gencias como en el diagndstico al alta hospitalaria, es similar lo largo del afio. Se podria inferir de
esta observacion que la presencia de alerta en el PCH para valorar sepsis, no ha supuesto un cambio

en la codificacion de la sepsis ni en el diagndstico de ingreso ni en el diagnostico al alta.
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7.8.2 Bundles o Paquete de Cuidados en Relacion a la Instalacion de la Alarma
Sepsis en Urgencias.

Respecto al manejo de los pacientes con criterios de sepsis grave vistos en el servicio de urgencias
antes y después de la instalacion de la alarma sepsis, se analiz6 si cambid el cumplimento de las

medidas recomendadas en las guias

TABLA 48. Bundles o Paquete de Cuidados en Relacion a la Instalacion de la Alarma Sepsis en Urgencias.

Alarma PCH
Antes de alarma Alarma Total
N= 131 (47,4%) N=118(52,6%) N= 249(100%) p

Extraccion de hemoculti- Si 70 53,44 55 46,61 125 50,20

0,282
vos antes del AB No 61 46,56 63 53,39 124 49,80
) ] Si 76 58,02 51 43,22 127 51,00

Ac. lactico pedido 0,020
No 55 41,98 67 56,78 122 49,00

Reanimacion hemodina- Si 37 28,24 32 27,12 69 27,71 0.843

mica adecuada No 94 71,76 86 72,88 180 72,29 ’

] Si 48 36,64 37 31,36 85 34,14

AB en la primera hora 0,380

No 83 63,36 81 68,64 164 65,86
Si 48 36,64 44 37,29 92 36,95
ABentre la22y la 32 hora 0,916
No 83 63,36 74 62,71 157 63,05
AB en las primeras 3 ho- Si 96 73,28 81 68,64 177 71,08
ras No 35 26,72 37 31,36 72 28,92
Si 22 16,79 22 18,64 44 17,67 0,702
No 109 83,21 96 81,36 205 82,33
Si 11 8,40 16 13,56 27 10,84
AB en >6 horas 0,191
No 120 91,60 102 86,44 222 89,16
Si 7 5,34 4 3,39 11 4,42
Vasopresores adecuados 0,454
No 124 94,66 114 96,61 238 95,58

Si 119 90,84 94 79,66 213 85,54

0,420

AB entre la 4%y 62 hora

PCR realizada 0,012
No 12 9,16 24 20,34 36 14,46
o Si 2 1,53 1 ,85 3 1,20 b
Corticoides 0,624
No 129 98,47 117 99,15 246 98,80
Control de diuresis/24 h Si 63 48,09 41 34,75 104 41,77 0.033
primeras No 68 51,91 77 65,25 145 58,23 ’
Si 17 12,98 14 11,86 31 12,45
Ingreso en UCE 0,791

No 114 87,02 104 88,14 218 87,55
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No se observan cambios positivos después de la instalacion de la alarma. Se sigue el mismo patron
de actuaciones médicas o incluso en algunas categorias significativamente menos que antes de la

alarma, como PCR y &cido lactico solicitado o control de diuresis en las primeras 24 horas.
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8.1 DATOS GENERALES SOBRE LA MUESTRA ESTUDIADA

La incidencia de la neumonia adquirida en la comunidad no es bien conocida, al no ser una enfer-
medad de declaracion obligatoria. Esta se considera la causa de la mayoria de casos de sepsis, sep-
sis grave y shock séptico diagnosticados en el SU y como la causa de la mayor parte (9%) de los
ingresos en UCI y de los fallecidos en los SU en relacién a las enfermedades infecciosas (115).

Segun los estudios el porcentaje de neumonia que acuden con criterios de sepsis al SU va desde
11,7%, cumpliendo el 7,6% criterios de sepsis grave/shock séptico (116), hasta el 68,84% con
27,12% sepsis grave/shock séptico en el estudio de Julian-Jimenez et al. (117).

Respecto a las ITUs, éstas son las infecciones mas frecuentes tanto en el ambito comunitario como
en el nosocomial, después de la infecciones respiratorias (118), 14 veces mas frecuente en la mujer
y en los ancianos. La incidencia de las ITUs es diferente segun hablemos de mujeres menores de 50
afios, incidencia de 2,8/1000 mujeres y afio, varones de < 65 afios con una incidencia de 0,5-0,8
ITUs /1000 varones y afio o de poblacién de edad avanzada, donde la incidencia es menos conocida
y parece que podria ir desde el 0,17- 2,4 /1000 ancianos y afio, sobre todo a expensas de si son
institucionalizados o no. E. coli es el microorganismo mas frecuentemente aislado. Teniendo en
cuenta que la edad media de nuestros pacientes fue de 75,87 afios, nuestra incidencia de 1TUs se

corresponderia con lo comentado.

Martinez Ortiz de Zarate (24) habla de la sepsis en los SU, considerando los 59 afios como la edad
media de los pacientes sépticos valorados en dicho servicio, con un 47% de focos respiratorios y un

22% de foco urinario. EI 13% cumplian criterios de SG/SS.

En cuanto a la incidencia de neumonia en la poblacion del sector de Calatayud, mayor de 15 afios
que precis6 ingreso en 2014 en nuestro estudio, ésta se asemeja a la incidencia estimada en las
series revisadas, segun las cuales la incidencia de neumonia en general, puede oscilar entre 1,6 y
13,4 casos por 1.000 habitantes/afio, dependiendo del &rea geografica analizada y la época del afio,
y predominando en varones y en grupos de edad en ambos extremos de la vida. En Europa se en-
contrarian entre 5y 11 casos por 1.000 habitantes/afio en poblacién adulta, pero con grandes dife-
rencias entre paises. En Espafia se estima en 1,6-10 casos por 1.000 habitantes con un claro aumen-
to de la incidencia en pacientes mayores de 75 afios (104). Se habla de una incidencia de hasta 15-
35 casos/1000 habitantes y afio en épocas de epidemia viral, mayores de 65 afios 0 enfermos croni-

cos (117). La tasa de neumonia que precisa ingreso va del 20-65% (119).
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La incidencia de neumonia ingresada /100 urgencias atendidas en nuestro estudio es ligeramente
inferior a la revisada. Julian-Jimenez et al. (116), en su estudio sobre la incidencia de neumonia en
varios hospitales de Espafia, concluyen que la NAC supuso un 1,35% de todas las urgencias aten-
didas de octubre-2010 a septiembre-2011, de las cuales un 60,7% fueron ingresadas en UCE, hos-
pital y UCI. Esto supone una incidencia de neumonias ingresadas de 0,81 casos/100 urgencias
atendidas. Esta diferencia podria estar justificada, como hemos comentado por las caracteristicas
geograficas del entorno a estudio, las peculiaridades de los hospitales que intervinieron en el estu-
dio y el rango horario especifico en el que se realizé el estudio, pues este se trata de un estudio
descriptivo, transversal en los que se incluyen los pacientes con neumonia adquirida en la comuni-
dad con confirmacidn radioldgica, durante los dias 10 y 20 de cada mes en el periodo horario de 0 a
12 horas. Este estudio se bas6 en datos recogidos por el grupo INFURG-SEMES. En nuestro caso
se recogen las neumonias de todo un afio, incluyendo los meses calidos con menos incidencia de

esta patologia.

En estudio INFURG-SEMES sobre la epidemiologia de las infecciones atendidas en los servicios
de urgencias hospitalarias (120), estudio multicéntrico descriptivo realizado en 49 SU espafioles, se
habla de que la prevalencia de enfermedades infecciosas atendidas por el SU es de 14,3% el total
de urgencias atendidas. Del total de las enfermedades infecciosas atendidas, 32,3% eran infeccio-
nes de vias respiratorias bajas y el 22,1% ITUs. Hubo predominio de los >70 afios con diferencias
significativa a favor de las infecciones de vias respiratorias bajas en este grupo de edad y un pre-
dominio del foco respiratorio en los hombres y del foco urinario en las mujeres. Este predominio de
hombres y de mayores de 80 afios es lo que se observa en la mayoria de los estudios sobre sepsis
(121,16) y sobre neumonia en el SU (117,16). Continuando con el estudio INFURG-SEMES, en el
momento de la valoracién el 6,2% de las infecciones presentaban criterios clinicos de sepsis, el
1,2% criterios de sepsis grave y el 0,7% presentaba criterios de SS. El 5,6 % de las ITUs cumplie-
ron criterios de sepsis, siendo 2,7% sepsis grave/shock séptico. De las infecciones respiratorias de
vias bajas el 6,3% fueron sepsis y 1,7% sepsis grave/shock séptico. Los ingresos desde el SU por
infecciones respiratorias y urinarias se cifran en un 20-30% (16) en este estudio. Nosotros no po-
demos hablar del nimero de neumonias y de ITUs ingresadas respecto a las atendidas en el SU,
porgue no recogimos este Gltimo dato, asi como tampoco el nimero total de infecciones atendidas
en el SU durante el periodo de estudio. Pero escogimos analizar estos dos focos infecciosos desde
el punto de partida del alta considerando, a la luz de este y otros trabajos, que son las mas frecuen-

tes en el medio hospitalario.

142 DISCUSION |



EVALUACION DEL DIAGNOSTICO DE SEPSIS AL ALTA EN UN HOSPITAL COMARCAL Y VALORA-
CION DEL GRADO DE CUMPLIMIENTO DE LAS MEDIDAS BASICAS DEL CODIGO SEPSIS

Nuestros datos son superponibles a lo analizado en estos estudios, ya que en la muestra total hubo
ligero predominio de hombres, casi la mitad eran mayores de 80 afios, con una edad media de 75.69
afios, sin diferencias significativas por sexo en el grupo de edad >80 afios, ni en la edad media, ni
en la estancia media. Si hubo predominio de hombres en el grupo de edad de 65-80 afios, de forma
significativa. Y es que llama la atencion la similitud de la poblacion del sector de Calatayud por
sexos y por grupos de edad, con ligero predominio de hombres en el grupo de edad de 65-80 y de
mujeres en el grupo mayor de 80 afios. La mujeres presentaron un indice de Charlson significati-
vamente menor que los hombres. El servicio con mas nimero de pacientes ingresados fue el de Ml
y el foco mas frecuente el respiratorio, sin diferencias significativas respecto al sexo. Asi pues,
ambos sexos tuvieron mas predisposicion a presentar foco respiratorio, a diferencia de lo comenta-
do anteriormente sobre la predisposicion de la infeccion respiratoria en varones y de la urinaria en
mujeres, que también se demuestran en otros estudios (19), como también en el estudio INFURG-
SEMES en el que hay un 51,2% de mujeres, con una edad media de 53 afios. Es dificil la compara-
cion de datos, ya que el ambito en el que se desarrollan los estudios es diferente. INFURG-SEMES
recoge pacientes que acuden al SU, con la gran variabilidad de edades y tipos de infeccion que
acuden a él. El nuestro se realiza con pacientes hospitalizados, centrando el tema en 2 procesos
infecciosos que han requerido ingreso (neumonias e ITUs). De ahi la diferencia de edad de los pa-
cientes que acuden al SU, que en términos absolutos suelen ser mas jovenes y el predominio de
mujeres se podria deber al nimero de mujeres en edad fértil que acuden al SU por cistitis (como ya

describe el propio estudio).

De la patologia ingresada en Ml a lo largo del 2014, la incidencia de neumonias e ITUs ingresadas
en MI por cada 100 ingresos en Ml esta dentro de la comentada en articulos como el de Rodriguez-
Vera et al. (122) donde cifran los ingresos de causa infecciosa en un 11,9% del total de pacientes
ingresados en un servicio de MI. Y dada la incidencia de neumonias ingresadas / 100 ingresos en
MI y la incidencia total de ITUs / 100 ingresos en ambos servicios, se confirma asi, que el foco
respiratorio es mas frecuente también en los pacientes ingresados en nuestro hospital que el foco

urinario.

Los pacientes trasladados desde nuestro SU a otros hospitales fueron 271. Habria sido interesante
recoger cuantos pacientes de éstos se trasladaron por episodios de neumonia, 1TUs, sepsis/SG/SS,
pero no fue posible. Tampoco tenemos datos de los pacientes con neumonias e ITUs que, siendo

sepsis 0 no, fueron dados de alta desde el SU.

Nuestra edad es superior a la que se muestra en los estudios basados en el SU, donde la edad media

va de los 52 afios en el caso de ITUs a los 63-65 afios en los casos de infecciones respiratorias y 59
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afios en los casos de sepsis. Suponemos que eso se debe a la menor edad de los pacientes que acu-
den al SU en relacién a los que ingresan, que suelen ser mas afiosos, con mayor comorbilidades y

polimedicados.

Si del total de la muestra estudiada, relacionamos los pacientes diagnosticados de sepsis al ingreso
desde urgencias con los no diagnosticados de sepsis al ingreso desde urgencias, no hubo diferencias
significativas en cuanto a la edad media ni en el indice de Charlson, ni por sexo, por grupo de edad
ni por ser polimedicado o no. Si las hubo en cuanto a la estancia media, de manera que el grupo de
pacientes diagnosticados de sepsis al ingreso desde urgencias tuvo una estancia significativamente
mayor que la del grupo no diagnosticado de sepsis al ingreso. Esto, habla a favor de que estos pa-
cientes diagnosticados de sepsis al ingreso desde urgencias muestren algan “signo” clinico o de

laboratorio que hace que sean considerados como de mas riesgo por el personal de urgencias.

Se encontrd que habia mas casos de diagnostico de sepsis al ingreso hospitalario en el servicio de
URO y en el foco urinario de forma significativa. Quizas este reconocimiento de la sepsis, mayor
en el foco urinario que en el respiratorio, se deba a que los ingresos en URO son valorados por
urologia y los ingresos en MI no son valorados por internistas. O quizas por la mayor expresividad
clinica de la sepsis grave/shock septico de foco urinario, atribuida a las endotoxinas de enterobacte-
rias como E coli que suele ser el microorganismos mas frecuente y que explicaria también que fue-

ran considerados como de mas riesgo, como hemos comentado previamente.

Si hablamos del grupo de pacientes diagnosticados de sepsis al alta hospitalaria frente al grupo no

diagnosticado, son similares respecto a la edad media, la estancia media y al indice de Charlson.

Por servicio de ingreso, en MI tampoco hubo diferencias en estos parametros. El foco respiratorio
fue significativamente mas frecuente en el grupo no diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria y en
el grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria ambos focos constaron por igual. Algo mas de
un tercio de los pacientes con sepsis al alta hospitalaria del servicio de MI, habian sido diagnosti-
cados de sepsis al ingreso. Esto traduce que casi dos tercios de los casos no ingresan con diagndsti-
co de sepsis grave desde urgencias, es decir, no se identifica o no se refleja la gravedad en ese do-

cumento.

En el servicio de URO, tampoco hubo diferencia significativa entre estos mismos grupos en cuanto
a la edad media ni al indice de Charlson, aunque si respecto a la estancia media. De manera que el
grupo diagnosticado de sepsis al alta tuvo una media de estancia significativamente mayor que el

grupo no diagnosticado de sepsis al alta. Parece que aquellos pacientes mas graves tienen mas es-
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tancia media y el médico responsable del paciente es mas consciente de ello y lo plasma en el in-

forme de alta con mas frecuencia que si evoluciona mas rapidamente.

A pesar de no haberse comparado ambos servicios entre si, se ve que la edad media y el indice de
Charlson es mayor en el servicio de MI en ambos grupos (GSA y GNSA) frente a la del servicio de
URO y también en cuanto a la estancia media.

La mayor edad e indice de Charlson, junto con el predominio del foco respiratorio de los pacientes
en el servicio de MlI, explica la mayor estancia media, ya que los pacientes son mas afiosos y con

mayor comorbilidad y ademas el foco respiratorio se asocia a mayor mortalidad que el urinario.

En el grupo diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria en general, hubo predileccion por el sexo
masculino, mas de la mitad eran mayores de 80 afios y polimedicados, aunque sin diferencias signi-
ficativas con el grupo no diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria. Al igual que en el caso del
grupo diagnosticado de sepsis al ingreso desde urgencias, en el grupo diagnosticado de sepsis al
alta hospitalaria el foco urinario fue el mas frecuente y menos de la mitad de ellos no habian sido
codificados como sepsis al ingreso desde urgencias, ambas diferencias fueron significativas. No
hubo diferencias por sexo, grupos de edad y polimedicacion entre el grupo diagnosticado de sepsis
al alta hospitalaria y el grupo no diagnosticado de sepsis al alta hospitalaria, ni en la muestra en

general, ni por servicio de Ml o de URO.

De esto se puede concluir, que la concienciacidn sobre sepsis/sepsis grave/shock séptico en el hos-
pital Ernest Lluch de Calatayud, tanto en el SU como en los servicio de Ml y de URO puede y debe
mejorar en cuanto a su reflejo en los diagndsticos de los informes emitidos. Las campafia realizada
por el Grupo de trabajo de Sepsis del hospital desde que se constituyera en el 2012, no ha conse-

guido hacer hincapié, en este aspecto en el personal de dicho hospital.

Se puede observar, que aunqgue la estancia media esta bastante por debajo de lo que hablan los es-
tudios (de 19,9 dias hasta 23,3 dias en los casos de ingreso en UCI), si se ve que la estancia es ma-
yor en los pacientes diagnosticados de sepsis al ingreso y al alta. La mayor estancia media, edad
media e indice de Charlson de los pacientes de MI respecto a los URO lo atribuimos a que el foco
mas frecuente en dicho servicio es el respiratorio y que éste es mas frecuente en los mas afiosos y
con mayor comorbilidad frente a las ITUs, mas frecuentes en general en pacientes mas jovenes. Y
a que la sepsis respiratoria tiene peor pronostico que la urinaria. En cuanto a que no se alcancen
estancias medias tan altas como en los estudios revisados, puede deberse a que caracteristicas de

nuestro hospital, en el que no hay UCI. Hay una Unidad de Cuidados Especiales a cargo de Ml y
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los servicios quirdrgicos y probablemente los procesos sépticos que se asuman en este servicio sean

mas leves y los graves con fallo multiorganico o SS se trasladen a hospitales con UCI.
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8.2 DATOS TRAS APLICAR LOS CRITERIOS DE SEPSIS DE LA SSC.

La sepsis es un proceso tiempo dependiente, como lo es la cardiopatia isquémica o el ictus. En el
caso de la sepsis/sepsis grave/shock séptico la deteccion precoz se ve dificultada porque en la defi-
nicién se incluyen datos analiticos, la clinica puede ser larvada en el momento en que el paciente
llega al triaje del SU, y en ese momento no se tienen datos especificos para apoyar el diagnostico.
Asi, Aguirre Tejedo, et al. en su articulo “implementacion de un “Cédigo Sepsis Grave” en un ser-
vicio de urgencias” concluyen que uUnicamente el 22,5% de los casos de sepsis grave/shock séptico
se detecta en triaje (121), siendo el 77,5% de los casos activado posteriormente, en un 71% de ellos
detectado en menos de 18 minutos desde su llegada al SU. La explicacion de este infradiagnéstico
se basa en que la mayoria de los pacientes que se presentan en el SU con una situacion de SG/SS,
inicialmente en el momento del triaje, no presentaron criterios de activacion del “Cddigo Sepsis

Grave”.

En el estudio recogimos los casos que acudieron al SU con hipotension, pero no en cuantos de ellos
la tension arterial no remonté tras una reanimacion hemodindmica adecuada, por lo que no pode-
mos considerarlos episodios de shock séptico segun los criterios usados en este estudio. Por ello

agrupamos a los pacientes en un Gnico grupo: grupos sepsis grave/shock séptico.

Al aplicar los criterios de diagndstico de sepsis de la SSC a los pacientes de nuestro estudio, la
inmensa mayoria eran sepsis y mas de la mitad cumplian criterios de sepsis grave, pero solo alre-
dedor del 10% fueron identificados como tales en los servicios de origen y destino. Es decir, hay
un importante infradiagnéstico del proceso tanto en urgencias con en el alta de los pacientes que

era nuestro objetivo principal.

Si se hubieran aplicado los criterios de la SSC en el SU, la incidencia de sepsis y de sepsis gra-
ve/shock séptico por 1.000 pacientes ingresados desde urgencias y por 100.000 habitantes y afio
seria mayor que la que aparece en la mayoria de la bibliografia revisada (104-140 casos de sepsis
grave/100.000 habitantes y afio). Respecto a estudios realizados en UCI, Blanco et al (123), habla
de una incidencia de 25 casos /100.000 habitantes mayores de 18 afios y afio. El estudio del grupo
EPISEPSIS (22) con una incidencia de 95 casos/100.000 de sepsis grave atendidos en UCI, en
Francia/100.000 habitantes y afio. O del estudio de Esteban et al (17) con una incidencia de 44

casos de sepsis/100.000 habitantes y afio y 33 casos de SG/100.000 habitantes y afio.
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Realmente hay grandes discrepancias en la incidencia, entre los diferentes estudios, puesto que
depende de los criterios de seleccion del estudio, de las caracteristicas geogréaficas, del &mbito de
estudio y de la poblacion. Nuestra poblacion es predominantemente rural, con mas dificultades de
acceso hospitalario, con lo que ello puede suponer para la evolucién de un proceso infeccioso que
en un inicio podria ser banal, a sepsis/sepsis grave/shock séptico. Nuestra media de edad es mayor
de la que hablan la mayoria de estudios, y nosotros recogemos una incidencia de todos aquellos
casos no diagnosticados al ingreso en servicios como Medicina Interna y no UCI a diferencia de
otros estudios. Todos los estudios revisados, recogen pacientes diagnosticados en urgencias de
sepsis grave/shock séptico o trasladados al UCI. Aguirre Tejedo, et al. como hemos comentado
hablan de que Unicamente el 22,5% de los episodios de sepsis grave/shock séptico se diagnostica-
ron como tal en el triaje, el resto fue posterior. Probablemente haya muchos pacientes que acudan
al SU con cuadros infecciosos no detectados como sepsis grave/shock séptico, que terminen ingre-
sados en planta con antibioterapia empirica e hidratacién, con buena evolucion y que no se diag-

nosticaron en un principio de sepsis grave/shock séptico, como en nuestro estudio.

Nuestro estudio, por su planteamiento en busca de la sepsis grave/shock séptico ocultos y por la
incidencia encontrada, se ajusta mas al estudio de Angus et al (19). En este estudio escogieron una
base de datos del 1995, usando las altas de 7 estados de Estados Unidos (Florida, Maryland, Mas-
sachusetts, New Jersey, Nueva York, Virginia y Washington), cuya seleccion fue en base a la re-
presentacion geogréafica (todos grandes y con alta poblacion), la calidad y la disponibilidad de los
datos que tuvieran los hospitales (un total de 847). De todas las historias que revisaron para el estu-
dio (6.621.559), seleccionaron como sepsis severa solo a las hospitalizaciones con diagnéstico de
proceso infeccioso, bacteriano o flngico y la suma de algin tipo de disfuncion organica aguda (in-
cluyeron fallo de todos los sistemas a excepcion del gastrointestinal). Se basaron en ICD 9 CM
(clasificacion internacional de enfermedades). Después de aplicar sus criterios al total de historias
revisadas; se quedaron con 192.980 casos de sepsis severa. El estudio habla de una incidencia de
300 casos de sepsis grave /100.000 habitantes y afio (2,26 casos /100 hospitalizaciones), muy va-
riable segln la edad, siendo de 530 casos de sepsis grave/100.000 en el grupo de edad de 60-64
afios y de 2.620 casos de sepsis grave/100.000 en mayores de 85 afios. Con la edad media que te-

nemos en nuestro estudio, nuestra incidencia encajaria con la de este estudio.

Si aplicamos los criterios de sepsis de la SSC a los ingresos desde el SU a Ml y URO y en la planta
de hospitalizacidn, a lo largo del periodo de estudio, nuestra incidencia de sepsis grave/shock sépti-
co por cada 100 pacientes ingresados es mucho més alta que la comentada por Angus et al., y eso
lo atribuimos a la media de edad de nuestros pacientes, mayor que la del estudio de Angus et al.

Nuestros datos concuerdan con lo referido anteriormente respecto a la incidencia de sepsis en los
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SU, de 11,7% con 7,6% de sepsis grave /shock séptico hasta un 68,84% con 27,12% de SG/SS. Asi
pues, hay una controversia en cuanto a la incidencia de sepsis y sepsis grave/shock séptico derivada
de los diferentes disefios de estudios.

Todos los pacientes diagnosticados de sepsis tanto al ingreso como al alta lo fueron y practicamen-
te todos correspondian a sepsis grave. Pero quedaron sin identificar un gran nimero de ellas. S6lo 1
de cada 10,4 pacientes con sepsis se diagnostican al ingreso, y s6lo 1 de cada 6,8 pacientes con
sepsis, sale de alta con dicho diagndstico. Llama la atencion especialmente el alto porcentaje de los
casos de sepsis grave que no fueron diagnosticados al ingreso, s6lo se diagnosticé 1 de cada 7,4
casos de sepsis grave/shock séptico que acudio al SU. De la misma manera solo 1 de cada 4,84
pacientes con sepsis grave/shock séptico hospitalizado sale de alta con dicho diagndstico. La mayo-

ria de los pacientes ingresados y dados de alta como sepsis fueron sepsis grave/shock séptico.

Incluso hubo un pequefio porcentaje de pacientes que habiendo sido diagnosticados de sepsis al
ingreso desde urgencias, no se reflejé dicho diagnostico al alta, comprobando con nuestro estudio,

que todos correspondian a sepsis y la inmensa mayoria a sepsis grave.

Estos datos son dificiles de comparar con los estudios revisados. Unos se basan en la atencién en el
SU, en donde un 20-30% de los pacientes con infecciones se ingresan, y en los que un 7,6% de las
infecciones respiratorias cumplen criterios de sepsis y un 6,5% de las ITUs “%?%  del total de infec-
ciones recibidas en dicho SU. Datos muy similares se aprecian en el estudio INFUG-SEMES del
2013 (120). Nosotros partimos ya de ese 20-30% de pacientes ingresados y por eso nuestra inci-

dencia es mayor.

En nuestro caso, las diferencias en cuanto a la incidencia de sepsis grave/shock séptico pueden
deberse a que nuestra seleccién de pacientes se basa en altas de neumonias con condensacion radio-
I6gica demostrada e ITUs confirmadas. En la mayoria de los estudios revisados, cuando se habla de
foco respiratorio se incluyen todo tipo de patologia respiratoria (bronquitis, neumonia, exacerba-
cién de EPOC, bronguiectasias, abscesos de pulmén, etc.) (120,121,16,24). En el estudio de Julian-
Jiménez (116), transversal, descriptivo desarrollado en 49 SU de hospitales espafioles, se habla de
que 60,7% de las neumonia atendidas en el SU ingresan y de ellas el 63,5% cumplen criterios de
sindrome séptico, sepsis, SG o0 SS. Por lo que nuestra casuistica podria ajustarse mas a estos resul-

tados.

Continuando con los datos generales del grupo de sepsis grave/shock séptico tras aplicar los crite-

rios de SSC, la edad media, los dias de estancia media Yy el indice de Charlson son significativa-
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mente mayores en el grupo sepsis grave/shock séptico que en el grupo de solo sepsis, en ambos
grupos hay un predominio de hombres, y de foco respiratorio, sin diferencia significativas. Si es
significativo el predominio de > 80 afios, polimedicacion e ingreso en Ml en el grupo sepsis gra-
ve/shock séptico respecto al grupo sepsis. Como es normal por las caracteristicas de nuestra pobla-
cion y por las referencias revisadas. Y al construir un modelo de regresion logistica se observa que
el tener >75 es 3,65 veces mas probable (1C95% 1,39-9,54), el indice de Charlson> 2 es 7,8 veces
mas probable (IC 95% 2,66-23,02) en el grupo sepsis grave que en el de sepsis y ser polimedicado
es 2,19 veces (IC95% 1,17-4,11) mas probable en grupo de sepsis grave. Como en la mayoria de
las series, la comorbilidad y la edad se asocian a mayor gravedad ante un proceso infeccioso. De
hecho, la edad y el indice de Charlson (comorbilidad) son items que figuran en escalas gravedad
como CRB-65, FINE o PSI (pneumonia severity index) para la neumonia, pero no hemos encontra-
do escalas donde el ser polimedicado sea un item de gravedad. Quizas esto se deba a que hay pocos

estudios hasta ahora que recojan este parametro.
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8.3 PARAMETROS CLINICOS Y DE LABORATORIO

Azkarate et al (36), en un estudio de sepsis grave/shock séptico ingresados en UCI del 2008-2013
concluye, que la alteracion hemodinamica y renal son las mas prevalentes durante ese periodo con
una tendencia decreciente significativa hacia la afectacion respiratoria y la trombopenia y creciente
de la coagulopatia. Este mismo autor (124) comenta que de las afectaciones organicas a nivel na-
cional, la hemodinamica es la mas frecuente, seguida de la renal y de la respiratoria. La fiebre esta
presente en mas de la mitad de los casos de sepsis/sepsis grave/shock séptico, aunque puede haber
normo o hipotermia como en el caso de toma de antipiréticos, insuficiencia renal o paciente afioso.
La hipotermia no es comun pero se asocia a tasa de mortalidad de hasta el 60% (125). En el estudio
de Blanco et al (123) habla de una asociacion independiente entre el fracaso hepatico y la alteracién
hematolégica con la mortalidad. Estos resultados encajan con los nuestros, ya que la alteracion de
la coagulacion y la alteracion hemodinamica aumentan el riesgo tanto de ser diagnosticado de sep-
sis al ingreso, como al alta. En el segundo caso, también la alteracion de la temperatura aumenta el
riesgo de ser diagnosticado de sepsis al alta. A pesar de que Unicamente la disfuncion hemodinami-
ca y la respiratoria se asocié en nuestro estudio con un mayor riesgo de sepsis grave, otras disfun-
ciones organicas como la encefalopatia séptica, disfuncion renal, coagulopatia y plaguetopenia
aparecio con una frecuencia significativamente mayor en el grupo sepsis grave vs el grupo sepsis
aunque, al hacer el analisis multivariable no hay suficiente nimero de casos para aumentar el riesgo

de manera considerable.
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8.4 BUNDLES O PAQUETES DE CUIDADOS

La hora o tiempo @ ha sido amplio objeto de debate (126), siendo considerado por algunos autores
como el momento en que se detecta hipotension o lactato > 4mmol/L (76), y por otros como el
momento en que se diagnostica de sepsis, independientemente del tiempo que el paciente haya
estado en el hospital (71). Decidimos definirla asi ya que en las hojas de evolucion médica no se
apunta de forma precisa el momento de la primera valoracion médica del paciente, por lo conside-

ramos que de esta manera es un dato mas objetivo.

En el grupo sepsis grave/shock séptico, la constatacion de AET en la historia clinica, el ingreso en
UCE, la solicitud de &cido lactico, el control de diuresis en las primeras 24h, la reanimacion hemo-
dinamicamente adecuada, administracién de vasopresores adecuados y terapia secuencial adecuada

fue significativamente mayor que en el grupo sepsis.

La extraccion de hemocultivos previo a la administracion de antibioterapia fue baja, tanto en grupo

sepsis grave como en el grupo sepsis.

La administracidn de antibidtico precoz, considerando las primeras 3 horas desde su llegada a ur-
gencias, fue alta, algo mas de las tres cuartas partes de los pacientes de la serie completa y alrede-

dor del 10% lo recibi6 después de las seis horas, sin encontrar diferencias entre SG/SS y sepsis.

En el estudio multivariante se observa que el grupo sepsis grave es 2 mas probable que reciba re-
animacion hemodinamica adecuada, gque ingrese en UCE, y que reciba un terapia secuencial ade-

cuada.

La bilirrubina, el valor de PCR y de acido lactico no se han podido estudiar estadisticamente, ya

gue no se solicitaron estas pruebas a todos los pacientes con o sin sospecha de sepsis.

Considerando que las bundles o paquetes de cuidados deberian ser aplicados a los pacientes con
criterios de sepsis grave, lo mas precozmente posible tras la deteccidn, relacionamos cémo fueron
aplicadas estas bundles en los pacientes diagnosticados de sepsis al ingreso desde urgencias, ya que
como hemos dicho la mayor parte de ellos presentaron criterios de sepsis grave y los comparamos
con las bundles aplicadas al resto de pacientes con sepsis grave segun los criterios de sepsis de la
SSC no identificados en su momento. De esta manera encontramos que en el grupo diagnosticado

de sepsis al ingreso desde urgencias la extraccion de hemocultivos previos a la antibioterapia, la
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solicitud de &cido lactico, la reanimacion hemodindmicamente adecuada, el uso de vasopresores
adecuados, el control de diuresis en las primeras 24 horas y el ingreso en UCE son significativa-
mente mayores que en el resto de los pacientes con sepsis grave no diagnosticados al ingreso. La
constatacion de AET en la historia clinica también es significativamente mayor. A ningun paciente
se le administré el antibidtico después de las 6 horas en el grupo diagnosticado de sepsis al ingreso
desde urgencias y a un 10,45% del grupo sepsis grave se le administro tras 6 horas de la demanda

de atencion en urgencias, sin diferencias significativas.

Nuestro cumplimento del paquete de cuidados depende de con quién lo comparemos. Ricard Fe-
rrer,MD et al. (53) comparan la atencidn al paciente séptico antes y después de un programa educa-
tivo en diferentes UCI de Esparia y ve que el cumplimiento de las recomendaciones de la SSC fue
solo del 5,3%-10,9% antes del programa educativo. Las Unicas medidas con un cumplimiento ma-
yor del 50% fueron la extraccion de hemocultivos previo al antibiético y la administracion precoz
de antibidticos. Después del programa educativo todos los elementos del paquete de cuidados me-
joraron significativamente excepto la administracion precoz de antibi6ticos de amplio espectro
(66,5%). Asi la extraccion de hemocultivos previo al antibiético mejoro del 54,4% al 62,4%. En
nuestro estudio, la extraccion de hemocultivos en pacientes con sepsis grave fue de un 56,13% vy la
administracion de antibioterapia en las primeras 3 horas de un 76,77%. Si consideramos los resul-
tados del cumplimento de los pacientes diagnosticados de sepsis al ingreso desde urgencias, la ex-
traccion de hemocultivos previa al antibidtico es de 80,95% y la administracion de antibioterapia
en las 3 primeras horas es del 85,71%. Almeida, M et al. (127), hace un estudio sobre la cumpli-
mentacion del paguete de cuidados en la sepsis dependiendo del momento en que el paciente llega
al hospital (dia vs noche) y observa que las medidas se cumplimentan méas de noche que de dia. Asi
la extraccion de hemocultivos previo al antibi6tico varia de 37% en el dia al 59% en la noche, la
solicitud de lactato del 49% al 57% respectivamente y la administracion de antibioterapia en las
primeras 3 horas varia del 18% al 33%. Cifras menores a las nuestra en todo caso. Castellanos-
Ortega (55) también habla del cumplimiento del paquete de medidas en la sepsis grave antes y des-
pués de un programa educacional obteniendo una mejora de la solicitud de lactato de 15,6% al
75%, de la extraccion de hemocultivos previo a la antibioterapia de 37,5% a 56,7% y de la adminis-
tracion precoz de antibioterapia del 49% al 57,3%. Ferreras JM (128), en su articulo sobre implan-
tacion de un sistema de alarma automatico para la deteccion precoz de los pacientes con sepsis
grave, observo que la extraccion de hemocultivos mejor6 del 80,9% al 96,3% tras la instalacion de
la alarma asi como la solicitud de lactato del 77,9% al 91,4%. , cifras muy superiores a las nuestras.
Todo ello nos hace pensar que en nuestro centro las actuaciones del grupo de sepsis han conseguido
un cumplimiento adecuado de los paquetes fundamentales, y que este cumplimiento mejora si se

identifica correctamente a los pacientes.
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8.5 VARIABLES DE SEGUIMIENTO

Nuestra mortalidad es del 19,68%, la mayor parte son sepsis grave tras aplicar los criterios de la
SSC. Maés de un tercio fallece durante el ingreso y mas de otro tercio fallece en los 30 dias tras el
alta. El resto fallecen entre el 2° y 3° mes del alta. Como en la mayoria de los estudios sobre sepsis
grave/shock séptico la mortalidad se produce durante los primeros dias de hospitalizacion y en su
mayor porcentaje durante los primeros 28 dias. Asi Junior, JA et al. (129) muestran en su estudio
una mortalidad a 28 dias del 46,6% de los casos de sepsis grave ingresadas en las UCI de Brasil.
Julian-Jimenez et al. (117) recogen una mortalidad intrahospitalaria del 20% al 38,5% segun planta
de hospitalizacién o UCI y una mortalidad global a los 20 dias del 15%, refiriéndose a neumonia.

Estos datos se corresponden con nuestro estudio en cuanto a la planta de hospitalizacion

Reingresan una quinta parte de la muestra durante los 3 meses siguientes al alta. Los reingresos no
se relacionaron con la sepsis en mas de la mitad de los casos. Cifra menor que la descrita por
Kumar G et al. (14) que en su estudio sobre la tendencia de la sepsis grave en el siglo XXI, conclu-
ye que en EEUU del 2000-2007 disminuy6 la mortalidad en los pacientes con sepsis grave, tras
aplicar medidas de la SSC, pero aumentaron los ingresos en hospitales de larga estancia del 27% al
35%. Podria ser porque nuestros ingresos son en mas de la mitad de los casos por causas que no se
relaciona con la sepsis y estan excluidos los pacientes de UCI que son los que mas secuelas presen-

tan.

Los pacientes con criterios de sepsis grave fallecieron significativamente mas que los del grupo
sepsis durante el ingreso y a los 30 dias del alta. Al realizar el analisis multivariante se vi6 que el

tener criterios de sepsis grave multiplicaba el riesgo de fallecer durante el ingreso 11,16 veces.

Al comparar el grupo diagnosticado de sepsis al ingreso desde urgencias con el grupo sepsis grave,

no hubo diferencias significativas respecto a mortalidad.

Nuestra mortalidad esta bastante por debajo de la publicada para sepsis grave y shock séptico del
28%-30%, incluso al 56% segun las series. Esto probablemente sea por la condiciones de nuestro
hospital, donde no hay UCI y la patologia mas grave se traslada a hospitales con UCI. También
puede ayudar la alta tasa de antibioterapia administrada en las primeras 3 horas de la demanda de
atencion y la baja administracion después de las 6 horas, ya que, aunque los estudios son contradic-

torios, Kumar et al. (3) hablan de que por cada hora de retraso en la administracién antibiotica,
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durante las primeras 6 horas, se produce un descenso en la supervivencia del 7,6%. Gaieski et al.
(129) detectaron una disminucion de la mortalidad desde el 33,2% al 19,5% en los pacientes que
recibian antibioterapia en la primera hora. Sin embargo, Puskarich et al. (130) no encontraron dife-
rencias significativas en el retraso del tratamiento antibiético una vez detectada la situacion de
shock séptico. Groot et al. (131) resuelven que en los casos de sepsis leve la administracion de

antibioterapia en las primeras 6 horas no se asocia a mejoras relevantes en los resultados.

Nuestra mortalidad se aproxima mas a la de hospitales de segundo nivel, como el HRV de Zarago-
za, donde la mortalidad en pacientes con sepsis grave/shock séptico descendi6 del 25% previo a la
implantacion de un sistema de alarma automatico para la deteccion de sepsis grave hasta el 13,6%
(58). La mortalidad obtenida por Aguirre Tejedo et al. fue del 17,7% vy al atribuye a la menor gra-
vedad de sus pacientes, ya que la activacion de su codigo sepsis grave se basa en parametros hemo-
dinamicos y con una alta sensibilidad, lo que puede suponer un sesgo de seleccién, y ademas éste
es un estudio realizado en el SU con menor mortalidad que en los estudios realizados en unidades
de cuidados intensivos, donde predominan los cuadros de shock séptico. Esteban et al. (17) en su
articulo sobre la incidencia de sepsis comparando la unidad de cuidados intensivos y la planta hos-

pitalaria observa una mortalidad para la sepsis del 12,8% y para la sepsis grave del 20,7%.
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8.6 RESULTADOS RESPECTO A ANTIBIOTERAPIA ADMINISTRADA

El antibidtico mas usado fue levofloxacino, en mas de la mitad de las ocasiones en monoterapia,

seguido de ceftriaxona y amoxicilina-clavulanico.

También en ese orden figura el uso de antibioterapia empirica en la comparacion entre el grupo de
sepsis y el de sepsis grave sin diferencias significativas en el uso de antibiéticos segln gravedad del

proceso séptico.

Se observa variabilidad significativa en el uso de algunos antibidticos, asi levofloxacino y macroli-
dos se utilizan en mayor porcentaje en el servicio de Medicina interna y cuando la infeccién tiene
foco respiratorio, mientras los aminoglucésidos se utilizan de forma preferente en el servicio de

Urologia y en infecciones de foco urinario.

Estos mismos son los antibidticos mas usados en las series revisadas, con alguna diferencia minima
entre porcentaje de uso. Asi Julian-Jimenez (116) habla del que los antibidticos mas prescritos para
las neumonias en el SU son las fluoquinolonas (56,2%) con clara predileccién por levofloxacino
(50,8%), seguido a amoxicilina-clavulanico (22,3%) y cefalosporinas de 3? generacion (15,3%) con
ceftriaxona a la cabeza. En otros (16), son las fluoroquinolonas las mas usadas en las infecciones
urinarias y macrélidos y amoxicinilina-clavulanico en las respiratorias en los SU. Para Martinez
Ortiz, et al. (120) las fluoquinolonas se usaron en un 29,8%, las cefalosporinas en un 26,4% y
amoxicilina-clavulanico en el 19% de los casos de pacientes atendidos en lo SU con criterios de

sepsis.

A un alto porcentaje de los pacientes considerados como sepsis tras aplicar los criterios de la SSC
se les administra antibidtico en las 3 primeras horas, en mas de la tercera parte de las ocasiones se
les administra dentro de la primera. Al desglosar estos paciente por si tenian criterios de sepsis
grave o0 no, se ve que de forma significativa se administra mas precoz el antibi6tico en el grupo de
sepsis grave que en el de sepsis. Probablemente estos pacientes, a pesar de no haber sido codifica-

dos como sepsis grave, ya tenian datos clinicos para ser manejados mas precoz y agresivamente.
En més de la mitad de los casos, la antibioterapia empirica se ajust6 a guias, con una diferencia

significativa a favor del foco respiratorio. La mayor parte de no adecuacion a guias fue por exceso,

por la combinacién antibidtica sin constar en guias o la utilizacion de levofloxacino para ITUs, y en
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menor porcentaje por defecto en el caso de neumonia que requiere ingreso y sélo se tratd con
amoxicilina-clavulanico, sin macrolido. También consideramos fuera de guia el uso de levofloxa-
cino en casos de neumonia por broncoaspiracion. Esto puede ser debido a la falta de unificacion de
criterios y de guias de actuacién antibi6tica en nuestro hospital, ya que no existe una guia propia de
acceso rapido desde la intranet.

La terapia secuencial se realizd de forma adecuada en mas de la mitad de los casos, con una dife-
rencia significativa a favor del foco urinario. Eso puede deberse a que el foco urinario predomina
en pacientes mas jovenes y con mejor tolerancia. En el caso de los pacientes con foco respiratorio,
mas ancianos y deteriorados, quizas se sea menos insistente con el paso a medicacion oral pensan-
do quizas, de forma equivocada en el bienestar del paciente, su peor grado de colaboracién, amén

del hecho de aprovechar la via venosa que suelen llevar los pacientes durante el ingreso.

El total de los focos drenables urolégicos, son drenados con una diferencia significativa respecto de
los focos respiratorios, y la mayor parte de ellos en las primeras 12 horas. La mayoria de los focos
drenables pertenecieron a pacientes del grupo de sepsis grave/shock séptico. Llama la atencién que
en menos de la tercera parte de los derrames paraneumanicos que tenian indicacién de toracocente-
sis, ésta se llevara a cabo. Son pocos casos, pero la explicacion podria estar en que muchos de ellos
eran derrames derechos, en pacientes con antecedentes de insuficiencia cardiaca y afiosos y deterio-
rados, por lo que quizas, se decidiera ver evolucion antes de realizar medidas agresivas. También
esta la posibilidad de que se realizara la toracocentesis y ésta fuera blanca y no se hiciera constar en

la historia clinica.

En el casi la mitad de los casos, se lleva a cabo un cambio de antibiético durante el ingreso, consi-
derandose un tratamiento no apropiado. En mas de un tercio de ellos se cambia para ajustarlo a
antibiograma, y en otro tercio por mala evolucion, en menor proporcién para ajustarlo a guias y por
efectos secundarios. De esta forma se considera apropiada la antibioterapia en mas de la mitad de
los casos, en los que se mantiene ésta hasta el alta. Este porcentaje de antibioterapia apropiada es
pobre, respecto a la bibliografia revisada. La explicacién es que en nuestro estudio recogimos como
ajuste del antibi6tico a antibiograma tanto, si el antibi6tico no era activo para el microorganismo
aislado, como si se cambiaba para desescalar a una antibiético de menor espectro, aunque también
activo, con lo que este dato puede estar magnificado. En el estudio de Blanco et al (123), la antibio-
terapia se considerd adecuada en el 78,9% de los casos, tras recibir los resultados microbioldgicos.
Ellos no incluyen los casos en que hubo que cambiar la antibioterapia por efectos secundarios o por
ajuste a guias. Julian-Jimenez et al. (117) consigue una eleccion de antibidtico adecuado en el

60,40% de los casos previa a la implantacion de una guia de practica clinica para el manejo de la
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neumonia hasta la adecuacion en un 95,47% post-implantacion. Creemos que esta diferencia en la
admistracion de antibioterapia adecuada o no se debe a un sesgo de recogida.
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8.7 RESULTADOS MICROBIOLOGICOS Y MULTIRRESISTENCIA.

En un 3,21% de los casos no se obtuvo ninguna prueba microbioldgica. En la mitad de los casos se
obtuvieron hemocultivos antes de la antibioterapia, solos o0 asociados a otras muestras microbiol6-
gicas. No podemos saber si la recogida de urocultivos fue previa a la administracion de antibiotera-
pia empirica en el SU ya que no consta la hora de recogida de los mismos. Preguntamos al personal
de enfermeria y si que hay concienciacion de obtener hemocultivos previo a la antibioterapia, pero
no asi en el caso de urocultivos. Ademas la muestra de orina requiere mas tiempo para su obten-

cidn, ya sea espontanea o requiera de sondaje vesical.

En el 65,3% de las muestras obtenidas no se aislé microorganismo causante del proceso. El 21% de
los hemocultivos fueron positivos, en el 83,3% de ellos se aislaron microorganismos gramnegativos
y el mas frecuente fue E. coli, suponiendo el 70% de todos los hemocultivos positivos, como era de

esperar segun las estadisticas revisadas. Nuestros resultados en hemocultivos son muy escasos.

Se lleg6 a un diagnostico microbiol6gico en el 54,8% de los urocultivos. Los microorganismos
gramnegativos fueron los mas frecuentes (76,9%), dentro de ellos el E. coli supuso un 56,9% de los

urocultivos positivos. Los grampositivos supusieron un 20% del total de urocultivos positivos.

Hubo 30 hemocultivos donde se aislaron microrganismos y Unicamente en 13 informes de alta
consta el diagnostico de bacteriemia. En 12 de ellos si que se confirmd microorganismo en el he-
mocultivos y en 1 fue negativo. Se demuestra asi una falta de reflejo en el informe de alta de la

importancia de la bacteriemia

Unicamente se aisl6 SARM en 5 ocasiones del total de cultivos obtenidos (1,35%), 2 en orina, 2 en
frotis faringo-amigdalar en sendos controles epidémicos y 1 en esputo, en un total de 4 pacientes,
ya que 1 caso de aislamiento en frotis y en orina fue en el mismo paciente. Similar al 1,9% de
SARM aislados en Esteban, et al.

Estos datos dificilmente se pueden comparar con los trabajos encontrados, ya que o bien se basan
en atencidn en SU de procesos infecciosos en general, sin discriminar aquellos que se ingresan de
los que son dados de alta desde el mismo SU, como es el caso del realizado por el Grupo para el

estudio de la infeccidn en Urgencias (16), en el que s6lo en un 12,5% de los pacientes se obtuvie-

ron muestras microbiolégicas o el de Martinez Ortiz de Zarate, et al, en el que no se realizaron
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pruebas microbioldgicas en el 56.7% de los casos. Un 20,6% de los pacientes del primer estudio y
un 23,3% del segundo ingresaron. Nuestros datos estdn muy por encima de los descritos anterior-
mente, pero son pacientes ingresados, a los que se les supone mayor gravedad y por lo tanto la ac-
tuacién podria ser mas rapida y completa en el SU. O bien estos estudios se basan en pacientes
ingresados en UCI, donde nos encontramos con el sesgo de que estos son los pacientes mas graves
y por lo tanto en los que la actuacion en general va a ser mas concienzuda. Asi en el estudio de
Azkarate,et al (124) se habla de que en un 90% de los casos se obtuvieron hemocultivos, si bien no
concretan en cuantos de ellos fue antes de la antibioterapia y en cuantos durante el ingreso. En este
estudio se aislo algin microorganismo en el 47% de los casos, cifra muy superior a la obtenida en
nuestro estudio (34,7%). En el estudio de Esteban, et al, que recogen pacientes que ingresan con
diagndstico de sepsis tanto en planta de hospitalizacién como en UCI en 3 hospitales de Madrid ,
no se obtuvieron muestra microbioldgicas en un 32% de los pacientes, siendo positivas en el 40%
de los casos, sin precisar el tipo de muestra obtenida, ni en aquella que se habian aislado los micro-
organismos. En Blanco, et al (123) se habla de una positividad del diagnéstico microbiolégico del
64,5% en el total de muestras obtenidas, si bien estas se basan en pacientes ingresados en UCI des-

de el SU y desde planta y los resultados son de muestras obtenidas a lo largo del ingreso.

En nuestro estudio los microorganismos mas frecuentemente aislados son gramnegativos y dentro
de estos E. coli, como era de esperar como en la bibliografia revisada, y también es E. coli el mi-
croorganismo que mas frecuentemente presenta multirresistencia. Asi de las 48 muestras con multi-
rresistencia, 25 (52%) fueron E. coli, 9 productores de BLEE (36%) y el 64% resistente a mas de 3
familiar de antibi6ticos. En La serie de Hernandez-Roca (132), se habla de un 16% de E. coli pro-

ductores de BLEE, aunque lo evidenciado en otros estudios es entre un 24-30%.

La incidencia de microorganismos multirresistentes varia tanto geografica como temporalmente y
no solo entre paises sino incluso entre unidades de un mismo hospital. No existe una definicion
universalmente aceptada de bacteria multirresistente que sea aplicable a todos los microorganis-
mos; el concepto puede tener matices diferentes en funcion de que el enfoque sea clinico, microbio-
l6gico o epidemioldgico. Lo realmente importante es la incidencia en una unidad en un momento
concreto (133).

De los 30 hemocultivos positivos, en 12 (40%) aparecieron gérmenes multirresistentes, todos ellos
gramnegativos, en ningin caso SAMR. Esta ausencia de SARM en hemocultivos podria deberse a
que nuestros pacientes no suelen portar dispositivos invasivos en general, tipo vias centrales, mar-

capasos transitorios, ni monitorizacién invasiva. En orina, la aparicion de multirresistentes aparece
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en 29 de 65 urocultivos positivos (44.61%). Y en esputo la multirresistencia aparece en 5 ocasiones
(22,72%) de 22 esputos positivos.

De las 12 P. aeruginosas aisladas en total, 6 casos (50%) presentaron carbapenemasas B (metalo-
bectalactamasas), que fueron mas frecuentes en esputo. Como demuestran los estudios de Saavedra
et al (134) y de Nicolau,CJ y Oliver,A (135), la prevalencia de Pseudomonas productoras de carba-
penemasas en Esparfia, ha dejado de ser un hecho infrecuente, similar al comportamiento que se
observa a nivel mundial, encontrandose que en P.aeruginosa las carbapenemasas mas detectadas

son las del tipo de las metalobetalactamasas.

En nuestro hospital, en el informe sobre resistencias bacterianas del 2013 en el sector de Calatayud,
elaborado por Arias Alonso, A y Lavilla Fernandez, MJ informa de que la resistencia de E. coli a
quinolonas es del 50%, a amoxicilina-clavulanico del 5,31% y nula resistencia a amikacina. La
mayoria de las P. aeruginosa aisladas pertenecian al tracto respiratorio inferior de pacientes bron-
quiticos cronicos o con fibrosis quistica, con una resistencia a piperacilina-tazobactam del 35,9%.
La mayor parte de los SARM (62%) son cepas comunitarias. El E. coli fue el principal portador de
BLEE (86,22%), sin resistencias a carbapenems. Se aislaron un total de 14 cepas de P. aeruginosa

portadoras de carbapenemasa B (metalobetalactamasas).

Solo en 12 ocasiones se usaron antimicrobianos de amplio espectro indicados ante la sospecha de
sepsis grave por gérmenes multirresistentes. En 9 ocasiones se usaron betalactamicos antipseudo-
monicos y en 3 antigrampositivos multirresistentes. Quizas por el hecho comentado de que la ma-
yor parte de P. aeruginosa aisladas pertenecian al tracto respiratorio inferior de pacientes bronqui-
ticos crénicos o con fibrosis quistica, que no son los pacientes recogidos en nuestro estudio, se usan
tan pocos antimicrobianos antipseudomonicos de forma empirica. El hecho de que el 50% de los
microorganismos mas frecuentes aislados en orina (E. coli) tengan una resistencia a quinolonas del
50% deberia hacernos replantear utilizar esta familia antimicrobiana para el tratamiento de ITUs de

forma empirica. Y constituiria una oportunidad de mejora para nuestro hospital.
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8.8 RESULTADOS TRAS LA INSTALACION DE LA ALARMA SEPSIS EN UR-
GENCIAS.

Al ser tan poca la diferencia en nimero de casos diagnosticados de sepsis al ingreso desde urgen-
cias y de sepsis al alta hospitalaria, por meses, no se puede hacer un andlisis de series temporales

que nos permitan predecir cual serd el comportamiento en los proximos meses.

Pero se puede evidenciar que el comportamiento tanto en el diagndstico de ingreso como en el
diagnéstico al alta, es similar a lo largo del afio. Se podria inferir de esta observacion que la presen-
cia de alerta en el PCH para valorar sepsis, no ha supuesto un cambio en la codificacion de la sepsis
ni en el diagndstico de ingreso ni en el diagnostico al alta, en los casos que segun la hipotesis de

estudio existia mayor probabilidad de encontrar estos diagndsticos reflejados.

No se observan cambios positivos después de la instauracion de la alarma, en cuanto a las bundles
0 paquetes de cuidados de la sepsis. Se sigue el mismo patron de actuaciones médicas o0 incluso en
algunas categorias significativamente menos que antes de la alarma, como en el caso de solicitud

de PCR y &cido lactico o el control de diuresis en las primeras 24 horas.

Esto puede ser debido a una mas intensa campafia de concienciacién al principio de la creacién del
Grupo de Trabajo de Sepsis en 2012 y a una posterior relajacion de dicha actitud, asociado a la
convocatoria de oposiciones y al cambio de personal sanitario y no sanitario que el hospital sufrié a
lo largo del 2014, debido a oposiciones y traslados. Se estan llevando en la actualidad estudios mas
especificos en los ocho hospitales en los que se ha utilizado el sistema ya demostrado, muy util en

el trabajo de Ferrera JM et al que permitiran dar datos mas fiables al respecto.
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8.9 LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Se trata de un estudio unicéntrico y observacional.

Nuestro hospital carece de sistema informatico por lo que la recogida de datos se realiza de la
historia en formato papel, con la limitacién que ello supone tanto en la pérdida de datos, como

en la comprension de datos escritos y falta de datos recogidos.

La definicion de la variable “tiempo de llegada” u “hora 0" como el momento en que el pacien-
te llega al hospital, y no desde la atencién sanitaria, por dificultades en la obtencidn de este da-
to, o desde el momento en que se diagnostica o reconoce la sepsis, puede haber sesgado los re-

sultados hacia un cumplimiento mas bajo de las medidas recomendadas por la SSC.

El Hospital Ernest Lluch no tiene una Unidad de Cuidados Intensivos con especialista en Me-
dicina Intensiva, por lo que los casos mas graves, sobretodo en pacientes < de 65 afios o entre
65-80 afios con buena calidad de vida son trasladados a Hospitales que si que cuentan con di-
chas Unidades. No se ha podido contabilizar el nimero de pacientes con diagndstico de sepsis
grave/shock séptico que han sido trasladados desde el Servicio de Urgencias hasta las Unidades
de Cuidados Intensivos de otros hospitales de Zaragoza por falta de acceso a dicha informa-
cién. Por lo que puede haber un sesgo importante de recogida de pacientes, que ademas coinci-

da con los de mayor gravedad.
Nosotros revisamos neumonias e ITUs dadas de alta de hospitalizacion y de ellas vemos los

informes de alta. Puede ser que pacientes ingresados desde Urgencias por neumonia o ITUs no

fuesen dados como tal al alta, con lo que supondria esto una merma en la recogida de pacientes.
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PRIMERA: Nuestra muestra esta constituida por una poblacion envejecida con un porcentaje

similar entre hombres y mujeres.

SEGUNDA: La sepsis grave es un proceso considerablemente infradiagnosticado, tanto en el
informe de ingreso desde urgencias como en el informe de alta hospitalaria.

TERCERA: Los pacientes diagnosticados de sepsis en el informe de urgencias o en el informe de
alta hospitalaria, corresponden en general a sepsis graves y asocian estancias mas prolongadas y

tienden a presentar mayor edad en el caso de ingresos en el servicio de Medicina Interna.

CUARTA: La sepsis urologica se identifica mas facilmente, tanto en urgencias como en el alta de

hospitalizacion

QUINTA: Los factores asociados con mayor riesgo de sepsis grave en las neumonias e ITUs in-
gresadas en nuestro hospital son: tener > 75 afios, Charlson > 2 y ser polimedicado. Este Gltimo

factor no esta reconocido entre los criterios habituales de gravedad en los servicios de Urgencias.

SEXTA: De los paquetes de medidas recomendados por la SSC en las 3 primeras horas, se realiza
de forma adecuada la reanimacion hemodinamica, la administracion de antibioterapia empirica
precoz y la solicitud de lactato. La extraccién de hemocultivos tuvo un cumplimiento bajo. EI cum-

plimiento fue mayor en los casos identificados como tal en el informe de alta de urgencias.

SEPTIMA: La mortalidad de nuestro estudio es baja, similar a la de nuestro entorno, quizas por las

caracteristicas del hospital y por tener excluidos pacientes trasladados a UCI.
OCTAVA: El tratamiento antibidtico empirico es adecuado a guias en un porcentaje alto, sobre
todo en el servicio de Medicina Interna. Pero identificamos oportunidades de mejora en cuanto a la

adecuacién a tiempo y a terapia secuencial.

NOVENA: El sistema de alarma informatico implantado en junio-2014 no mostré ningin cambio

diagnostico en nuestro estudio. Si bien tuvo limitaciones su implantacion.
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ANEXO 1. SISTEMA GRADE: GRADO DE RECOMENDACION Y NIVEL DE EVIDENCIA
1.A. Evaluacidn de la calidad de la evidencia cientifica segun el tipo de disefio de los estudios

CALIDAD DE LA EVIDENCIA CIENTIFICA

ALTA | MODERADA BAJA MUY BAJA
Disefio del . . .
ESTUDIO Cualquier otra evidencia
ESTU- ECA . )
OBSERVACIONAL cientifica
DIO
e Importante (-1) o muy importante (-2) limitacion de la calidad del estudio
Disminuir |® Inconsistencia importante (-1)
si* ¢ Alguna (-1) o gran (-2) incertidumbre acerca de la que evidencia cientifica sea directa
o Datos escasos o imprecisos (-1)
o Alta probabilidad de sesgo de notificacion (-1)
¢ Asociacion: evidencia cientifica de una fuerte asociacion: RR > 2 0 < 0,5 basado en estu-
Aumentar dios observacionales sin factores de confusion (+1). Evidencia cientifica de una muy fuerte
§j ** asociacion RR > 5 0 < 0,2 basada en evidencia cientifica sin posibilidad de sesgos (+2)

Gradiente dosis respuesta (+1)

Todos los posibles factores de confusion podrian haber reducido el efecto observado (+1)

*En el caso de los ensayos clinicos aleatorizados (ECA) se puede disminuir la calificacion de la calidad de la evidencia
cientifica. ** En el caso de los estudios observacionales se puede aumentar la calificacion de la calidad de la evidencia

cientifica.

1.B. Implicacion de las recomendaciones

Pacientes/cuidadores

Clinicos

Gesto-

res/Planificadores

FUERTE

La inmensa mayoria de las personas
estarian de acuerdo con la accion
recomendada y Unicamente una pe-
quefia parte no lo estarian

La mayoria de los pacientes debe-
rian recibir la intervencion reco-
mendada.

La recomendacion puede
ser adoptada como politi-
ca sanitaria en la mayoria
de las situaciones.

DEBIL

La mayoria de las personas estarian
de acuerdo con la accién recomen-
dada pero un nimero importante de

ellos no.

Reconoce que diferentes opciones
seran apropiadas para diferentes
pacientes y que el médico tiene
que ayudar a cada paciente a lle-
gar a la decision mas consistente
con sus valores y preferencias.

Existe necesidad de un
debate importante y la
participacion de los gru-

pos de interés.
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1. C. Representacion de la calidad de evidencia cientifica y de la fuerza de las recomendaciones:

CALIDAD DE LA EVIDENCIA CIENTIFICA

Alta A
Moderada B
Baja C
Muy baja D
FUERZA DE LA RECOMENDACION
Recomendacion fuerte a favor de utilizar una intervencion 1
Recomendacidn fuerte en contra de utilizar una intervencion 1
Recomendacion débil a favor de utilizar una intervencion 2
Recomendacion débil en contra de utilizar una intervencion 2

ANEXO 2. PERFIL DE SEPSIS GRAVE DEL HOSPITAL ERNEST LLUCH

Biogufmica Tubo amarill_o (con _ggl y sin anticoagulante) o Glucosa, Urea, Creatinirla, lones,
verde (heparina de litio) ALT, AST, PCR, PCT.
) Indicar siempre si es Venosa o Arterial (er_1 caso Lactato, Eq 4cido-base,
Gasometria gi SatO2 < 90%) en la jeringa y en la peticion. Oxigenacion.
TUBEMalva ( con EDTA) Hemograma
Hematologia (con citrato) Esz%lésg:;n. TP, aTTP,

* Afadir aquellos pardmetros que se consideren oportunos.
** Si se extraen dos gasometrias, una arterial y otra venosa se rellenaran dos peticiones distintas.

INDICAR SIEMPRE LA EDAD Y EL SEXO EN EL VOLANTE. En el caso de PACIENTE PE-

DIATRICO pedir gasometria capilar y afiadir calcio i6nico en la peticion.
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ANEXO 3. INDICE DE COMORBILIDAD DE CHARLSON (111)

Infarto de miocardio: debe existir evidencia en la historia clinica de que el paciente fue hospitalizado por 1
ello, o bien evidencias de que existieron cambios en enzimas y/o en ECG

Insuficiencia cardiaca: debe existir historia de disnea de esfuerzos y/o signos de insuficiencia cardiaca en la 1
exploracidn fisica que respondieron favorablemente al tratamiento con digital, diuréticos o vasodilatadores.
Los pacientes que estén tomando estos tratamientos, pero no podamos constatar que hubo mejoria clinica de
los sintomas y/o signos, no se incluirdn como tales

Enfermedad arterial periférica: incluye claudicacion intermitente, intervenidos de by-pass arterial periféri- 1
co, isquemia arterial aguda y aquellos con aneurisma de la aorta (toracica o abdominal) de > 6 cm de diame-
tro

Enfermedad cerebrovascular: pacientes con AVC con minimas secuelas o AVC transitorio 1
Demencia: pacientes con evidencia en la historia clinica de deterioro cognitivo crénico 1
Enfermedad respiratoria crénica: debe existir evidencia en la historia clinica, en la exploracion fisica y en 1
exploracion complementaria de cualquier enfermedad respiratoria cronica, incluyendo EPOC y asma

Enfermedad del tejido conectivo: incluye lupus, polimiositis, enf. mixta, polimialgia reumatica, arteritis 1
cel. gigantes y artritis reumatoide

Ulcera gastroduodenal: incluye a aquellos que han recibido tratamiento por un ulcus y aquellos que tuvie- 1
ron sangrado por Ulceras

Hepatopatia cronica leve: sin evidencia de hipertension portal, incluye pacientes con hepatitis crénica 1
Diabetes: incluye los tratados con insulina o hipoglicemiantes, pero sin complicaciones tardias, no se inclui- 1
ran los tratados Unicamente con dieta

Hemiplejia: evidencia de hemiplejia o paraplejia como consecuencia de un AVC u otra condicion 2
Insuficiencia renal crénica moderada/severa: incluye pacientes en dialisis, o bien con creatininas > 3 2
mg/dl objetivadas de forma repetida y mantenida

Diabetes con lesion en 6rganos diana: evidencia de retinopatia, neuropatia o nefropatia, se incluyen tam- 2
bién antecedentes de cetoacidosis o descompensacion hiperosmolar

Tumor o neoplasia sélida: incluye pacientes con cancer, pero sin metéstasis documentadas 2
Leucemia: incluye leucemia mieloide cronica, leucemia linfatica crénica, policitemia vera, otras leucemias 2
cronicas y todas las leucemias agudas

Linfoma: incluye todos los linfomas, Waldestrom y mieloma 2
Hepatopatia cronica moderada/severa: con evidencia de hipertension portal (ascitis, varices esofagicas o 3
encefalopatia)

Tumor o neoplasia sélida con metastasis 6
Sida definido: no incluye portadores asintomaticos 6

A la puntuacidn total se le afiade 1 punto por cada década que la edad del paciente sobrepase los 50 afios. Asi
si tiene 50 afios sumaremos 1 punto, 60 afios sumaremos 2 puntos, 70 afios: 3 puntos, 80 afios: 4 puntos, etc.

Indice de Comorbilidad (puntuacidn total)
Indice de comorbilidad: 0-1 puntos se considera ausencia de comorbilidad, 2 puntos: comorbilidad baja y alta

comorbilidad > 3 puntos, que sugiere una prediccion de mortalidad en seguimientos cortos (< 3 afios) de
12%, 26% y 52% mortalidad/afio respectivamente. En caso de indices > 5 la prediccién de mortalidad se
eleva al 85%. Para valorar el indice de comorbilidad en periodos prolongados (> 5 afios) a la puntuacion total
se le afiade un factor de correccion, de manera que se suma un punto al indice por cada década existente a

partir de los 50 afios
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ANEXO 4. TRATAMIENTO ANTIBIOTICO EMPIRICO AJUSTADO A GUIAS PARA NEUMONIAS

Guia Multidisciplinar para la valoracion Prondstica, Diagndstico y Tratamiento de la

Neumonia Adquirida en la Comunidad

A. Torres et al / Med Clin (Barc). 2013;140(5):223.e1-223.€19

se precisa ingreso

pitalizacion

Tratamiento cuando

en una sala de hos-

- Cefalosporinas de tercera generacion (cefotaxima o ceftriaxona) o amoxicilina-clavulanico
+ macrolido (azitromicina o claritromicina)

- Moxifloxacino o levofloxacino en monoterapia

En todos los casos, inicio del tratamiento por via intravenosa.
El moxifloxacino y el levofloxacino pueden iniciarse por via oral.

Duracion del tratamiento: 7-10 dias

dos Intensivos

Tratamiento cuando
se precisa ingresoen
la Unidad de Cuida-

- Cefalosporina no antiseudoménica a dosis altas (ceftriaxona 2 g/24 h, cefotaxima 2 g/6-8
h) por via intravenosa + macrolido (azitromicina 500 mg/dia o claritromicina 500 mg/12
h) por via intravenosa

- Alternativa: moxifloxacino (400 mg/24 h) via intravenosa o levofloxacino por via intrave-
nosa (500 mg/12 h) en vez de macroélidos

Duracion del tratamiento: 7-14 dias

cién

Sospecha de aspira-

Amoxicilina-clavulanico por via intravenosa (amoxicilina 2 g/8 h) 14 dias o moxifloxacino,
ertapenem o bien clindamicina

nosa

Sospecha de infec-
cion por P. aerugi-

Piperacilina-tazobactam o cefepima o carbapenem (imipenem o meropenem) por viaa intra-
venosa + ciprofloxacino por via intravenosa (400 mg/8 h) o levofloxacino (500 mg/12 h)

O bien + aminoglucdsido en lugar de la quinolona: tobramicina por via intravenosa (6
mg/kg/24 h) o amikacina por via intravenosa (15 mg/kg/24 h)

Duracion del tratamiento: 14 dias.

* Los expertos de Atencién Primaria no recomiendan afiadir macrd lidos a los beta-lactdmicos en la neumonia ad-
quirida en la comunidad ambulatoria en pacientes jovenes sin comorbilidades.
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ANEXO 5. TRATAMIENTO ANTIBIOTICO EMPIRICO AJUSTADO A GUIAS PARA INFECCIONES DE TRAC-
TO URINARIO

Guias del PRIOAM: Infecciones de Tracto Urinario.
http://www.activos-salud.com/prioam/
CISTITIS AGUDA

TRATAMIENTO EMPIRICO

e Eleccion: fosfomicina-trometamol 3 gr/vo/una Unica dosis.
e Alternativa: cotrimoxazol 800/160 mg /vo/12 h. durante 3 dias, nitrofurantoina 50 mg/vo/6 h. durante 7 dias.
ciprofloxacino 250 mg/vo/12 h. durante 3 dias.
TRATAMIENTO DIRIGIDO

Segun el agente empleado:
1. Fosfomicina: una dosis Unica de 3g vo; puede repetirse a las 72h si persisten los sintomas.
2. Nitrofurantoina: 50mg/6h durante 7 dias.
3. Quinolonas: 3 dias.
4. Betalactamicos, cuando no existen otras alternativas: 3-7 dias.
PIELONEFRITIS AGUDA

TRATAMIENTO EMPIRICO

Sin criterios de ingreso en el hospital:
e Eleccion: cefixima 400mg /vo/24 h. durante 7 dias.
o Alternativo: ciprofloxacino 750 mg/vo/12 h. durante 7 dias o amoxicilina/clavulanico 875/125mg cada 8 horas
via oral durante 7 dias.
Con criterios de ingreso en el hospital y sin signos de sepsis grave o shock séptico:
e Eleccion: ceftriaxona 1 g/iv/dia o amoxicilina/clavulanico 1 g/iv/8 h.
o Alternativa si alergia a betalactamicos: aztreonam 1 g/iv/8 h.(2 g/iv/8 h. si sospecha de P. aeruginosa)
Con criterios de ingreso en el hospital y con signos de sepsis grave o shock séptico:
o Eleccion: meropenem 1 g/iv/8 h. Afadir vancomicina 15-20mg/kg cada 8-12h, si factores de riesgo pa-
ra Enterococcusspp’.
o Alternativa si alergia a betalactamicos: aztreonam 1 g/iv/8 h. (2 g/iv/8 h. si sospecha de P. aeruginosa) + ami-
kacina (15 mg/kg/dia). Afadir vancomicina 15-20mg/kg cada 8-12h, si factores de riesgo pa-
ra Enterococcus spp’.
TRATAMIENTO ANTIMICROBIANO DIRIGIDO

- El tratamiento dirigido debe ser aquél de menor espectro posible, con buena actividad frente al agente etiolégico,
segun antibiograma.

- Enterobacterias productoras de betalactamasas de espectro extendido (BLEE): el tratamiento con amoxicili-
na/clavuléanico o piperacilina/tazobactam son alternativas validas de tratamiento si la cepa responsable es sensible.

DURACION DEL TRATAMIENTO

Sin criterios de ingreso. Tratamiento oral 7 dias. Puede administrarse una primera dosis de ceftriaxona 1-2 g por via
parenteral, y continuar con tratamiento oral.

Con criterios de ingreso. Tratamiento parenteral, y tras la defervescencia terapia oral hasta completar 7 dias.

En los pacientes con alteraciones estructurales de la via urinaria puede considerarse prolongar el tratamiento hasta los
10-14 dias.

! Factores de riesgo para Enterococcus spp: cateterizacién de la via urinaria (sonda u otros), uso previo de antimicro-
bianos de amplio espectro, especialmente cefalosporinas.

| ANEXOS



Tesis Doctoral Aranzazu Caudevilla Martinez

INFECCIONES DEL TRACTO URINARIO EN EL PACIENTE SONDADO
TRATAMIENTO EMPIRICO de la pielonefritis aguda en el paciente sondado

Sin criterios de ingreso en el hospital:
o Eleccion: cefixima 400mg/vo/24 h. durante 7 dias
o Alternativo: amoxicilina/clavulanico 875/125 mg/vo/8 h. y si alergia a betalactamicos: ciprofloxacino 750
mg/vo/12 h. durante 7 dias.
Con criterios de ingreso en el hospital y sin signos de sepsis grave o shock séptico:
o Eleccion: ceftazidima 1 g/iv/8 h.(2 gr./iv/8 h. si sospecha de P. aeruginosa).
o Alternativa: Piperacilina-tazobactam 4 g/iv/8 h. Si alergia a betalactamicos: aztreonam 1 g/iv/8 h.(2 g/iv/8 h.
si sospecha de P. aeruginosa)
Con criterios de ingreso en el hospital y con signos de sepsis grave o shock séptico:
e Eleccion: meropenem 1 g/iv/8 h. Afadir vancomicina 15-20mg/kg cada 8-12h, si factores de riesgo pa-
ra Enterococcusspp™.
o Alternativa si alergia a betalactamicos: aztreonam 1 g/iv/8 h. (2 g/iv/8 h. si sospecha de P. aeruginosa) +
amikacina (15 mg/kg/dia) +/- vancomicina 15-20mg/kg cada 8-12h.
Considerar si tiene antecedentes de infecciones previas la recidiva de la misma y por tanto dirigir el tratamiento al
aislamiento previo.
TRATAMIENTO ANTIMICROBIANO DIRIGIDO

Igual que el recomendado en la pielonefritis aguda.

Candida spp.: La candiduria asintomatica es frecuente en pacientes sondados y no tiene significacion clinica; habi-
tualmente se resuelve espontaneamente al retirar el catéter. Debe tratarse exclusivamente en pacientes con sintomas
0 signos de infeccion.

Eleccion: fluconazol (6 mg/kg/24 h. administrando una dosis de carga de 6/mg/kg/12h.)

DURACION DEL TRATAMIENTO Y ViA ADMINISTRACION

Con sintomas de cistitis: Tratamiento por v.o. siempre que sea posible.

o 7 dias cuando existe respuesta clinica precoz (5 dias si se usan quinolonas).
o 10-14 dias cuando se demora la respuesta clinica.
Con sintomas de pielonefritis: como en las pielonefritis. En los pacientes con alteraciones estructurales de la via uri-

naria puede considerarse prolongar el tratamiento hasta los 10-14 dias.
PROSTATITIS

TRATAMIENTO EMPIRICO

o Eleccion: ceftriaxona (1 g/iv o im/dia), cefixima 400mg/vo/24 h o ciprofloxacino (500-750 mg/vo/12 h)
o Si sonda vesical: ceftazidima (2 g/iv/8 h). Alternativa: Piperacilina-tazobactam 4 g/iv/8 h.
TRATAMIENTO DIRIGIDO

1. Segun antibiograma, tratamiento parenteral hasta apirexia y luego oral hasta completar 4

semanas.
Aguda o crénica . . .
2. Preferentemente, se debe optar por cotrimoxazol (800/160mg/vo/12 h) o ciprofloxacino

(500-750 mg/vo/12 h), por tener mejor difusion a secrecion prostatica.
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ANEXO 6. EVOLUCION DE LA RESISTENCIA BACTERIANA EN EL SECTOR DE CALATAYUD

EVOLUCION DE LA RESISTENCIA BACTERIANA A LOS ANTIMICROBIANOS EN EL SECTOR
CALATAYUD (PERIODO 2009-2013) CONCLUYE RESPECTO A LOS DATOS DEL 2013

E. coli:

La resistencia de E coli a ampicilina fue del 60%, a amoxicilina/clavulanico de 5,31% y a cefalosporinas de
3?2 generacion fue menor de 10%. La resistencia a aminoglucésidos no habia sufrido fluctuaciones en los
altimos afios, permaneciendo amikacina como el aminoglucésido mas sensible, con una nula resistencia.

La resistencia a fosfomicina fue de 6,65%, aunque continuaba constituyendo una buena eleccion del trata-
miento de las infecciones urinarias no complicadas y recordando que este antibidtico solo se testa para
muestras urinarias. La resistencia al cotrimoxazol se mantuvo inferior al 40%.

Respecto a quinolonas la resistencia de E. coli se eleva casi al 50%, si se tienen en cuenta aquellas cepas
que ya presentaban una primera mutacion en gyrA (&cido nalidixico resistentes), que constituyen un 10,7%.

P. aeruginosa

La mayor parte de las muestras del 2013 (47,1%), pertenecieron al tracto respiratorio inferior de pacientes
bronquiticos crénicos o con fibrosis quistica. La resistencia a piperacilina/tazobactam, pas6 de un 19,68% en
2012 a un 35,9% en 2013. También se observa un aumento de la resistencia para ciprofloxacino, llegando a
ser del 33% vy la resistencia a ceftazidima (16,24%) y a imipenem (12,8%) se mantienen en cifras similares
al 2012. Continu6 aumentando la resistencia a meropenem, tendencia que ya se manifest6 claramente en
2012, llegando a ser del 10,3%.

SARM (S. aureus resistente a meticilina)

La mayoria de las cepas SARM fueron resistentes a ciprofloxacino 90%. Todas fueron sensibles a rifampi-
cina y cotrimoxazol. El 86% de las cepas presentaron una CMI a vancomicina > 2 mg/L. Del total de cepas
aisladas 19 (38%) fueron hospitalarias y 31 (62%) cepas comunitarias.

BETALACTAMASAS DE ESPECTRO EXTENDIDO (BLEE)

En el Hospital Ernest Lluch se identificaron en 2013, un total de 87 cepas BLEE, el mismo nimero que en
2012. Ni en nimeros absolutos ni en porcentajes, constituian una amenaza, pero si debian de ser objeto de
seguimiento y vigilancia. Ninguna cepa adquirié ademas resistencia a carbapenems, con lo que éstos seguian
constituyendo uno de los tratamientos de eleccidn.

La procedencia comunitaria fue mayor que la hospitalaria. E. coli fue el principal portador de esta resisten-
ciay la orina la muestra donde se aislé mayoritariamente

CARBAPENEMASAS y P. aeruginosa RESISTENTES A CARBAPENEMS

La creciente diseminacidn de las carbapenemasas transferibles es sin duda, uno de los principales problemas
emergentes, tanto en enterobacterias como en gramnegativos no fermentadores, incluyendo, obviamente,
Pseudomonas. El total de cepas carbapenemasa B positivas en 2013 fueron 14 (6%). 12 de ellas aisladas en
pacientes ingresados en el hospital. El total de cepas resistentes a carbapenems (imipenem y meropenem)
fue de 25 (10,7%).

Autoras: Arias Alonso, Ay Lavilla Fernandez, MJ - Laboratorio de Microbiologia del HELL.
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ANEXO 8. MANEJO DEL ENFERMO CON SEPSIS GRAVE

En las primeras

Perfil de Sepsis

Dos hemocultivos (si lleva mas de 48h con 3 hO ras
catéter extraer una muestra del mismo)

Otras pruebas (Rx térax, orina)

Confirmacion de Sepsis Grave “"°? Criterios de UCI/UCE:
- Lactato > 4 mmol/L

- Sepsis grave con fallo
de 2 0 mas organos
- Shock séptico

6 horas

Antibioticos de amplio
espectro segun foco en SSF 500-1000 ml

I 1 hora iv en 30 min CONSULTA UCI/UCE

- Noradrenalina (0,04 mcg/Kg/min) / Dopamina (5-20
mcg/Kg/min) *

- Repetir SSF 1000 m! o coloides 500 ml en 30 min

- Valorar nivel de PVC (Si via venosa central, pedir Sve O;)

v

Objetivos:

- TAM 2 65 mm Hg
Diuresis 2 0,5 ml/Kg/h
Sat venosa central de 0, 270%
PVC 8-12 mmHg
Normalizacion del lactato

SiSve 0, <70%

v v
Hematocrito <30 %: Transfusion Hematocrito > 30%:
de concentrado de hematies Dobutamina > 6 mcg/Kg/min

'

Shock septico refractario:
Hidrocortisona: 50 mg/6h
IV o max 100mg/8h IV

Ventilacion mecanica si:
=  Shock refractario

— . .
= Coma o Control quirurgico del foco tras | |
= Insuficiencia respiratoria estabilizacion

* Se recomienda usar Dopamina de eleccion inicial en pacientes con shock séptico ingresados fuera de UCI
(nota del grupo de sepsis, no incluida en las guias).
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