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0. RESUMEN

INTRODUCCION: La sepsis es una enfermedad que tiene una elevada mortalidad. En
Espafia, hay aproximadamente 50.000-100.000 casos al afio de sepsis, de los cuales un 30%
evolucionaran a shock séptico y 13.000 casos no superaran la sepsis. El Cédigo Sepsis (CS) es
un sistema integral de cardcter multidisciplinar que tiene como objetivo mejorar el nivel
asistencial de los pacientes con sepsis/shock séptico, optimizando los tiempos de identificacion
y actuacion, mejorando la monitorizacién de la respuesta y los posibles ajustes de tratamiento
durante el seguimiento del paciente séptico con el fin de disminuir la mortalidad, optimizar el
uso de recursos, disminuir la estancia hospitalaria de los pacientes y los costes asociados al
proceso.

OBJETIVOS: Describir los resultados del primer afio de implantacidn del CS en el servicio de
urgencias del Hospital Universitario Miguel Servet.

MATERIAL Y METODOS: Estudio observacional descriptivo retrospectivo unicéntrico en el
gue se incluyen a todos los pacientes en los que se activé el CS en el servicio de urgencias del
Hospital Universitario Miguel Servet, desde que se instaurd el CS el 22 de junio de 2017 hasta
el 22 de junio de 2018. Se recogen variables sobre cémo se ha activado el CS, variables
demogrificas, variables recogidas al activar el CS, enfermedades asociadas, constantes vitales,
diagndstico, foco de infeccidn, variables microbioldgicas, tratamiento antibidtico y mortalidad.

RESULTADOS: En el servicio de urgencias del HUMS se ha activado el CS en 555 pacientes,
de los cuales 302 (54,4%) han tenido un diagndstico definitivo de sepsis o shock séptico al alta
de dicho servicio. En el 68,6% de los pacientes el CS ha sido activado por el facultativo. En 95
pacientes (31,5%) no se han recogido las variables del protocolo CS al completo. En 198
pacientes se ha recogido la variable, administracidon de antibiético en menos de 1 hora y son
165 (83,3%) pacientes los que lo han recibido en menos de 1 hora. En 230 (76,2%) se han
realizado hemocultivos por duplicado previo al tratamiento antibidtico en el servicio de
urgencias. El foco de infeccién mayoritario ha sido urinario (40,1%) seguido de respiratorio
(31,5%). Los gérmenes mas prevalentes son bacterias Gram Negativas (46,1%) y Gram Positivas
(28,6%). El 13,3% de los gérmenes aislados son bacterias multirresistentes. Las
recomendaciones de tratamiento empirico en pacientes con shock séptico se han cumplido en
el 28,3% de los pacientes y de 177 pacientes candidatos a desescalado del tratamiento, se ha
llevado a cabo en 114 (64,4%). La mortalidad intrahospitalaria ha sido de 32,2%.

CONCLUSIONES: La elevada mortalidad asociada a la sepsis, plantea la necesidad de la
implantacién de un sistema que facilite la identificacidn, el diagndstico y el tratamiento precoz
de los pacientes afectados. Tras esta primera evaluacion, se detectan dreas de mejora,
especialmente en lo referente al bajo grado de cumplimiento de algunos aspectos establecidos
en el protocolo, lo que podria suponer una mejor atencion encaminada a reducir la mortalidad

que este proceso genera.



1. ANTECEDENTES Y JUSTIFICACION

La sepsis es una disfuncidon organica potencialmente mortal causada por una alteracion
grave de la respuesta del huésped a la infeccién, que puede complicarse debido a la disfuncién
aguda de mas de un dérgano acompanado de hipoperfusién tisular o hipotension arterial y
desencadenar un shock séptico. El shock séptico es un estado de sepsis grave o fracaso
multiorganica acompafiado de hipotension persistente que requiere el uso de vasopresores,
con el objetivo de mantener la presién arterial media en valores superiores a 65 mmHg, y con

valores de lactato sérico superiores a 2 mmol/L a pesar de la reposicion adecuada de volumen.

En un estado de sepsis existe una compleja relacién entre el microorganismo causante de la
infeccidn y la respuesta inmunoldgica, la respuesta inflamatoria y el sistema de coagulacion del
huésped. La respuesta inflamatoria sistémica implica la liberacién masiva e incontrolada de
mediadores proinflamatorios que desencadenan una cascada de sefiales que incrementan aun

mas el dafio tisular™?.

La sepsis es una enfermedad que tiene una elevada mortalidad alcanzando hasta el 40% en
los casos de shock séptico. Hoy en dia, la sepsis es la enfermedad mas prevalente en las
Unidades de Cuidados Intensivos (UCIS) con una tasa de mortalidad elevada, de
aproximadamente 97 casos por cada 100.000 habitantes/afio de sepsis grave y 333 casos por
100.000 habitantes/afio de sepsis. En Espafia, hay aproximadamente 50.000-100.000 casos al
afio de sepsis, de los cuales un 30% evolucionaran a shock séptico y 13.000 casos no superaran
la sepsis. En un estudio realizado en 2006, se estimd que en Espafia el coste econdmico por
episodio de sepsis era de unos 10.000€ siendo muy superior al coste del infarto agudo de
miocardio. Ademds, la estancia media de los pacientes con sepsis grave fue de 28,9 dias
mientas que en el caso de los pacientes con infarto agudo de miocardio fue de 19,2 dias y la

mortalidad por sepsis (33%) era el triple que la del infarto agudo de miocardio (10,8%)%?.

Segun estudios epidemioldgicos, la incidencia de sepsis estda aumentando a un ritmo de 7-
9% anual superando a enfermedades como el ictus y el infarto agudo de miocardio, y esto se
debe al envejecimiento de la poblacién relacionado directamente con un mayor nimero de
enfermedades crdnicas, estados de inmunosupresion y uso de técnicas invasivas ya que las
enfermedades crdnicas y el uso de inmunosupresores son factores de riesgo para sepsis grave
y shock séptico. La edad, el sexo y la etnia también influyen en la incidencia de la sepsis siendo
los lactantes, las personas de edad avanzada, los varones y las personas de raza negra los que

tienen mayor riesgo de tener sepsis(z"”.



Existe evidencia cientifica para afirmar que la aplicacién precoz y dirigida de medidas
diagndstico-terapéuticas entre las que se incluyen el tratamiento antibidtico empirico y el
soporte hemodinamico adecuado, mejoran de manera significativa la supervivencia de los

pacientes con sepsis(3’4'5).

La sepsis es una enfermedad tiempo dependiente de modo que un retraso en el diagndstico
o en la aplicacién de medidas terapéuticas influye negativamente en la evolucién del proceso,
aumentando el fracaso de érganos, la mortalidad, la estancia hospitalaria y el consumo de
recursos. Existe, por ejemplo, una clara relacion entre la mortalidad y el tiempo transcurrido
desde el diagndstico hasta la administracidon del tratamiento antibidtico empirico. Administrar
el tratamiento empirico antibiético en los primeros 30 minutos después del diagndstico o

entre las primeras 9-12 horas, varia la mortalidad entre un 17% vy un 74% respectivamente(3'4'6).

Distintas Sociedades Cientificas a nivel mundial conscientes de esta situacion llevaron a
cabo en el afio 2002 una campafa conocida como Surviving Sepsis Campaign centrada en guias
y recomendaciones para el manejo de la sepsis en centros asistenciales, que es revisada
periddicamente con el fin de mantener actualizadas las recomendaciones. Los hospitales que
han implantado estas recomendaciones basadas en medidas y protocolos de diagndstico
precoz, tratamiento antibidtico empirico y monitorizacion del paciente han disminuido la
morbilidad y la mortalidad de los pacientes con sepsis. En Espafia, distintas sociedades
cientificas, profesionales sanitarios y la administracion sanitaria elaboraron un documento de
consenso basada en las recomendaciones de esta campania, y con el fin de implementarlas en
muchos hospitales se han creado grupos de trabajo y proyectos con el nombre de Cédigo

Sepsis(s'e).

El Cédigo Sepsis es un sistema integral (asistencial, organizativo, educativo y de gestidn) de
caracter multidisciplinar y transversal para el manejo integral de la sepsis, principalmente
sepsis grave y shock séptico, incluyendo cualquier drea del centro sanitario, tipo de pacientes y

en todo tipo de hospitales o centros sanitarios.

El objetivo del Cédigo Sepsis es mejorar el nivel asistencial de estos pacientes, optimizando
los tiempos de identificacién y actuacion, mejorar la monitorizaciéon de la respuesta y los
posibles ajustes de tratamiento durante el seguimiento del paciente séptico con el fin de
disminuir la mortalidad, ademds de optimizar el uso de recursos, disminuir la estancia

hospitalaria de los pacientes y los costes asociados al proceso®.



Es fundamental concienciar de la importancia de la sepsis y realizar un abordaje
multidisciplinar y coordinado por parte de los profesionales sanitarios con el fin de identificar
de manera precoz del estado de sepsis, administrar tratamiento antibiético empirico adecuado
segun el origen en la primera hora y comenzar la resucitacién hemodindmica de manera
inmediata. Para ello es basico educar a la poblacién y formar a los profesionales sanitarios con
un programa que esté al alcance de todos los servicios del hospital que estén involucrados en
el proceso asistencial de los pacientes con sepsis o shock séptico. Como herramienta basica es
muy importante disponer de sistemas informaticos de deteccidén precoz y tener vigente un

protocolo de manejo inicial de la sepsis.

Un aspecto principal del abordaje de la sepsis, segun las recomendaciones y el documento
de consenso, es la deteccidon precoz de sepsis, de especial relevancia en los Servicios de

(358 La sospecha clinica de sepsis y la presencia de factores de riesgo

Urgencias Hospitalarias
es suficiente para activar el Cédigo Sepsis. Los criterios empleados para activar el Cédigo Sepsis
son los criterios de SIRS (Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica) o de los criterios
gSOFA (quick Sequential Organ Failure Assessment o Evaluacidon secuencial del fallo de
organos) detallados en el Anexo 1. La presencia de dos o mas de criterios SIRS o qSOFA activan

el Cadigo Sepsis.

La terapia antibidtica debe instaurarse de manera precoz en la primera hora desde el
diagndstico. Para elegir el tratamiento antibidtico es fundamental tener en cuenta el foco de
sospecha de la infeccidn, las caracteristicas basales de los pacientes y los patrones locales de
resistencia a antibidticos. En relacion a las resistencias, es fundamental seguir las guias de
tratamiento empirico elaboradas por cada hospital para tener en cuenta este factor que
resulta primordial en el manejo de la sepsis. Otro factor importante en la terapia antibidtica es
que debe considerarse la posibilidad de desescalar el tratamiento antibiético en funcién del
resultado microbioldgico de los hemocultivos seriados extraidos previos a la administracion del

tratamiento y dirigir la terapia antibitica segun el antibiograma™*>®.

El soporte hemodindmico de los pacientes con sepsis grave o shock séptico tiene como
objetivo restablecer la tension arterial y normalizar la saturacién venosa de oxigeno, y consiste
en la administracién de volumen con cristaloides (suero fisioldgico o ringer lactato), aminas
vasoactivas, siendo noradrenalina el vasopresor de eleccién, y dobutamina como alternativa a
noradrenalina en pacientes altamente seleccionados (bradicardia relativa o absoluta); aunque
la dobutamina también se podria utilizar en pacientes con hipoperfusidon evidente a pesar de

administrar noradrenalina y recibir una sobrecarga de liquidos adecuada®®"



En 2018, se ha publicado una actualizacion de las recomendaciones de Surviving Campaing
Sepsis, que hace especial hincapié en el conjunto de cuidados que deben llevarse a cabo en la
primera hora y son los siguientes: medir los niveles de lactato en sangre y volver a medirlos si
el nivel de lactato inicial es mayor a 2 mmol/L, obtener hemocultivos antes de iniciar el
tratamiento antibidtico, administrar antibiéticos de amplio espectro, administrar rdpidamente
cristaloides a dosis de 30 ml/kg si hay hipotensién o si lactato > 4 mmol/L, iniciar vasopresores
si el paciente presenta hipotensién a pesar de la resucitacién con fluidos para mantener la

tension arterial por encima de 65 mmHg".

En el Hospital Universitario Miguel Servet de Zaragoza (HUMS), se instaurd en junio de 2017
el Cdodigo Sepsis como uno de los objetivos principales del grupo PROA (Programa de
Optimizacién del uso de Antimicrobianos) con el fin de mejorar los resultados clinicos de los
pacientes con esta infeccidn y siguiendo las recomendaciones de Surviving Campaing Sepsis de

2016.

Aunque en el desarrollo del proyecto participd un equipo multidisciplinar con varias
especialidades implicadas, la implementacidn inicial y el foco de seguimiento se planted en la

Unidad de Urgencias del Hospital.

Por la experiencia de otros centros, y a pesar de las campafias de difusion y de la formacion
de los profesionales, el grado de cumplimiento de estas medidas suele ser variable en la
mayoria de los entornos hospitalarios, por eso es fundamental evaluar la implantacién del
Cadigo Sepsis en el hospital para conocer las dificultades y las barreras del proceso con el fin
de tomar conciencia, conocer qué se necesita mejorar y enfatizar en la aplicacidn del Codigo
Sepsis y con esto optimizar el tratamiento y las medidas terapéuticas que reciben los pacientes

reduciendo la morbi-mortalidad de dicha enfermedad®®.



2. OBJETIVOS

El objetivo principal del estudio es describir los resultados del primer afio de implantacion

del Cddigo Sepsis en el servicio de urgencias del HUMS.

Los objetivos especificos del estudio son:

- Evaluar si los criterios de alerta permiten detectar los casos de sepsis o shock séptico de

forma adecuada.

- Conocer el tratamiento antibidtico empirico administrado a los pacientes y los gérmenes
aislados en las muestras. Ademas de, describir si tras el antibiograma, en los casos en los
que sea posible, se ha dirigido/desescalado el tratamiento y posteriormente

secuenciado a via oral.

- Describir la mortalidad de los pacientes con sepsis o shock séptico segun el foco de

infeccidn y el diagndstico.

- Estudiar la relacidon del tratamiento antibidtico precoz, del tratamiento dirigido y de la

duracién del tratamiento antibidtico con la mortalidad intrahospitalaria.



3. MATERIAL Y METODOS

3.1 DISENO, POBLACION Y AMBITO DE ESTUDIO

Estudio observacional descriptivo retrospectivo unicéntrico en el que se incluyen a todos
los pacientes en los que se activd el Cédigo Sepsis (CS) en el servicio de urgencias del Hospital
Universitario Miguel Servet, desde que se instaurd el CS el 22 de junio de 2017 hasta el 22 de

junio de 2018.

3.2 PROCEDIMIENTO, FUENTES DE INFORMACION Y VARIABLES DEL ESTUDIO

En el programa informatico del Servicio de Urgencias del hospital, PCH, se crearon las
alarmas/alertas de sospecha de sepsis, basadas en criterios mayores y menores (Anexo 1). Se

activa una alerta automatica en PCH en los siguientes casos:
- 1criterio mayor + 2 criterios menores
- 2 0 mas criterios mayores
- 1 criterio mayor + 1 criterio menor + 1 sospecha de infeccién
- 2 criterios menores + sospecha de infeccion

Estas alertas automdticas ayudan a activar el CS, en el triaje por el personal de enfermeria 'y
a lo largo de toda la asistencia que recibe el paciente en urgencias, por el facultativo segun los

criterios Qsofa e SIRS (Anexo 1).

Ademas, un grupo multidisciplinar de profesionales sanitarios del hospital elaboraron un
triptico de consulta rdpida, destinado a facultativos, para el abordaje de la sepsis con los
criterios de deteccion precoz, protocolo de actuacion inicial ante sospecha de sepsis o shock
séptico (Anexo 2), dosis de antibidticos en shock séptico (Anexo 3) y tratamiento empirico
segln foco en caso de shock séptico (Anexo 4). También han elaborado un triptico para el

personal de enfermeria donde detallan como actuar en caso de que se active el CS (Anexo 5).

El programa de PCH nos proporciona informacién sobre el Cédigo Sepsis y nos detalla el
modo de deteccidn de la sepsis/shock séptico: Alerta/Alarma detectada en Triaje segln
criterios de alerta (Anexo 1), Protocolo Cédigo Sepsis activado por facultativo y Desactivado
Protocolo Cddigo Sepsis (a pesar de cumplir criterios de alerta). Por lo tanto se trata de una

variable cualitativa categdrica politdmica, con las tres categorias ya detalladas.



Del programa informatico del Servicio de Urgencias, PCH, obtendremos un listado de todos

los pacientes en los que se haya activado el Cédigo Sepsis, durante el periodo estudio. De este

programa recogeremos las siguientes variables:

Variables demogréficas:

o Edad: Variable cuantitativa continua

o Sexo: Variable cualitativa dicotomica (Hombre/Mujer)
Enfermedades asociadas: Variable cualitativa dicotémica (SI presenta |la
enfermedad/NO presenta la enfermedad)

Constantes vitales:

o Frecuencia cardiaca (FC), frecuencia respiratoria (FR) y saturacién de oxigeno

(S0,): Variables cuantitativas discretas
o Temperatura (T2): Variable cuantitativa continua
Parametros analiticos que hay que cumplimentar al activar el CS (leucocitosis, acido
lactico, hipoxemia —PO2 < 75mmHg, creatinina > 2 mg/dl, diuresis < 0,5 ml/kg/hora,
bilirrubina > 2mg/dl, recuento de plaquetas < 100.000/mm®, INR > 1,5,
Encefalopatia/Glasgow < 14)

o Todas estas variables son cualitativas dicotémicas: S| presentan esos

parametros analiticos/NO presentan esos parametros analiticos.

Una vez que tengamos esta informacion, seleccionaremos los casos confirmados, es decir,

los pacientes que realmente tienen un diagndstico definitivo, al alta del episodio de urgencias,

de sepsis o shock séptico descartando ademds todos los casos en los que finalmente se ha

desactivado el Cédigo Sepsis.

En estos pacientes con diagndstico definitivo al alta de urgencias, revisando los informes de

urgencias, los informes de alta y los informes de Microbiologia de la INTRANET del HUMS

recogeremos las siguientes variables:

Necesidades de farmacos vasoactivos (Noradrenalina, Dopamina o Dobutamina):

Variable cualitativa dicotdmica: SI/NO

Orden de Hemocultivos por duplicado en urgencias: Variable cualitativa dicotdmica:

SI/NO

Servicio responsable del paciente (Variable cualitativa policotémica) y necesidad de

ingreso en UCI (Variable cualitativa dicotémica: SI/NO)



- Foco de infeccion segun el diagnédstico final codificado en el informe de alta (Origen de
la Sepsis o Shock séptico). Se trata de una variable cualitativa politdmica, con las
siguientes opciones de respuesta: Respiratoria, Urinaria, Abdominal, Sin foco, Otro

foco.

- Variables microbioldgicas: Tipo de muestras recogidas y germen aislado en las mismas.

Son variables cualitativas policotémicas.

o El tipo de muestra es una variable cualitativa policotémica ya que se recogen
todo tipo de muestras solicitadas, desde hemocultivos y urocultivos, que son
las muestras mds habituales, hasta coprocultivos, abscesos, liquido
cefalorraquideo, esputo, frotis nasal, heridas quirdrgicas... de modo que se
trata de un gran abanico de muestras las que se pueden solicitar segun la
situacion clinica del paciente, es decir, hay tantas opciones en esta variable

como muestras distintas se soliciten.

o En la variable: germen aislado, se recoge especie y género en el caso de las
bacterias y hongos; y en virus el nombre completo. Todo esto aparece
detallado en el informe de microbiologia de la INTRANET. Al tratarse de una
recogida detallada del germen, hay tantas opciones en esta variable como
gérmenes distintos se aislen y por eso se trata de una variable cualitativa

policotomica.

- Tiempo de estancia hospitalaria. Se obtiene por diferencia de fechas entre la fecha de
ingreso en urgencias y la fecha de alta en la unidad de hospitalizacién. Se trata de una

variable cuantitativa continua.

Con respecto a la terapia antibidtica, desde el programa de prescripcién de farmacia
(Farmatools®) o revisando la historia clinica del paciente, segun si el paciente esta ingresado
en una planta del HUMS con prescripcidon electrénica o no, recogeremos los antibidticos
administrados durante su estancia hospitalaria (tipo de antibidtico, dosis y duracién del
tratamiento). También se valorard si después de obtener el resultado microbiolégico, y en los
casos donde haya antibiograma, se ha dirigido el tratamiento antibidtico (desescalado) vy si
posteriormente se ha realizado terapia secuencial, es decir, si se ha pasado de tratamiento

intravenoso a tratamiento oral.

- Tanto el antibidtico empirico prescrito como el antibidtico dirigido y el antibiético de
terapia secuencial, son variables cualitativas policotdmicas. Se detalla el principio activo

prescrito en cada caso.
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- El tiempo de duracién de cada tipo de tratamiento antibidtico es una variable

cuantitativa continua.

Finalmente, también se han recogido las siguientes variables relacionadas con la
mortalidad: Si el paciente ha fallecido (exitus), independientemente de si es en el ingreso
hospitalario o en otro momento posterior; Si el paciente ha fallecido en el episodio de sepsis

detallando si ha sido en urgencias o durante su ingreso y fecha de exitus.
- Exitus del paciente: Variable cualitativa dicotémica: SI/NO

- Exitus del paciente en episodio de sepsis: Variable cualitativa dicotémica: SI/NO

- Fecha de exitus: Variable cuantitativa continua.

3.3 ANALISIS ESTADISTICO

Todas las variables han sido recogidas en una tabla de Microsoft Excell® y posteriormente el

analisis estadistico se ha realizado con el programa SPSS Statistics 22°.

Las variables cuantitativas se describen indicando media con desviacién estandar. Si las
variables siguen una distribucién normal (Test de Kolgomorov-Smirnov con valor de p>0,05), la
prueba estadistica a realizar es T-Student. Si las variables no siguen una distribucién normal
(Test de Kolgomorov-Smirnov con valor de p<0,05), se realizardn la prueba de U de Mann-

Whitney.

En las variables cualitativas se detallan los porcentajes y la prueba estadistica realizada es la
prueba de Chi-Cuadrado o Test exacto de Fisher, segin el tamafio muestral. Si es
estadisticamente significativa, para saber el grado de relacidn o asociacién de las variables se

detallara el estadistico Q de Yule.

La significacion estadistica se considerd a partir de valores de p<0,05 y el intervalo de

confianza fue del 95%.
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3.4 ASPECTOS ETICOS

El estudio no ha interferido con las tareas asistenciales del centro ni con la practica clinica
habitual ya que los datos se han recogido de manera retrospectiva. Al tratarse de un estudio
retrospectivo, no se ha contemplado la posibilidad de solicitar el consentimiento informado a
los pacientes. La mayoria de los datos se obtuvieron del programa informdtico de urgencias
(PCH) y en los casos en los que se ha requerido acceder a la historia clinica del paciente, se ha
creado un sistema de registro que no permite la identificacién de los pacientes para nadie que
no sea el investigador principal. Por lo tanto, se ha mantenido la confidencialidad de los datos
de los pacientes incluidos en el estudio de acuerdo a la normativa vigente de proteccidon de

datos.

El estudio ha sido presentado y aprobado por el Comité Etico de Investigacion Clinica de

Aragdn (CEICA) (Anexo 6).
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4. RESULTADOS

4.1 DESCRIPCION DE LA MUESTRA

En el periodo comprendido entre el 22 de junio de 2017-22 de junio de 2018, es decir, en 1
afo de seguimiento, en el servicio de urgencias del HUMS se ha activado el CS en 555
pacientes, de los cuales 302 (54,4%) han tenido un diagnéstico definitivo de sepsis o shock
séptico al alta de dicho servicio, siendo 249 (82,5%) pacientes con diagndstico de sepsis y 53

(17,5%) de shock séptico.

De los 302 pacientes, 183 (60,6%) son hombres con una edad media de 74 (Desviacidn

estandar (DE) de 14,4) y 119 (39,4%) mujeres con una edad media de 80 (DE 14,5).

Las enfermedades asociadas de los 302 pacientes estudiados se exponen en la tabla 1.

ENFERMEDAD SEPSIS n=249 SHOCK SEPTICO n=53 GLOBAL n=302
ASOCIADA (n (%)) (n (%)) (n(%))
HTA 136 (54,6%) 28 (52,8%) 164 (54,3%)
Diabetes 66 (26,5%) 15 (28,3%) 81 (26,8%)
Dislipemia 83 (33,3%) 17 (32,1%) 100 (33,1%)
EPOC 62 (24,9%) 9 (17,0%) 71 (23,5%)
1AM 50 (20,1%) 6(11,3%) 56 (18,5%)
AcCv 47 (18,9%) 15 (28,3%) 62 (20,5%)
Demencia 57 (22,9%) 11 (20,8%) 68 (22,5%)
IRC 55 (22,1%) 9 (17,0%) 64 (21,2%)
IH 14 (5,6%) 1(1,9%) 15 (5,0%)
ICC 50 (20,1%) 12 (22,6%) 62 (20,5%)
VIH 4(1,6%) 0 (0,0%) 4(1,3%)
VHC 4(1,6%) 1(1,9%) 5(1,7%)
Neoplasias 47 (18,9%) 12 (22,6%) 59 (19,5%)

Tabla 1. Enfermedades asociadas de los pacientes segun el diagnodstico

El promedio de minutos de espera desde su llegada a urgencias hasta pasar por el triaje es
de 9,19 con una desviacion estandar de 5,07. La prioridad asignada en triaje (segun el nivel de
gravedad: Prioridad | > Prioridad Il > Prioridad Ill > Prioridad 1V) ha sido: 10 (3,3%) pacientes
con prioridad |, 243 (80,5%) con prioridad 1l, 47 (15,6%) con prioridad Ill y 2 (0,7%) con
prioridad IV.
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El servicio médico con mas pacientes a su cargo tras el episodio de urgencias ha sido
medicina interna, incluido el servicio de infecciosos, con 104 (34,4%) pacientes, seguido de las
unidades de cuidados intensivos (UCI) con 39 pacientes (12,9%). 39 pacientes han sido
ingresados a cargo del servicio de UCI pero durante su episodio de sepsis, 16 pacientes mas
(5,4%) han requerido ingresar en UCI en algin momento de su ingreso. El resto de los
pacientes tras el episodio de urgencias han estado a cargo de otros servicios del hospital
(nefrologia, neumologia, urologia, digestivo, cirugia...) pero en todos los casos con un
porcentaje de pacientes inferior al 5%. 56 (18,5%) pacientes han sido trasladados a otro
hospital, concretamente 32 (10,6%) al Hospital Militar de la Defensa, 12 (4%) al Hospital San
Juan de Dios, 7 (2,3%) al Hospital Nuestra Sefiora de Gracia, 4 (1,3%) al Hospital Clinico

Universitario Lozano Blesa y 1 (0,3%) al Hospital Royo Villanova.

4.2 ACTIVACION DEL CODIGO SEPSIS

El modo de deteccién de sepsis o shock séptico (Grafico 1) ha sido el siguiente: en 207
(68,6%) pacientes el protocolo ha sido activado por el facultativo, en 65 (21,5%) pacientes se
ha detectado por una alerta/alarma detectada en triaje y en 30 (9,9%) pacientes, a pesar de
tener un diagndstico definitivo al alta de sepsis/shock séptico se ha desactivado el cddigo

sepsis.

Modo de deteccion del Caodigo Sepsis

B/ Protocolo activado por
facultativo

B Alerta/alarma detectada
en triaje

® Desactivado protocolo
sepsis

Grafico 1. Modo de deteccion del Cédigo Sepsis

Los resultados sobre los pardametros analiticos relacionados con los criterios de alerta que

los facultativos deben rellenar cuando se ha activado el CS se muestran en la tabla 2 y 3.
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PARAMETRO ANALITICO

Temperatura (2C)

SO, (mmHg)

Presion arterial sistolica

(mmHg)

Presion arterial diastodlica

(mmHG)
Frecuencia cardiaca (FC)

Frecuencia respiratoria (FR)

PACIENTES CON PROTOCOLO
CUMPLIMENTADO (% respecto a
pacientes con activacion CS, n=302)

MEDIA
(Desviacion Estandar)

37,4 (1,1) 227 (75,2%)

92,4 (6,3) 267 (88,4%)
100,3 (27,5) 283 (93,7%)
57,9 (16,7) 283 (93,7%)
104,9 (23,5) 287 (95,0%)
61,7 (44,6) 3 (1,0%)

Tabla 2. Parametros analiticos cuantitativos relacionados con los criterios de alerta que se deben

rellenar al activar el CS.

PARAMETRO ANALITICO

Antibiotico en <1h
Leucocitosis
Acido lactico > 2 mmol/L

Hipoxemia: PO, < 75 mmHg
0 Sa0, < 90%

Creatinina > 2 mg/dl|

Diuresis <  0,5ml/kg/h
durante >2h

Bilirrubina > 2 mg/dl o
Basal duplicada

Recuento de plaquetas <
100.000/mm3 o Basal
duplicado

Coagulopatia INR >1,5,
TTPA > 60s

Encefalopatia/Glasgow <14

Drenaje quirtrgico

%

0 PACIENTES QUE
PACIENTES CON % (CUMPLEN
DATO (CUMPLIMENTADO/ CUMPLEN
ACTIVACION CS) CRITERIO CRITERIO/DATO
CUMPLIMENTADO CUMPLIMENTADO)
198 65,6% 165 83,3%
188 62,3% 144 76,6%
107 35,4% 88 82,2%
178 58,9% 81 45,5%
179 59,3% 71 39,7%
172 57% 92 53,5%
157 52,0% 27 17,2%
178 58,9% 20 11,2%
174 57,6% 50 28,7%
189 62,6% 79 41,8%
164 54,3% 8 4,9%

Tabla 3. Parametros analiticos cualitativos relacionados con los criterios de alerta que se deben

rellenar al activar el CS.
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Los criterios de alerta incluidos en PCH, segun las escalas SIRS y Qsofa, que han activado el
Cadigo Sepsis han sido los siguientes (Grafico 2): 111 (36,8%) pacientes con 2 criterios SIRS, 25
(8,3%) con 3 criterios SIRS y 1 (0,3%) con 4 criterios SIRS, 9 (3,0%) con 2 criterios Qsofa; y las
alertas basadas en criterios mayores y menores han sido: 32 (10,6%) pacientes con 1 criterio
mayor + 2 criterios menores, 32 (10,6%) con 2 o mas criterios mayores, 23 (7,6%) con 1 criterio
mayor + 1 criterio menor + sospecha de infeccién y 9 (3,0%) con 2 criterios menores +

sospecha de infeccidn.

En 95 pacientes (31,5%) no se ha completado el protocolo al completo. De estos 95
pacientes en los que faltan datos para activarse el CS, en 69 (72,6%) el CS ha sido activado por
el facultativo, en 12 (12,6%) el CS ha sido activado en el triaje a pesar de cumplir menos

criterios para activarse el CSy en 14 (14,8%) se ha desactivado el CS.

Criterios de Alertaen PCH
120 111(36,8%)

100
BO
a0

40 | 32(10,6%) 32(10,6%) 26 (8,3%)

23 (7,6%)
o . ._l

1 CRITERIO ZOMAS  1C.MAYOR+1 2CRITERIOS 2 CRITERIOS =2 CRITERIOS 2 CRITERIOS
MAYOR + 2 CRITERIOS  C.MENOR+  MENORES+ SIRS SIRS QS0FA
CRITERIOS MAYORES SOSPECHA  SOSPECHA

WEMORES INFECCIOM INFECCIOM

Grafico 2. Criterios de alerta activados en PCH (Escala Qsofa, SIRS, Criterios mayores y menores)

De los 302 pacientes, 120 (39,7%) han necesitado la administracion de farmacos
vasoactivos (Noradrenalina, Dopamina o Dobutamina). En 230 (76,2%) se han realizado

hemocultivos por duplicado previo al tratamiento antibidtico en el servicio de urgencias.

La media de dias de ingreso es de 12,0 con una desviacién estandar de 7,9.
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4.3 ORIGEN DE LA SEPSIS, PERFIL MICROBIOLOGICO Y TERAPIA ANTIBIOTICA

En el estudio del origen de la sepsis o shock séptico, el perfil microbioldgico, y la terapia

antibidtica recibida (empirica, dirigida y secuencial) no se han tenido en cuenta a 10 pacientes

de los 302 diagnosticados debido a la gran variabilidad que han tenido en su tratamiento

antibiético y la dificultad de saber cudl era el que correspondia a su proceso por sepsis,

ademads de su prolongada estancia en UCI y/o en el hospital. Por lo tanto, se ha hecho el

estudio con 292 pacientes.

De los 292 pacientes, 239 (81,8%) han sido diagnosticados de sepsis y 53 (18,2%) de shock

séptico.

4.3.1 ORIGEN DE LA SEPSIS O FOCO DE INFECCION

En cuanto al foco de infeccidn (Grafico 3), es urinario en 117 (40,1%) pacientes, respiratorio

en 92 (31,5%), abdominal en 46 (15,8%), sin foco en 20 (6,8%) y otro foco o mas de un foco en

17 (5,8%). En la tabla 4 se detalla el origen o foco de la infeccion segun el diagnéstico.

Foco de infeccion en Sepsis/Shock Séptico

= URIMNARLA

B RESPIRATORIA

mABDOMINAL

S3IM FOCO

B OTRO FOCO O MAS DE UN
FOCO

Grafico 3. Foco de infeccion u origen de la sepsis o shock séptico

FOCO DE INFECCION
Urinario
Respiratorio
Abdominal
Sin foco

Otro foco 0 mas de un foco

SEPSIS (%) n = 239
102 (42,7%)
73 (30,5%)
33 (13,8%)
17 (7,1%)
14 (5,9%)

SHOCK SEPTICO (%) n = 53
15 (28,3%)
19 (35,8%)
13 (24,5%)
3 (5,7%)
3(5,7%)

GLOBAL (%) n = 292
117 (40,1%)
92 (31,5%)
46 (15,8%)
20 (6,8%)
17 (5,8%)

Tabla 4. Foco de infeccidn segtin el diagnéstico
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4.3.2 PERFIL MICROBIOLOGICO

4.3.2.1 MUESTRAS SOLICITADAS

Para el estudio de la solicitud de hemocultivos (HC) por duplicado, en el servicio de
urgencias, previo al tratamiento antibiético, segun el diagndstico se tendra en cuenta a los 302
pacientes iniciales (Unicamente en este caso) y segun el foco de infeccién, como ya he

detallado antes, sélo se han estudiado 292 pacientes.

En la tabla 5 y 6, se detallan los HC solicitados en urgencias previo al tratamiento

antibidtico, segun diagndstico (n=302) y segun foco de infeccion (n=292), respectivamente.

SEPSIS n (%) SHOCK SEPTICO n (%) GLOBAL n (%)
n =249 n=53 n= 302
HC previos al antibiético 190 (76,3%) 40 (75,5%) 230 (76,2%)

Tabla 5. Hemocultivos solicitados en urgencias previos a la administracion de antibidtico, segun el

diagndstico
URINARIO RESPIRATORIO ABDOMINAL SIN FOCO OTRO FOCO GLOBAL n (%)
(n (%)) n=117 (n (%)) n=92 (n (%)) n=46 (n (%)) n=20 (n (%)) n=17 n =292
HC previos al
88 (75,2%) 68 (73,9%) 32 (69,6%) 19 (95,0%) 16 (94,1%) 223 (76,4%)
antibidtico

Tabla 6. Hemocultivos solicitados en urgencias previos a la administracion de antibidtico, segun el

foco de infeccion

Para los 292 pacientes estudiados finalmente, se han solicitado un total de 669 muestras
para analisis microbioldgico durante todo su ingreso, de ellas 253 (37,8%) son hemocultivos y
227 (33,9%) urocultivos (UC). En la tabla 7 y 8 se detallan el nimero de HC y UC solicitados
segun el foco de infeccion y el diagndstico, respectivamente. Ademas, se solicitaron 32 (4,8%)
coprocultivos y 31 (4,6%) muestras de exudado faringeo, nasal y perianal para control
epidemioldgicos. Otras muestras, como LCR, heridas, ulceras, catéter, broncoaspirados,

esputo..., entre otras, se solicitaron pero con un porcentaje inferior al 3% en todos los casos.
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URINARIO RESPIRATORIO ABDOMINAL SIN FOCO OTRO FOCO

(n (%)) n=117 (n (%)) n=92 (n (%)) n=46 (n (%)) n=20 (n (%)) n=17
HEMOCULTIVOS 100 (85,5%) 79 (85,9%) 37 (80,4%) 20 (100,0%) 17 (100,0%)
UROCULTIVOS 113 (96,6%) 66 (71,7%) 24 (52,2%) 12(60,0%) 12 (60,0%)

Tabla 7. Niumero de hemocultivos y urocultivos solicitados para los pacientes segun foco de

infeccion u origen de la sepsis, durante toda su estancia hospitalaria.

SEPSIS n (%) SHOCK SEPTICO n (%)
n=239 n=53
HEMOCULTIVOS 206 (86,2%) 47 (88,7%)
UROCULTIVOS 188 (78,7%) 39 (73,6%)

Tabla 8. Numero de hemocultivos y urocultivos solicitados para los pacientes segun diagndstico,

durante toda su estancia hospitalaria.

De las 669 muestras microbioldgicas, 308 (46,0%) han sido positivas, con germen aislado en
la muestra, y 24 (3,6%) muestras estaban contaminadas. En la tabla 9, se detalla la relacion
entre HC solicitados, positivos y contaminados, segun el foco de infeccion y el diagndstico,

durante toda la estancia hospitalaria de los pacientes estudiados; y lo mismo con los UC.

HC HC positivos (+) HC uc UC positivos (+) uc
solicitados’ (con germen) contaminados’®  solicitados" (con germen)” contaminados®

FOCO

Urinario 100 58 (58,0%) 11 (11,0%) 113 87 (76,9%) 1 (0,9%)
Respiratorio 79 22 (27,8%) 6 (7,7%) 66 15 (22,7%) 0 (0,0%)
Abdominal 37 25 (67,6%) 2 (5,3%) 24 7 (29,2%) 0 (0,0%)
Sin foco 20 8 (40,0%) 2 (10,0%) 12 3 (25,0%) 0(0,0%)
Otro foco 17 8 (47,1%) 2 (11,8%) 12 2 (16,6%) 0(0,0%)
DIAGNOSTICO

Sepsis 206 94 (45,6%) 19 (9,2%) 188 97 (51,6%) 1(0,5%)
Shock séptico 47 27 (57,4%) 4 (8,5%) 39 17 (43,6%) 0 (0,0%)

1. Sélo se muestra el n2 de HC/UC solicitados = n
2. Se detalla n (% respecto a los HC solicitados = HC positivos/HC solicitados). Lo mismo con UC

3. Se detalla n (% respecto a los HC solicitados = HC contaminados/HC solicitados). Lo mismo con UC

Tabla 9. Hemocultivos y urocultivos, respectivamente, solicitados, positivos y contaminados
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4.3.2.2 GERMENES AISLADOS

En las 669 muestras microbioldgicas solicitadas, se han aislado un total de 308 (46,0%)

gérmenes. En la tabla 10 se detallan los gérmenes aislados en las muestras (Grafico 4).

GERMEN AISLADO n=308 gérmenes aislados n (%)
Bacterias Gram Positivas 88 (28,6%)
Bacterias Gram Negativas 142 (46,1%)
Polimicrobiana 51 (16,5%)
Hongos 8(2,6%)
Virus 19 (6,2%)

Tabla 10. Gérmenes aislados en las muestras microbioldgicas

Gérmenes aislados en las muestras
2,6%
6,2% BACTERIAS GRAM POSITIVAS
28,6% BACTERIAS GRAM MNEGATIWVAS
16,6%
POLIMICROBIAMNA
VIRLS
46,1%
HOMNGOS

Grafico 4. Gérmenes aislados en las 308 muestras microbioldgicas positivas

De los 308 gérmenes aislados, 41 (13,3%) son bacterias multirresistentes. Las bacterias

multirresistentes aisladas se detallan en la tabla 11y 12.

BACTERIA MULTIRRESISTENTE (MultiR) n=41 N2 BACTERIAS MULTIRESISTENTES (%)
Escherichia Coli (E.coli) BLEE" 14 (34,1%)
Pseudomonas aeruginosa XDR? 9(22,0%)

Pseudomonas aeruginosa MDR® 2 (4,9%)
Staphylococcus aureus meticilin resistente 13 (31,7%)

Klebsiella pneumoniae BLEE 3(7,3%)

1 2 . 3 . .
BLEE=Beta Lactamasas de Espectro Extendido; XDR=Extremadamente resistente; "MDR=Multirresistente

Tabla 11. Bacterias multirresistentes aisladas en las muestras microbiolégicas solicitadas
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BACTERIA AISLADA EN MUESTRA N2 BACTERIAS AISLADAS % MULTIRESISTENCIA

E.Coli BLEE 14

E.Coli 93 13,1%
TOTAL 107

Pseudomonas aeruginosa XDR 9

Pseudomonas aeruginosa MDR 2

Pseudomonas aeruginosa 13 45,8%
TOTAL 24

Staphylococcus  aureus  meticilin 13

resistente

Staphylococcus aureus 21 38,2%
TOTAL 34

Klebsiella pneumoniae BLEE 3

Klebsiella pneumoniae 26 10,3%
TOTAL 29

Tabla 12. Multirresistencia presente en nuestro estudio

Los gérmenes aisladas en HC (253 solicitados y 121 (47,8%) con germen aislado) y UC (227

solicitados y 114 (50,2%) con germen aislado) se exponen en la tabla 13 y 14 respectivamente.

GERMENES AISLADOS n (%)
HEMOCULTIVOS (121 muestras con germen) n=121
E.coli 39 (32,2%)
E.coli BLEE 6 (4,9%)
Pseudomonas aeruginosa 4 (3,3%)
Klebsiella pneumoniae 12 (9,9%)
Staphylococcus aureus 8 (6,6%)
Staphylococcus aureus meticilin resistente 4(3,3%)
Streptococcus pneumoniae 6 (5,0%)
Polimicrobiana: Dos gérmenes Gram negativos 10 (8,3%)
Polimicrobiana: Gram negativo + Gram positivo 6 (5,0%)
Resto de gérmenes aislados’ 26 (21,5%)

! 26 gérmenes distintos aislados que suponen <2% cada uno de ellos

Tabla 13. Gérmenes aislados en hemocultivos
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GERMENES AISLADOS

UROCULTIVOS (114 muestras con germen)
E.coli

E.coli BLEE

Klebsiella pneumoniae

Pseudomona aeruginosa XDR

Proteus mirabilis

Morganella morgagnii

Enterococcus faecalis

Staphylococcus aureus

Polimicrobiana: Dos gérmenes Gram negativos
Polimicrobiana: Gram negativo + Gram positivo

/ . 1
Resto de gérmenes aislados

n (%)
n=114
38 (33,3%)
3(2,6%)
7 (6,2%)
3(2,6%)
3(2,6%)
3(2,6%)
6 (5,3%)
3(2,6%)
7 (6,2%)
13 (11,4%)

28 (24,6%)

! 30 gérmenes distintos aislados que suponen <2% cada uno de ellos

Tabla 14. Gérmenes aislados en urocultivos

La bacteria que se han aislado con mayor porcentaje en HC y UC segun el foco de infeccidon

se detalla en la tabla 15.

URINARIO RESPIRATORIO
n (%) n (%)
n=58 con HC + n=22 con HC +
2 9 22,79
HEMOCULTIVOS 9 (50,0%) > (22,7%)
E. coli Streptococcus
pneumoniae
n=87 con UC + n=15 con UC +
27 (31,0%) 4 (26,7%)
UROCULTIVOS . .
E.coli E.coli

ABDOMINAL
n (%)
n=25 con HC +
5(8,8%)
Klebsiella

pneumoniae
n=7 con UC +

4 (57,1%)

E.coli

El otro germen aislado es una combinacion de E.coli + Proteus mirabilis

SIN FOCO
n (%)
n=8 con HC +
2 (25,0%)

E.coli

n=3 con UC+

2 (66,6%)
Polimicrobiana
Gram positivo +

Gram negativo

OTRO FOCO
n (%)
n=8 con HC +
2 (25,0%)
Pseudomonas

aeruginosa
n=2 con UC+

1 (50,0%)"

E.coli

Tabla 15. Bacteria mas prevalente aislada en hemocultivos y urocultivos segun el foco de infeccion
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4.3.2.3 TRATAMIENTO ANTIBIOTICO

La media de dias con tratamiento antibidtico es de 10,9 con una desviacion estandar de 6,6.

4.3.2.3.1 Tratamiento empirico

En cuanto al tratamiento antibidtico recibido, de los 292 pacientes estudiados, todos (292
(100%)) han recibido tratamiento empirico. En 269 pacientes se han prescrito antibidticos que
requieren dosis de carga en caso de sepsis o shock séptico y son 66 (24,5%) pacientes los que

han recibido dosis de carga.

En la tabla 16 los tratamientos antibidticos empiricos prescritos con mayor frecuencia,

segun el foco de infeccidn.

n (%)

TRATAMIENTO EMPIRICO

URINARIA® n=117
Meropenem 32 (27,4%)
Ceftriaxona 20 (17,1%)
Meropenem + Amikacina 15 (12,8%)
Piperacilina/Tazobactam 8 (6,8%)
Ertapenem 6 (5,1%)
Otros’ 36 (30,8%)
RESPIRATORIA? n=92
Ceftriaxona + Levofloxacino 18 (19,6%)
Meropenem 13 (14,1%)
Ceftriaxona 9(9,8%)
Piperacilina/Tazobactam 9(9,8%)
Meropenem + Levofloxacino 7 (7,6%)
Otros’ 36 (39,1%)
ABDOMINAL® n =46
Piperacilina/Tazobactam 16 (34,8%)
Meropenem 8(17,4%)
Ciprofloxacino + Metronidazol 3(6,5%)
Ceftriaxona + Metronidazol 3(6,5%)
Meropenem + Linezolid 3 (6,5%)
Otros’ 13 (28,3%)
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SIN FOCco? n=20

Meropenem 4 (20,0%)
Piperacilina/Tazobactam 4 (20,0%)
Ceftriaxona 3 (15,0%)
Ertapenem 3 (15,0%)
Otros’ 6 (30,0%)
OTRO FOCO O MAS DE UN FOCO® n=17

Meropenem + Daptomicina 3(18,8%)
Otros’ 14 (82,4%)

! Pacientes con tratamientos antibidticos distintos que suponen de manera individual un % <3%
? pacientes con tratamientos antibidticos distintos que suponen de manera individual un % <7%
* pacientes con tratamientos antibiéticos distintos que suponen de manera individual un % <10%

Tabla 16. Tratamiento antibiotico empirico segun el foco de infeccién

El tratamiento antibiético empirico recomendado en el triptico de consulta rapida, segln
foco de infeccidén en caso de shock séptico (n=53), recomienda tratamiento con minimo una
combinacion de 2 antibidticos y en algunos casos, segun la situacion clinica, con 3 antibidticos
(Anexo 4). Sélo se han cumplido las recomendaciones de tratamiento detalladas en el triptico
en 15 (28,3%) pacientes. El cumplimiento o no cumplimiento, con su motivo, de las
recomendaciones del triptico para este grupo de pacientes, segun el foco de infeccion, se

detalla en la tabla 17.

URINARIO RESPIRATORIO ABDOMINAL SIN FOCO OTRO FOCO GLOBAL

n (%) n=15 n (%) n=19 n (%) n=13 n (%) n=3 n (%) n=3 n (%) n=53
Sl se cumple 3(20,0%) 5(26,3%) 7 (53,8%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 15 (28,3%)
NO se cumple 12 (80,0%) 14 (73,7%) 6 (46,2%) 3(100,0%) 3 (100,0%) 38 (71,7%)

Se prescribe
tratamiento en 7 (46,7%) 11 (57,9%) 4 (30,8%) 2 (66,7%) 0(0,0%) 24 (45,3%)

monoterapia

Otra combinacion
distinta a la 5(33,3%) 3 (15,8%) 2 (15,4%) 1(33,3%) 3 (100,0%) 14 (19,0%)

recomendada
Tabla 17. Cumplimiento de las recomendaciones de tratamiento empirico en pacientes de shock

séptico segun el foco de infeccién
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El tratamiento empirico mas prescrito en los pacientes con shock séptico segun el foco de

infeccidn se detalla en la tabla 18.

n (%)
TRATAMIENTO EMPIRICO SHOCK SEPTICO
URINARIA n=15
Meropenem 4 (26,7%)
Meropenem + Amikacina 3(20,0%)
Otros’ 8 (53,3%)
RESPIRATORIA n=19
Ceftriaxona 4 (21,2%)
Meropenem 3 (15,8%)
Amoxicilina-Clavulanico 2 (10,5%)
Ceftriaxona + Levofloxacino 2 (10,5%)
Meropenem + Levofloxacino 2 (10,5%)
Otros’ 6 (31,6%)
ABDOMINAL n=13
Piperacilina/Tazobactam 7 (53,8%)
Meropenem 4(30,8%)
Otros® 2 (15,4%)
SIN FOCO n=3
Meropenem 2 (66,7%)
Meropenem + Amikacina 1(33,3%)
OTRO FOCO O MAS DE UN FOCO n=3
Cloxacilina + Ampicilina + Gentamicina 1(33,3%)
Meropenem + Daptomicina 1(33,3%)
Piperacilina/Tazobactam + Linezolid 1(33,3%)

1 . . . . . .
Resto de tratamientos no detallados al estar sélo 1 paciente en tratamiento, suponiendo un porcentaje <10%

Tabla 18. Tratamiento empirico en pacientes con Shock Séptico

25



4.3.2.3.2 Tratamiento dirigido

De los 292 pacientes, se ha estudiado el tratamiento dirigido en 269 (92,1%) pacientes (23
(7,9%) pacientes excluidos por falta de informacién en los informes de Intranet o por traslado

a otros hospitales) de los cuales:
- En73(27,1%) no se ha dirigido la terapia por ausencia de germen en la muestra

- En 7 pacientes (2,6%) se aisla germen pero no hay antibiograma, porque en 6 se ha
contaminado el hemocultivo y en 1 por traslado a otro centro sin acceso a su historia de

microbiologia.

- En otros 13 pacientes (4,8%) no solicitan analisis microbiolégico, como consecuencia de

que los pacientes han fallecido de manera inmediata en urgencias (0-1 dia de ingreso).

Por lo tanto, 177 pacientes son candidatos al desescalado de su tratamiento antibidtico, es
decir, a recibir tratamiento dirigido segun su antibiograma y son 114 (64,4%) a los que si que

se les desescalada el tratamiento antibiotico y a 56 (31,6%) no se les desescala.

4.3.2.3.3 Terapia secuencial

En 281 pacientes se estudia la terapia secuencial (11 (3,8%) pacientes excluidos por falta de
informacidn en informes o por traslado a otro hospital como en el caso anterior) y 111 (39,5%)
reciben tratamiento secuencial, de los cuales 79 (28,1%) tienen que finalizar con el tratamiento

antibidtico en domicilio.

En la tabla 19 se detallan los antibidticos para terapia secuencial prescritos.
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n (%)

TRATAMIENTO SECUENCIAL n=111
Amoxicilina-Clavulanico 26 (23,4%)
Cefditoreno 12 (10,8%)
Cefixima 15 (13,5%)
Ciprofloxacino 18 (16,2%)
Levofloxacino 12 (10,8%)
Linezolid 2 (1,8%)
Metronidazol 2 (1,8%)
Fosfomicina 4 (3,6%)
Cotrimoxazol 6 (5,4%)
Resto’ 14 (12,6%)

18 pacientes con tratamientos distintos a los detallados o combinaciones de tratamiento que suponen <1%

cada uno de ellos de manera individual.

Tabla 19. Tratamientos antibidticos secuenciales prescritos

4.4 MORTALIDAD

De los 292 pacientes, hubo 94 (32,2%) fallecidos durante su hospitalizacién por el episodio
de sepsis o shock séptico, 30 (10,3%) en el servicio de urgencias y 64 (21,9%) durante su

ingreso hospitalario.

Las pacientes han estado en seguimiento para estudiar la mortalidad, después del alta
hospitalaria, un maximo de 485 dias para los primeros pacientes diagnosticados de sepsis 0
shock séptico en el servicio de urgencias hasta un minimo de 120 dias para los pacientes

diagnosticados en junio de 2018.

57 (19,5%) pacientes han fallecido, tras el alta hospitalaria de su episodio de sepsis o shock
séptico, concretamente 12 (4,1%) han fallecido en un periodo de tiempo comprendido entre O-
30 dias después del alta hospitalaria, 13 (4,5%) entre los 30-60 dias, 8 (2,7%) entre los 60-90
dias y el resto, 24 (8,2%) han fallecido en un tiempo superior a 3 meses después del alta. La
mortalidad de los pacientes detallada segun el foco de infeccidn y el diagndstico se detallan en

la tabla 20y 21 respectivamente.
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SEPSIS (n (%)) SHOCK SEPTICO (n (%))

EXITUS EN EPISODIO DE SEPSIS 70 (29,3%)" 24 (45,3%)"

Exitus en servicio de urgencias 18 (25,7%)2 12 (50,0%)2

Exitus en servicio de hospitalizacion 52 (74,3%) 12 (50,0%)

EXITUS POSTERIOR AL EPISODIO 45 (18,8%)" 12 (22,7%)"
Mortalidad entre 0-30 dias del alta 6 (13,3%)° 6 (50,0%)°
Mortalidad entre 30-60 dias del alta 11 (24,4%) 2 (16,7%)°
Mortalidad entre 60-90 dias del alta 7 (15,6%)° 1(8,3%)°
Mortalidad >90 dias del alta 21 (46,7%)’ 3(25,0%)°

"% respecto al total de diagnosticados de sepsis o shock séptico % % respecto al total de exitus en episodio segtin diagndstico

Tabla 20. Mortalidad segun el foco de infeccién

URINARIO RESPIRATORIO ABDOMINAL SIN FOCO OTRO FOCO
(n (%)) n=117 (n (%)) n =92 (n (%)) n=46 (n (%)) n =20 (n(%))n=20
EXITUS EPISODIO SEPSIS 27 (23,1%) 40 (43,5%) 15 (32,6%) 7 (35%) 5(29,4%)
Exitus en servicio de 18 (66,7%) 27 (67,5%) 11 (73,3%) 4 (57,1%) 4 (80,0%)
urgencias
Exitus en servicio de 9 (33,3%) 13 (32,5%) 4 (26,7%) 3(42,9%) 1(20,0%)
hospitalizacién
EXITUS POSTERIOR 24 (20,5%) 21 (22,8%) 8 (17,4%) 3 (15%) 1 (5,9%)
AL EPISODIO
Mortalidad entre 7 (29,2%) 5(23,8%) 0(0,0%) 0(0,0%) 0(0,0%)
0-30 dias del alta
Mortalidad entre 3(12,5%) 6 (28,6%) 3(37,5%) 1(33,3%) 0 (0,0%)
30-60 dias del alta
Mortalidad entre 2 (8,3%) 5(23,8%) 1(12,5%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
60-90 dias del alta
Mortalidad >90 dias 12 (50,0%) 5(23,8%) 4 (50,0%) 2 (66,7%) 1 (100,0%)
del alta
% respecto al total de cada foco de infeccidn 2% respecto al total de exitus en episodio segun diagndstico foco de infeccion

Tabla 21. Mortalidad segun el foco de infeccidn
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La relacién entre la mortalidad en el episodio de sepsis (intrahospitalaria), con la
administracién del antibiético en la primera hora desde el diagndstico, el tratamiento dirigido

y la duracidn del tratamiento antibiético, se detalla en la tabla 22.

MORTALIDAD EN EPISODIO DE SEPSIS

Valor de P

NO sl

ANTIBIOTICO 10 28 9
a 0,641

EN 12 HORA s 108 26
TRATAMIENTO NO 82 73 0.000

DIRIGIDO
(DESESCALADO) Sl 99 15 (Q de Yule =-0,709)
DURACION DEL TRATAMIENTO 14,06 4,18 0,505
ANTIBIOTICO (1IC95% 12,43-15,69) | (IC95% 2,89-5,47)

Tabla 22. Estudio de la relacion mortalidad con la administracion precoz del antibiético, el

tratamiento dirigido y la duracion del tratamiento antibiético.
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5. DISCUSION

La sepsis es una enfermedad tiempo dependiente muy frecuente en los servicios de
urgencias y actualmente, su identificacién precoz es fundamental para el prondstico del
paciente. Por eso es necesaria una mayor sensibilizacidn entre los profesionales sanitarios que

trabajan en dicho servicio. “®

Implantar un nuevo protocolo en un servicio de urgencias es complicado ya que es
necesario que los profesionales sanitarios estén adecuadamente informados de qué y cémo
tienen que hacerlo, y ademds deben integrarlo en su practica diaria, como una rutina mas®" En
nuestro Servicio de Urgencias el principal problema es la rotacién de profesionales que existe
ya que, durante su jornada laboral de turno de mafiana, estan los profesionales sanitarios que
pertenecen al servicio de urgencias pero en una guardia, en urgencias hay muchos
profesionales de otros servicios del hospital y es posible que no sepan en qué consiste este
nuevo protocolo, que no estén tan concienciados, que no les haya llegado la informacién
porque se acaban de incorporar como es el caso de los residentes o que no sepan la relevancia
de este nuevo protocolo, como es el CS y no lo tengan integrado en su practica. Esta situacion
también se ha observado en el estudio de Aguirre et al, estudio que también evalia la
implantacién del CS en urgencias, y confirman que tuvieron una mayor activacién del CS en
dias laborales, ya que entre semana existe un equipo fijo de médicos y enfermeras de
urgencias, y los dias festivos son cubiertos por médicos de guardia externos al servicio, donde

es mas dificil que llegue toda la informacién de la practica diaria del CS.%?

En nuestro estudio, las dificultades de la implantacion del CS las hemos observado al ver
que en 30 pacientes (9,9%) se ha desactivado el CS, a pesar de tener un diagnéstico definitivo
al alta del servicio de urgencias de sepsis. Esto estd relacionado con el trabajo adicional que les
supone la recogida de variables incluidas en el protocolo CS y el hecho de que aun no lo habian

incorporado como parte de su trabajo diario en los inicios de la implantacién.

También, hemos podido observar la gran dificultad en el grado de cumplimentacion de las
distintas variables que se pretenden recoger en el protocolo del CS ya que hay grandes
diferencias segun las variables. La frecuencia cardiaca y la tension arterial se completaron en el
95% vy 93,7% respectivamente, mientras que el valor del nivel de acido lactico sélo se ha
completado con el 35,4% de los pacientes, aunque la mayoria de los datos del protocolo se

han completado en un 52-88,4% de los pacientes.

Una variable a destacar que se ha completado sélo en 3 (1,0%) pacientes es la frecuencia

respiratoria. Una constante que las enfermeras no recogen habitualmente en su practica
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clinica ya que deben hacerlo manualmente y no hay ningln aparato de medida que les de
dicho valor. Esta variable es fundamental ya que aparece como criterio de alerta en la escala
Qsofa, SIRS y en los criterios menores, de modo que, es una variable que no ha sido incluida y
ha podido afectar disminuyendo las alertas y falseando los porcentajes de los criterios
detectados en cada escala. Por lo tanto, se trata de una limitacion del estudio. Este problema
también lo observaron en el estudio de Ferreras et al, donde afirmar que la baja
cumplimentacidon de la variable frecuencia respiratoria ha podido interferir en la menor

aplicacién de las medidas al no ser detectado en triaje."™”

De manera global, esto afecta a nuestro estudio y a la activacion del CS, ya que en 95
pacientes (31,5%) no se ha cumplimentado el protocolo adecuadamente y faltaban datos para
poder activarse el CS de manera automatica siendo el facultativo el que ha activado el CS en 69
de estos 95 pacientes (72,6%). Es muy probable que si el protocolo del CS se cumplimentase en
mayor medida, las alertas serian detectadas en el triaje actudndose de manera mas rapida,

fundamental en esta enfermedad tiempo dependiente.

Por lo tanto, es necesario mejorar en la recogida de las variables que estan en el protocolo
del CS, de modo que, hay que concienciar mas a los profesionales sanitarios de la importancia
de la cumplimentacion del CS con el fin de que lo vayan incluyendo en su practica diaria,
explicandoles nuevamente, que muchas de las variables a recoger forman parte de los criterios
de alerta definidos en PCH, mediante escala Qsofa, SIRS o criterios mayores y mejores, para

alertar de un CS.

Ademas, existe evidencia cientifica de que, el cumplimiento de paquete de medidas para el
tratamiento de la sepsis y shock séptico se asocia con una reduccidn de la mortalidad

hospitalaria y una mejora de la calidad asistencial que reciben estos pacientes™*?.

La administracion de antibiético en la primera hora y la recogida de hemocultivos previo a
la primera dosis de antibidtico son fundamentales en el CS y en nuestro estudio de los 198
(65,6%) pacientes que se ha recogido la variable administraciéon de antibiotico en la primera
hora, se ha cumplido en 165 (83,3%) y de los 302 pacientes en total, en 230 (76,2%) se han
recogido hemocultivos previos al antibiético. Esto supone el cumplimiento, en mas del 75% de
los pacientes del estudio, como en el estudio de Robert Boter et al donde la toma de
hemocultivos y la administracién de antibidtico en la primera hora se cumple en mas de %

partes de los pacientes(g’.

Comparando con otros estudios que también evaluaban la
implantacién del CS en un servicio de urgencias, hemos obtenido un cumplimiento mayor en la

toma de antibidtico en la primera hora, puesto que en el estudio de Gao et al el 74% de los
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), en el estudio de Ferreras et al un

pacientes recibieron antibidtico en la primera hora"®
62,9%(14) y en el estudio de Aguirre et al un 72,5%(9’. Aunque en nuestro estudio, no hemos
observado diferencias estadisticamente significativas entre la administracién precoz del
antibiético y la mortalidad, existe evidencia cientifica de que la administracién del antibidtico
empirico lo mas pronto posible es fundamental y esta relacionado con la mortalidad™>*®. En la
serie de Kumar et al™”, el antibiético era administrado en las primeras 6 horas en sélo un 50%
de los casos, y cada hora de retraso se tradujo en un aumento de la mortalidad del 7,6%.(8'9'“)'
Esto también se evidencia en el estudio de Ferrer et al, realizado en UCIS de Europa, Estados
Unidos y América del Sur, ya que obtuvieron un aumento estadisticamente significativo en la
probabilidad de muerte asociada al nimero de horas de retraso para la primera administraciéon
de antibidticos, demostrando que el retraso en la primera administracién del antibidtico se

asocia a un aumento de la mortalidad hospitalaria™.

En cambio, en la recogida de
hemocultivos previo al tratamiento antibiético, hemos obtenido resultados intermedios a
otros estudios ya que en el estudio de Aguirre et al lo recogieron en el 90%" y en el estudio de

Gao et al en el 74% de los pacientes™.

Hay que destacar el elevado porcentaje de HC contaminados en nuestro estudio ya que
segun el foco de infeccidén los porcentajes de HC contaminados se encuentran entre 5,3-11,8%,
y segun diagndstico de sepsis o shock séptico, los valores son de 9,2 y 8,5% respectivamente.
Valores muy superiores a los recogidos en la literatura, donde detallan que el porcentaje de HC
contaminados no debe exceder el 3%"®. Este es un punto en el que se estad intentando
mejorar formando al personal de enfermeria de manera adecuada para conseguir disminuir

este porcentaje y evitar la contaminacién de HC.

En nuestro estudio, el foco de infeccion mas comun ha sido el urinario (40,1%) seguido del
respiratorio (31,5%), resultado que coincide con el obtenido en el estudio de Garcia-Lépez et
al, donde el 42,8% de los pacientes el foco de infeccidn era urinario y en el 21,4% respiratorio,
aunque en este estudio la implantacion del CS se estudiaba en los pacientes que ingresaban en
una unidad de cuidados intensivos (UCI)(4’. En otro estudio, de Vincent et al, también realizado
en UCI, el foco de infeccidon mayoritario fue el respiratorio en el 68% de los pacientes seguido
del abdominal en el 22%. En cambio, en el estudio de Ferreras et al, estudio realizado en el
servicio de urgencias, en el 52,5% de los pacientes el foco de infeccién ha sido respiratorio
seguido del urinario en el 28,7%(14), como en el estudio de Milano et al con un 32,60% de
pacientes con foco respiratorio y 20,30% con foco urinario””. Excepto en el estudio de Vincent

|(19)

et al'"™, que recogen paciente del 1 al 15 de Mayo de 2002; en el resto de los estudios citados,
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el periodo de tiempo ha incluido afios enteros de modo que no se ve influido el foco de

infeccidn responsable con el periodo o la estacién del afio.

Respecto al germen responsable de la infeccidon por sepsis o shock séptico, se aislan
bacterias Gram-negativas en el 46,1% de las muestras, seguidas de las bacterias Gram-
positivas en el 28,6% y finalmente la infeccién por mas de un germen o polimicrobiana en el
16,5%. Los virus y hongos han sido aislados en menos de un 7% de las muestras. Estos
resultados son muy similares a los obtenidos en el estudio realizado en UCI de Garcia-Ldpez et
al ya que el orden de microorganismos responsables es el mismo con unos porcentajes de
50%, 26,9% y 19,2% respectivamente(‘”. En otro estudio, de Labelle et al, en el que se
incluyeron pacientes con shock séptico, también se evidencian estos resultados ya que la
infeccidn fue causada bacterias Gram negativas en el 59,2% de los casos y por Gram positivas

en el 40,8%%Y.

Mas concretamente, el principal germen aislado en hemocultivos en nuestro estudio ha
sido E.coli (32,2%) y también ha sido el germen mas aislado (10,1%) en el estudio de Ferreras

et al™

aunque el siguiente germen mas aislado en hemocultivos si que difiere en ambos
estudios siendo en nuestro caso Klebsiella pneumoniae (9,9%) y Streptococcus pneumoniae
(9,59%) en el estudio de Ferreras et al. En el estudio de Vincent et al, el perfil de
microorganismo aislado cambia y esto tiene sentido al ser pacientes con una patologia y
complejidad mayor que por eso, requieren ingreso en esta unidad; la especia mas aislada es
Staphylococcus aureus en un 30% siendo la mitad (15%) resistentes a meticilina, seguido de
Pseudomonas aeruginosa en el 14% de los pacientes y segun dicho estudio el Gnico gérmen
asociado a mayores tasas de mortalidad™. En nuestro caso, Pseudomonas aeruginosa se ha
aislado en hemocultivo en 4 muestras (3,3%) y en global, independientemente de la muestra,
se han aislado 13 (4,2%), pero las especies multiresistentes de Pseudomonas aeruginosa XDR
ha sido aislada en esputo, exudado faringeo y urocultivo en 9 muestras (2,9%) y Pseudomonas
aeruginosa MDR ha sido aislada en hemocultivo y herida quirurgica, respectivamente, en 2

muestras (0,6%); pero no hemos estudiado su relacién con la mortalidad por el escaso nimero

de datos.

En nuestro estudio, el porcentaje de bacterias multirresistentes aisladas en las muestras es
bajo, de un 13,3% (41 bacterias en 308 muestras con germen aislado), en comparacién con
otros estudios de la bibliografia, concretamente, en el estudio de Labelle et al, las bacterias
resistentes a antibidticos se encontraban en el rango comprendido entre 20,1-22,6%(21). Es
fundamental que ante la sospecha de bacterias multirresistentes, el tratamiento empirico

recibido en urgencias tenga cobertura en su espectro para dichas bacterias. Esto se evidencia
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en el estudio de Filbin et al, donde los regimenes de antibidticos prescritos en urgencias, ante
sospecha de multirresistentes, el 27% cubria Pseudomonas aeruginosa, el 18% Staphylococcus
aureus resistentes a meticilina y el 10% bacterias productoras de betalactamasas de espectro
extendido™. Mas del 50% de los tratamientos empiricos prescritos cubrian bacterias
multirresistentes, aunque a pesar de estos datos, concluyen que las bacterias multirresistentes
se cubren con poca frecuencia ya que muchos pacientes no reciben tratamiento antibidtico
hasta llegar a la unidad de hospitalizacidn. En nuestro hospital, segun los resultados obtenidos,
el 100% de los pacientes reciben tratamiento empirico en el servicio de urgencias. Ademas, tal
y como se detalla en el Anexo 4, en los pacientes diagnosticados de shock séptico sin foco, el
tratamiento empirico recomendado es distinto en funcidn de si se sospecha que la infeccién
puede ser causada o no por bacterias multirresistentes; y han sido realizadas por el grupo
PROA ya que su objetivo fundamental es optimizar el tratamiento antimicrobiano para
alcanzar objetivos clinicos minimizando los efectos indeseables, entre los que se incluyen las

(232425 En el HUMS, existe una elevada incidencia de

resistencias a los antimicrobianos
Pseudomonas aeruginosa resistente a carbapenémicos de modo que en el triptico se ha tenido
en cuenta y por eso el tratamiento empirico en el caso de sospechar de bacterias

multirresistentes, cubre Pseudomonas aeruginosa en todos los casos.

En nuestro estudio, sélo en 15 de los 53 pacientes diagnosticados de shock séptico (28,3%)
han recibido el tratamiento empirico recomendado segun el PROA, detalladas en el Anexo 4.
En el estudio de Pérez-Moreno et al, el 74,9% de los tratamientos antibidticos iniciados en el
servicio de urgencias se adecuaban a los protocolos de tratamiento empirico vigentes en el

(26)

hospital para el manejo de estos pacientes segun el foco de infeccion. Por lo tanto, es

nuestro caso, seria un punto a mejorar.

En el estudio, también hemos observado un uso excesivo de antibidticos carbapenémicos
(Tabla 16), sobre todo de Meropenem, ya que en foco urinario, el uso de Meropenem en
monoterapia o en combinacidon con Amikacina, casi supone el 50% del tratamiento antibiético
que reciben los pacientes; y en el resto de focos, suponen entre el 20-40%, un valor que
deberia disminuir. Las guias de tratamiento empirico en nuestro hospital, han sido elaboradas
a lo largo de este afio por distintos grupos de trabajo que se han reunido con el fin de
establecer cudl es el tratamiento mas adecuado segun el foco de infeccion teniendo en cuenta
los datos epidemioldgicos de nuestro sector y la evolucién de los pacientes segun lo observado
en la practica clinica diaria, apoyandose en la evidencia disponible. Por lo tanto, al no estar
todas las guias disponibles en la Intranet, no es posible que los profesionales sanitarios

prescriban el tratamiento segun las guias. El inicio de un tratamiento antibiético adecuado
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para el manejo de estos pacientes es fundamental debido a la gravedad de su situacién y a las
consecuencias que esta patologia puede ocasionar®***?”: y la administracién inadecuada de
antibidticos puede generar efectos adversos indeseados, fracasos de tratamiento y resistencia

a los antimicrobianos'®2%%®

. Por eso, una vez que estén todas las guias estén disponibles, es
fundamental difundirlas en todos los servicios haciendo especial hincapié en los servicios de
urgencias, para que los facultativos prescriban el tratamiento empirico mas adecuado segun
las caracteristicas del paciente y de su infeccion; ya que en el estudio de Pérez-Moreno et al,
también se detectd una frecuencia mas elevada de exitus en aquellos pacientes en los que no

existia concordancia entre el tratamiento antibidtico inicial y el posterior.®

Respecto a la terapia antibidtica, un factor fundamental, incluido en las recomendaciones
del documento de consenso espafiol de la sepsis realizado por SEMES-SEMICYUC y en las guias
del manejo de la sepsis elaboradas por distintas sociedades distintas en la campafia de
Surviving Sepsis Campaign, es el desescalado del tratamiento en funcién del resultado
microbiolégico de los hemocultivos seriados extraidos previos a la administracion del

(1358) "En |a practica clinica

tratamiento, dirigiendo la terapia antibidtica segin el antibiograma
se ha demostrado su importancia ya que, en el estudio de Garnacho-Montero et al, realizado
en 2014 en el que incluyeron a 628 pacientes de UCI, se desescalé y dirigid la terapia
antibidtica en 219 pacientes (34,9%) y en el analisis multivariado se observé era un factor
protector (OR=0,58) relaciondandose con una menor tasa de mortalidad intrahospitalaria a los
28 dias.”**?® En nuestro caso, se ha estudiado la terapia dirigida en 269 pacientes y de éstos
177 eran candidatos a recibir tratamiento dirigido, llevandose a cabo en 114 pacientes (64,4%),
resultado superior al estudio mencionado. Ademds se obtuvo una relacidn estadisticamente
significativa (p<0,05) entre el desescalado y la mortalidad, con un valor de Q de Yule que nos
indica que se trata de una asociacion fuerte. Es importante saber que, con los resultados
obtenidos en nuestro estudio, no podemos trasladar este concepto a la practica clinica porque

con los datos que disponemos no podemos evaluar la situacién clinica del paciente para

conocer si los pacientes partian inicialmente del mismo riesgo de mortalidad.

Respecto a la terapia secuencial, es importante sefialar que tras 48-72h de situacion clinica
estable y via oral viable, hay que intentar realizar tratamiento secuencial lo que permitira un
manejo del paciente sin via y por lo tanto un menor riesgo de efectos adversos derivados de la
misma. En nuestro estudio se observa que hay una oportunidad de mejora en estos pacientes
ya que de los 281 pacientes en los que se ha estudiado la terapia secuencial, se ha realizado en

111 (39,5%).
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La duracién del tratamiento en nuestro estudio ha sido de 10,9 dias (+6,6), sin haber
observado diferencias estadisticamente significativas en cuanto a la mortalidad
intrahospitalaria. En las guias de tratamiento empirico, cada vez mds, se recomiendan
tratamiento antibidticos mas cortos, de 5 a 7 dias, que los habituales, de 7 a 10 dias, ya que
existe evidencia de que cudnto mas tiempo estd un paciente con tratamiento antibiético,
mayor es la posibilidad de favorecer y seleccionar la aparicién de bacterias resistentes; y
numerosos estudios, muestran que se obtienen los mismos resultados clinicos con los

esquemas terapéuticos acortados que con los considerados estandares**%3Y,

Existe mucha evidencia en la bibliografia que ha estudiado la mortalidad en los pacientes
con sepsis y shock séptico. La mortalidad en el episodio de sepsis, intrahospitalaria, ha sido de
32,2% y este valor es superior al de la bibliografia. En los estudios realizados en el servicio de
urgencias, en el de Filbin et al®? la mortalidad fue del 17% (1C95% 11-22%), en el de Ferreras
et al™ un 13,6%, en el de Pérez-Moreno et al®® un 9,83%, en el de Ferreras et al™® un 20,7% y
en el de Milano et al®® un 17,9% (1C95% 16,5-19,4%). En los estudios realizados en UCI, la
mortalidad es superior a los descritos y tiene sentido debido a la complejidad de la patologia
de los pacientes y a su situacidén critica; en el estudio de Ferrer et al(ls’, la mortalidad
intrahospitalaria fue del 29,7%, en el de Garcia-Lépez et al”) un 31% y en el de Vincent et al*®
un 36%. La mortalidad intrahospitalaria fue inferior en todos los estudios donde se habia

(41014.20) " £n pyestro estudio, la

aplicado un CS y esto fue estadisticamente significativo
mortalidad a los 30 dias del alta hospitalaria es de 4,1%, cifra que coincide con el estudio de
Robert Boter et al(s), con valores inferiores al 4%; mientras que en otros estudios descritos en

®914) En el

bibliografia, este porcentaje es mucho mayor, situdndose en valores de 17-26%
estudio de Garcia Lépez et al”), la mortalidad a los 28 dias fue del 31% y en el estudio de

Ferreras et al'™, la mortalidad a los 30 dias fue de 19,8%.

La principal limitacién es que se trata de un estudio retrospectivo, asi que se requieren
estudios futuros para confirmar cual es la causa de la mortalidad de los pacientes, ya que es
posible, que la causa del exitus no sea el episodio de sepsis sino otra enfermedad
concomitante o complicacién clinica como puede ser una neoplasia o un accidente
cerebrovascular. Seria interesante, evaluar el efecto de la mortalidad, como ya se ha hecho en

otros estudios &4

, comparando la tasa de mortalidad de los pacientes con diagndstico
confirmado de sepsis 0 shock séptico antes de implantar el CS y una vez implantado, con un
mismo periodo de tiempo para ambos grupos; para confirmar la mejora de la mortalidad en
estos pacientes gracias a la aplicaciéon del CS y al paquete de medidas que dicho cddigo

conlleva. El hecho de que sea un estudio unicéntrico también es una limitacién y en un futuro
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se podria plantear la realizacion de un estudio multicéntrico para ver como ha sido la
implantacién del CS en Aragdn. Otra limitacidn, es que en nuestro hospital, la historia clinica
del paciente no estd informatizada y en las plantas del hospital donde no existe prescripcidon
electrdnica, es necesario recurrir a la historia en papel para conocer los tratamientos de los
pacientes. Por otro lado, en Aragdn, no existe una historia clinica electrénica del paciente, de
modo que si el paciente es trasladado a otro hospital, no siempre tenemos acceso a los
informes, de modo que, perdemos esa informacién y no podemos realizar un seguimiento

completo del paciente.

En base a los resultados obtenidos en el estudio y la revisidon de la evidencia realizada, es
fundamental la labor de formacién, concienciacidon y divulgacién intrahospitalaria para
mantener y mejorar los resultados obtenidos en la implantacién del CS, resaltando los
beneficios del CS y la importancia de cumplimentar adecuadamente los protocolos. Ademas la
divulgacion de las guias de tratamiento empirico supondrd un apoyo para los profesionales
sanitarios en el tratamiento de estos pacientes ademas de que se homogeneizard el
tratamiento de los mismos en base a la evidencia disponible segin el foco de infeccién y la

epidemiologia local, mejorando asi la antibioticoterapia que recibe el paciente.
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6. CONCLUSIONES

Con los datos obtenidos, podemos concluir que la implantacién de un sistema que facilite la
identificacion, el diagndstico y el tratamiento precoz de los pacientes con sepsis o shock
séptico es necesaria ya que se detecta un bajo grado de cumplimiento que debe mejorarse con
el fin de diagnosticar y tratar al paciente de manera precoz dandole la mejor atencidn posible

con el fin de reducir la mortalidad que este proceso genera.

Hay que destacar el esfuerzo de los profesionales sanitarios por implantar el protocolo de
CS e incluir en su practica clinica la recogida de variables y datos adicionales que requiere

dicho protocolo.

El hecho de que esté presente un equipo PROA en el hospital es fundamental para
optimizar el tratamiento antibidtico que reciben los pacientes, ajustandolo individualmente a
la situacidn clinica de cada paciente y teniendo en cuenta las resistencias existentes en nuestro

hospital.

Existe la necesidad de formar de manera continuada a los profesionales sanitarios con el fin
de recordar y difundir la importancia del protocolo CS y los recursos existentes, ademas de,
difundir las guias de tratamiento empirico del hospital que tienen como finalidad optimizar el

tratamiento antibidtico que reciben los pacientes.
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8. ANEXOS

ANEXO 1: CRITERIOS PARA ACTIVAR EL CODIGO SEPSIS

CRITERIOS SIRS

CRITERIOS qSOFA

Temperatura >382C o0 < 362C
Frecuencia cardiaca >90/min

Frecuencia respiratoria >20/min o PaCO,

<32 mmHg

Leucocitos >12.000/mm?® o <4.000/mm?

0 > 10% de formas inmaduras

Frecuencia respiratoria >22/min
Alteracion del nivel de conciencia

TAS <100 mmHg

CRITERIOS MAYORES

CRITERIOS MENORES

Hipotensién
PAS <90 mmHg o PAM < 65 mmHg
Desaturacion (Sat02<90%)

Alteracion del nivel de conciencia

Fiebre > 389C o hipotermia < 362C
Taquicardia > 90 Ipm

Taquipnea > 22 rpm
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ANEXO 2: PROTOCOLO DE ACTUACION INICIAL ANTE SOSPECHA DE SEPSIS O
SHOCK SEPTICO

ACTUACION INICIAL ANTE SOSPECHA DE SEPSIS O SHOCK SEPTICO

- Oxigenoterapia y/o ventilacién mecanica, si precisa
- Dos vias periféricas de grueso calibre (14-18G)

- Si hipotension o lactato = 4 mmol/L, infusién de 30 ml/kg de cristaloides (Suero

Fisioldgico o Ringer Lactato)

- Analitica: PES 061 Tubo marrén (bioquimica), jeringa (equilibro acido-base venoso),
tubo malval (hemograma), tubo azul (coagulacién), tubo malva2 (lactato, hasta

disponer de gasdmetro en laboratorio). PES 062 (similar con gasometria arterial)
- Hemocultivos seriados previo al tratamiento antibidtico
- Antibidtico empirico segun foco y factores de riesgo en la 12 hora desde el diagnéstico
- Control de diuresis, valorar sondaje vesical
- Busqueda de foco segun sospecha clinica:
- Toma de muestras
- Pruebas de imagen

- Drenaje si precisa en <12 horas

Sangre venosa: Hematimetria y coagulacidn basica. Glucosa, creatinina, urea, iones, bilirrubina total, GPT

(ALT), PCR, Procalcitonina y 4cido lactico. Gasometria venosa, GRF.

2 " .
Como el 1 pero con Gasometria arterial.
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ANEXO 3: DOSIS DE ANTIBIOTICOS EN SHOCK SEPTICO

Dosis de antibidticos en Shock séptico

Cefepimal®

Cefotaxima

Cefazidima’

Ceftriaxona

Meropenem '~

Piperacilinal
tazobactam'?

Metronidazal

Ciprofloxacing

Levofloxacing

Dosis inicial iv
(Cualgquier CICr}
[t e indusing

1-2g
(15 miin)

1-2g
{110 rriin)

1-2g
(10vnir)

2g
(1 0min)

1-2g
(15 miin)

dg.
(15 mmiin)

1-1,5g
= B0 Frin)

B0 g
= B0 Frin)

T50-1000 g
= B min
120 min =i 1000 mg)

Zg
[20-80 mir)

Primeras
43 h

{cice >60)

2.gr IVE h
{en 4 h)

1-2 g8 R

2g/8h
{en 4 h)

1-2 g2

2 griBh
{en 3h)

4 geid b
(e 4 h)

SO0 mgiE h.
{30- BO min)

400 mgia h.

500 mgi1Zh

2giEEh

a las T2 h.

1-2g/8h

1-2g/8h

1-2g/Eh.

1gH2-24h

1-2g/Eh

4gE-Eh

500 migE-3 h

400 mgE-12 h.

500 mgldia.

1-2g/6-8h

Dosis inicial iv
(Cualgquier CICT)
e Infuside)
20-30 mg ! Kg?
Armikacina [30rnin)
T-9mg ! Kg?
Gentamicina  [30min)
T-9mg ! Kg?
Tobramicina  [30min)
B00 g
Linezalid [= BO rin)
10mg kg *
Daplomicina  [3dmin)
. . 12-15mg / Kg*
Teicoplanina (30 min)
20mg/ Kg*
Vancomicina L oS S
- &-9 MU
Calimicina ( 30 min)
200
Tigeciclina [ml;? rakn)
. 800 mg
Clindamicina (1040 min)
* Pacfusicnes todas on SF

Primeras 48 h
(CICr =60}

20mg JKg / dia

7 mg i Kg ! dia

7 mg i Kg ! dia

800 mg/8 h

8-10 mgkgidia

8-12 mgkgidia

15-20 mg/kg/E—
12h

4.5 MUM2 he

100 mgh2 h

E00 Fg/s h.

"Desescalada™
a las T2 h.

Considarar relirar
o ajustarala

concentrscibn
E00 mglZ h
E-8 mg/ig/dia
B mgiky

Dosis ajustadas
para Comin 15
mgiL

4,5 MUAZ h

S50-100 mgH2 h

£00 mg/E h

1 Adminhtrar en perhmidn sdendices jen 3-4 hj =n cmo de rdecidn grees y ospechs de Fussdomones

| T

1 Tran mcabsar irfusidn iniciel, w dete mmenre pecfoiin stendids |prisenes 48 hLEn s con, mmeneer s pricers

ifamitn nmediaterments Sepuds S fnalzar (s rdosde de s dosh S cargs

3 Penos corporal ahntads [FAL PR (Kg) = Peso ideal 4 008 & (o botsl - pean disl]. B smplss e one doss inidel skevads

S srminoghucisino sl sxpecislments indicads s | pacients jowsn, con fencién rensl nommal v une necplos
tematoidgics o un pol Rreumatien.

4 Penss corporal total

4.En meninigits @ infeccione graves por P. ssrugnos s pusdsn sdminatar 2nith
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ANEXO 4: TRATAMIENTO ANTIBIOTICO EMPIRICO SEGUN FOCO DE

INFECCION EN SHOCK SEPTICO

ANTIBIOTERAPIA

SEPSIS ORIGEN AEDOMINAL

COMUNITARLA

Codscistitis, divarticulitis, paritondtls primarnia

SEPSIS SIN FOCO

SIN FACTORES DE RIESGD BMR.

Do wlaccidn Allargia betalactamices
ERTAFENEM o FIFETAZIO o AZTREOHAM O GENTAMICINA
[CEFTRIANONA + METRORIDAZOL] + METROMIDAZOL

Do aebvc ol Alargia betalacthmicos

Coon Taciores de risgo do mala svoluckdn [Shock sbptico, dafunckn orginica, Inmunodspresidn,
> 65 &, SEOMMAE & CUIGIO0S SRS & paibonitia Seoundaria)

CEFALOSPORINA 3*
+ AMIKACIHA™

AFTREOMAM + TIGECICLINA

Do el Alsrgia batalactimicos

CON FACTORES DE RIESGO BMR

Do wlaccidn Alergia betalactamicos

PIPETAZO O MEROPEHEM - ~ CINA™

+ AMIKACIMA™
FLUCONAZOL (canding si shock s,
+ FLUCONAZOL jcandina si shock séptico) ! e ety

FIFE/TAZ0 o MEROPENEM AZTREOHAM o CIPROFLOINACING
+ AMIKACIMA™ + AMIKACIHA™

+ VANCOMICINA O LINEZOLID O + VANCOMICINA O LINEZOUID O
DAPTOMICINA DAFTOMICIHA

NOSOCOMIAL [peritenilic postoperateria y terciaria)

Do wlacciin Alargia batalactimices

AITRECHAM + AMIHACINA®
+ VANCOMICINA® o LINEZOLID O
DAFTOMICINA

+ FLUCONAZOL (canding si shock sbplics)

MEROPEHEM = AMIKACINA™
+ VANCOMICINA® O LIMEZOLID O
DAPTOMICIHA

+ FLUCOMAZOL jcandina si shock sépiico)

SEPSIS ORIGEN RESPIRATORIO

REUMONLA ADQUIRIDA COMUNIDAD GRAVE

SEPS5IS ORIGEN UROLOGICO

HO rissgo G Pesudomonas

Con FR (sondaje wisical, manipuliién urolbgics, nosocomisl, sntitiolel apla prévia)

D o ion Alergia batale micos
CEFTRIAXDOMNA ATTREDMAM +
+ AZITROBICINA O LEVOFLOXACIHD LEVOFLOMACIND

D isberazisbn Abrgia btales Limicon

NEUMONLA ADCUIRIDA COMUNIDAD GRAVE, RIESGO DE PSEUDOMOMNAS
s esbercides, FO, EFOC grawe, neo maligna, neuiropenia, tatamienio Ab. T dias, dltime mes. rdpida
O e e TR Bl os.
[s]
NEUMONLA NOSOCOMIAL

ATTREOMAM + AMIKACIMA™

CARBAPENEM + AMIFACINA™
* + VANCOMICINA® O LIREZOLID

* Consideraciones: niveles de vancomicing
** Ver funcion renal. Valorar realizar niveles

D slacoién Alergia btaletbmicos

CEFEPINE O PIFEITAZD O WEROPENEM
+ CIPROFLOGACINDG o LEVD o ABIKACINA"™

e o i +i- LIMEZOLID iriesge 5ARM)

= Alas 48-72 h Revisar tratamiento y ajustar a los resultados
de microbiologia.

AZTREOHAM +CIPROFLONACIRG + AMIKACIMA®

= GOBIERNO
=—=DE ARAGON
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ANEXO 5: TRIPTICO PARA EL PERSONAL DE ENFERMERIA

ey o salud

Rl Servet

[ Cédigo sepsis

]

- SIS: DISFUNCION ORGANICA causada por una respuesta
asSEfo:dcdcl huésped a la INFECCION que supone una AMENAZA para

Activacién cédigo sepsis en el Servicio de Urgencias
Hospital U. Miguel Servet - Sistema alerta informatica PCH

CRITERIOS MAYORES:
*  Hipotensién
PAS<90 mmHg o0 PAM<65 mmHg
*  Desaturacién (SatO2 <90%)
*  Alteracién nivel de conciencia

CRITERIOS MENORES:
*  Fiebre >382C 6 hipotermia <362C
* Taquicardia > 90 lpm

* Taquipnea> 22 rpm

ALERTA EN PCH

(como se activa la alerta automdtica)
- 1 mayor + 2 menores.

- 2 6 mas criterios mayores.
- 1 mayor + 1 menor +
sospecha de infeccion.

-2 menores +

sospecha infeccion.

Manejo precoz de la sepsis

PERFIL 061 PERFIL 062 {con gasometria arterial)

- Bloquimica. clucosa, Creatining, Urea, tones,
Blirrubina total, GPT (ALY}, PCR, PCT y GRF

G Eq. dcido-base. Gasometris venosa
@ Acido lactico
@ Hemograma
@ coagulacién

Tubos extraccién

Con o sin fiebre
* 2 series simultdneas de 2 puntos diferentes
=  Si hay via central de via central y periférica
*  En condiciones estériles
*  Volumen 8-10 ml por botella

* Iniciar resucitacion con cristaloides
a 20-30 ml/kg (s. Fisiolégico - Plasmalyte)

No esperar horas estandarizadas
Ajustar progresivamente los horarios

Tras recoger cultivos

ill

*  Obtencién de muestras segin foco

Paciente 6ptimo:

O Hemocultivos antes del antibiético

Q Antibiético precoz

O Volumen adecuado de liguidos en las primeras 3h.
Q Control del foco
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ANEXO 6: APROBACION DEL CEICA
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