e

i ‘ |‘4-:z|~DJ <
T al il [P
BN Lol s

VNiVERSiDAD
F) 8.‘\ l..*\ .-"\\ .*\ T\( A

CAMPUS DE EXCELENCIA INTERNACIONAL

LA SEPSIS EN UNA UNIDAD DE CUIDADOS
INTENSIVOS. CARACTERISTICAS
EPIDEMIOLOGICAS Y FACTORES DE RIESGO
ASOCIADOS A LA MORTALIDAD

Ana Belén Lopez Pérez
Directores:
Juan B. Lopez Messa

M2 Angeles Pérez de la Cruz

Salamanca, 2019



S e
!
1%

BN 0

149

\

VNiVERSiDAD
P SALAMANCA

CAMPUS DE EXCELENCIA INTERNACIONAL

Juan Bautista Lopez Messa, Doctor en Medicina y Cirugia por la Universidad

Complutense de Madrid.

Maria Angeles Pérez de la Cruz, Profesora Titular del Departamento de Anatomia e

Histologia de la Universidad de Salamanca.

CERTIFICAN QUE:

El trabajo doctoral realizado bajo nuestra direccidn por Ana Belén Lépez Pérez titulado
“La sepsis en una Unidad de Cuidados Intensivos. Caracteristicas epidemioldgicas y factores de
riesgo asociados a la mortalidad” reldne los requisitos necesarios para su presentacion y

defensa ante el Tribunal Calificador para optar al Grado de Doctor por la Universidad de

Salamanca.
Y para que asi conste, se firma la presente certificacion en Salamanca a 27 de Febrero de

2019.

Juan B. Lopez Messa Maria Angeles Pérez de la Cruz



Ana Belén Lopez Pérez, 2019

INDICE

AGRADECIMIENTOS .......cooiiiiiiittttte ettt ee e e e e ettt te e e e sesaabbbeteeeeessaasssbaeeeeesssaannrnneeeeeanannn 1
ABREVIATURAS ...ttt ettt e e et e e ta bt e e e e ee s s s bbb beeteeeeesaaanssbeeeeeeseesnnssseaeeasaanns 3
INTRODUGCCION .....coooiriiiiiiiieieicire ettt 6
(D L] a1 T ol o] e ISR =Y o ] PSR 8
FaToile [o gTol T e [l Y=Y o 1] USSP 10
Caracteristicas generales de |0s pacientes SEPLICOS .......cecevveieeeeiieeeeciiiieeeecreeeeeeeeeeeereee e 13

o - o [P TOT RO P R PUSTOPRROPINt 13

Y= (o I TSP P PP USRRP 14

Y/ TTol foTo] ¢=4=T 1] 1 1 Lo LT PP PPPPPPPPPPPPPPPPPPRE 15

Foco de infeccidn y otras caracteristicas de 1a SEPSIS .....ccccviieiriiiiiiiiiee e 16
Pacientes sépticos mayores 0 igual @ 65 afi0S ......ccceeviiiiiiiiie e e 16
[ Tor o] gt o Lol eIy oo e (oYY o 1 LSS 19
O[] Tor: o [N - I =1 o 1 LY OO OO TS URUO PP UUURPPRUPRRIOt 20
Tratamiento de 12 SEPSIS wuuiiii it e e e e e e e e e e b e e e e e e e e e ennrareeeeaaaeaas 21
[V T g =1 [ Te F=To e [l o T =T o 1 USRS 22
Factores de riesgo asociados a la mortalidad de 1a SEPSiS......ccccvveeerciieeiecieee e, 23
JUSTIFICACION ...ttt ettt bbb bbbt s st s s 25
HIPOTESIS......c.ocvuittteiteeeees ettt 27
OBIJETIVOS DEL ESTUDIO ........oootiiiiiiiitite ettt e e e ettt e e e e esssbteeeeeeeesssssnseeeaeaeesaasnnee 29
MATERIAL Y IMEETODOS .......ocvcviiieiaieetetsiseisesse ettt s ettt s s b b ss s s st s sassnans 31
B o Yo JNo LSl =Ty U Lo Lo TSRS 32
PaCIENTES ettt e 32
VATTADIES ... s s et e e sbe e e sare e eare e e nre e s reeeans 33
ANALISIS ESTAISTICO c.uuvereiiiieete ettt ettt be e sae e st st ebe e b e sbee e 38
RESULTADOS ......coiiiiiiiititiete ettt et e e s e e et ettt e e e e e e abb et et ee e e e e aabe e et eeseess e nneebeeeeeeeasnnreneeeeas 41
1.- Incidencia y tasa de mortalidad. ................cccoeeieciiiiiicciii e 45
2.- Estudio descriptivo y comparativo por grupos diadgnostiCosS............eeecveeeeeiiiueeeeivneensennns 47
3.- Comparaciones en funcion de 1a edad. ................ccovueiiiciiiiiciiieei e 64
4.- Comparacion entre grupos diagndsticos, en pacientes menores de 65 afos. .................. 71

5.- Comparacion entre grupos diagndsticos, en pacientes > de 65 QAOS. ..........cccueeeeerveeenn. 77



Ana Belén Lopez Pérez, 2019

6.- Diferencias en funcion del SEXO0. ...........cccueiieiueieieciieeeeciiie et ese et e e 83
7.- Andlisis de la mortalidad en UCL..............cccoouieiiiiiinieieiieeiec e 88
8.- Andlisis de la mortalidad en UCI de pacientes del grupo shock séptico........................... 98
9.- Andlisis de la mortalidad en UCI de pacientes del grupo Sepsis.............cccecueeeecueeeeennnen. 106
10.- Andlisis de la mortalidad en UCI de pacientes <65 QAOS. ...........cccoeeeecveeeeccieeeeecirieeeeans 115
11.- Andlisis de la mortalidad en UCI de pacientes 265 QA0S. ...........cccoceeevcveeeecceeeeeciineeeenns 139
12.- Mortalidad en UCI en relacion a niveles de 1actato ...........ccccoeeevoeeneniiiniieesieneeneene 161
13.- Resumen de reSUIEAQOS ..........c..eccueeieeiiiiieiieeeeeete ettt e e 162
DISCUSION ......ouiimiaienimiieiseiseise ettt bbbt bbbt 169
[ o Tol=To [T Lol - H PSSP PR 170
Estancia en UCIy hospitalaria........c.uueeeiieiiceiee e 172
T ol e [=T ool - RO PP UPUPPPOPRO 172
2o T H ST P OO PRSPPI 174
Y= o PP PP TP 175
1Y T Tol o Yo ] ¢ =4=1 015 2 0o 1SRN 175
Factores asociados a la mortalidad de 1a SEPSiS.......cccccuiiiiieiei i 176
Factores de riesgo del desarrollo de SEPSIS......uuiuiiiiiiecciiiiieeeee e e e 181
[ o Je 1ol o] 2= o Vo 13U STPSPRROt 183
Y Yoy o R A= =Y o TT U oo J USSR 185
Y oTa =1 1o = To IO PP P P UP PP PPOPRRO 186
FOCO d@ INFECCION ...ttt st st st sbe e 188

Evaluacion de la elevacidn de lactato (> 4 mmol/L) y la presencia o ausencia de hipotensidn

€COMO MArCAdOr PrONOSTICO. ...uuiiieiciiiie ettt e e e e e e e et e e et ae e e sabbee e e e baeeeesnnteeeeensens 189
Limitaciones del @StUdIO.......coviriiiiiiieceeee e e 190
CONCLUSIONES. ...ttt ettt e e e e e s et e et e e s s e s sanbateeeeeesesaunnbeeeeeeeeseannneeeeeeesessannnnee 191
BIBLIOGRAFIA ......ocuimiiiiiniteieise ettt bbbt 193
ANEXOS ...ttt ettt et h et a e a bttt e bt e eh et h bt eate e ete e ehe e ehteeateeaeeenteenteenbeas 202
INDICE DE TABLAS........oooieieiteteiiieee ettt es et bbb bbbt b st ssbe bbb s s sesesesananas 206

INDICE DE FIGURAS.........oouititiieieinieetsistese sttt sse e sttt s et s et ssnsesssenas 211



Agradecimientos




Ana Belén Lopez Pérez, 2019

Quiero empezar dando las gracias a mi jefe D. Juan Bautista Lépez Messa por dedicar su

tiempo a dirigir y revisar esta tesis.

Al Dr. Jesis M. Andrés de Llano por su colaboracién e implicacidn en el estudio de los

datos obtenidos.

A la Profa. Dra. Diia. Maria Angeles Pérez de la Cruz, directora también de esta tesis
doctoral, por aceptar dirigirla el dia que se lo pedi, sin dudarlo un instante y por su apoyo

incondicional.

A mis padres, Juany Concepcién, por ensefiarme lo que es el sacrificio y la lucha diaria,

y por animarme a ser cada dia mejor médico y lo que es mas importante, a ser buena persona.

A mi hermana Eva, por su apoyo incondicional y por transmitirme esa alegria que hace

gue me levante cada dia con ganas de luchar mas.



Abreviaturas




Ana Belén Lopez Pérez, 2019

aC: antes de Cristo.

ACCP: American College of Chest Physicians.

CIE-9-MC: Clasificacidn Internacional de Enfermedades, novena revision, modificacion clinica.
E. coli: Echerichae coli.

EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica

ESICM: Sociedad Europea de Medicina Intensiva

HTA: hipertension arterial.

IL: interleucina

INR: International Normalized Ratio

ISF: Forum Internacional de Sepsis.

mg/dl: miligramos por decilitro.

mmoL/L: milimoles por litro.

NOD: dominio de oligomerizacion por union de nucledtidos.
pg/ml: picogramos por mililitro.

PCR: proteina C reactiva.

PIRO: Predisposicién, Infeccidn, Respuesta y Disfuncién Organica.
PMN: polimorfo nuclear neutrdfilo.

gSOFA: quick Sequential Organ Failure Assessment.

SAPS 3: Simplified Acute Physiology Score.

SCCM: Society of Critical Care Medicine.

SOFA: Sequential Organ Failure Assessment.

SRIS: sindrome de respuesta inflamatoria sistémica.

SSC: Campariia Sobrevivir a la Sepsis.

TLR: receptores tipo Toll.
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TNF-alfa: factor de necrosis tumoral alfa.
UCI: unidad de cuidados intensivos
US: United States.

VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.

pL: microlitro
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La sepsis ha estado presente desde el comienzo de los tiempos, habiendo sido descrita
desde hace mas de 2000 afios, aunque las definiciones clinicas son recientes. Las definiciones
de consenso han permitido que se lleven a cabo estudios epidemioldgicos de sepsis por todo el
mundo. La incidencia de la sepsis, sepsis severa y shock séptico continia en aumento, y
aunque los patdgenos bacterianos Gram positivos y Gram negativos son la causa mas
frecuente de sepsis, los hongos estan incrementando rapidamente como causa de sepsis.

Se ha progresado en los ultimos 50 afios en identificar y tratar pacientes con sepsis, lo
que viene reflejado en una disminucién de la mortalidad en relacién con el nimero de casos.
Sin embargo, debido al incremento en la incidencia de sepsis, el nUmero de pacientes que
mueren cada afio continldia en aumento.

Historicamente la sepsis ha sido una condicién dificil de identificar y tratar. Marco
Terencio Varrén' (116 aC-27aC), escritor y literato romano, presenta como aspecto destacable
de su obra la anticipacién de la microbiologia y la epidemiologia. Varrén advirtio a sus
compaferos que evitaran los pantanos y marismas, ya que en dichas areas “hay una raza de
ciertas criaturas diminutas que no se pueden ver con los ojos, pero que flotan en el aire y
entran al cuerpo por la boca y la nariz y causan enfermedades graves”. Pero quiza la
descripcién mas clarividente de sepsis fue la del historiador, filésofo, humanista y autor
renacentista Nicolas Maquiavelo1 (1469-1527), en su tratado, El Principe, en 1513: “Sucede lo
que los médicos dicen del tisico: que al principio su mal es dificil de reconocer, pero fdcil de
curar, mientras que, con el transcurso del tiempo, al no haber sido conocido ni atajado, se
vuelve fdcil de reconocer, pero dificil de curar”. Aunque la tisis no es lo mismo que lo que
nosotros conocemos ahora por sepsis, la descripcion de una enfermedad que es dificil de
reconocer en sus estadios iniciales, pero mas facil de tratar que en sus estadios finales, es una

clara descripcion de las formas mas severas de sepsis'.
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Definicidon de sepsis

En un intento de entender mejor clinicamente la sepsis, una variedad de definiciones
han sido desarrolladas. Entre los primeros conceptos, fue considerar la sepsis como una
respuesta sistémica del huésped a la infeccién. Mas proximo a la era moderna, en 1972 este
concepto fue reforzado en un revision médica, asegurando que “es nuestra respuesta la que
produce la enfermedad”. Se ha venido considerando como la presencia de organismos
patdgenos o sus toxinas en la sangre o tejidos. En 1992, el American College of Chest
Physicians (ACCP) y la Society of Critical Care Medicine (SCCM) publicd las definiciones de
consenso del sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS), sepsis, sepsis grave y shock
séptico’. El panel de expertos propuso el término sepsis severa cuando la sepsis se acompafia
de disfunciéon orgdnica, y shock séptico cuando se asocia hipotensién refractaria a resucitacion
con fluidoterapia o hiperlactatemia’.

Ya que estas definiciones tenian limitaciones fueron revisadas y validadas en la
conferencia de 2001, siendo internacionalmente extendidas®. Quizd el resultado mas
importante de esta conferencia fue la propuesta del sistema ‘Predisposicidn, Infeccion,
Respuesta y Disfuncion Orgénica’ (PIRO) para estadiar la sepsis®.

El sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS), fue definido por cuatro variables:
temperatura, frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria y recuento de leucocitos. Estos
criterios clinicos permitieron a los investigadores identificar pacientes para ensayos clinicos.
Sin embargo, el SRIS tiene tres problemas mayores:

1. Los criterios de SRIS tienen una alta sensibilidad de modo que hasta el 90% de
los pacientes admitidos en UCI retinen los criterios>®. SRIS puede ser causado
por muchos procesos no infecciosos, tales como trauma severo, quemados,
pancreatitis y eventos de reperfusidén isquémica. Aunque todos los pacientes
con sepsis tienen una infeccidn, lo contrario no es necesariamente cierto, no

todos los pacientes con una infeccidn tienen sepsis.
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2. Algun grado de respuesta del huésped es inherente a la infeccién. Cualquier
infeccidn se asocia con fiebre, taquicardia, hiperventilacidn y leucocitosis. Una
reduccion o ausencia de esta respuesta podria sugerir que el individuo esta
inmunocomprometido.

3. Descifrar el papel de la infeccidn en la patogénesis del SIRS es dificil porque la
inflamacién estéril y la infeccién pueden ambas provocar signos clinicos
similares de inflamacion sistémica aguda.

Desde una perspectiva molecular, la respuesta inicial del huésped a la infeccién no
difiere de la respuesta del huésped a la inflamacidn estéril del trauma severo, gran quemado,
dafio por reperfusion isquémica, u otras formas de dafio tisular que son asociadas a necrosis
celular. En las ultimas décadas se ha demostrado que receptores tipo Toll (TLR) y el dominio de
oligomerizacion por unién de nucledtidos (NOD) producen respuestas celulares responsables
de la sepsis. Los receptores son activados por estructuras moleculares microbioldgicas tales
como endotoxinas o acidos lipoteicoicos. Pero estos mismos receptores son activados por
dafio tisular en ausencia de infeccién’.

El SRIS es clinicamente indistinguible en pacientes con infeccidén severa y en aquellos con
dafio tisular sin infeccidn. Sepsis no es una simple respuesta del huésped a la infeccidn, sino
que es un paciente con una infeccién cuya condicidn es suficientemente severa que necesita
ingreso en UCI o monitorizacién. Merinoff’ en el Foro de Sepsis Internacional en el 2010
describié la sepsis como una condicién amenazante en la que la respuesta del huésped a una
infeccion dafia sus propios érganos y tejidos. Por otro lado, Vicent et al.® considera que
disfuncidn orgdnica deberia ser incluida en los criterios de sepsis.

Debido a los avances en la fisiopatologia y epidemiologia de la sepsis, en 2016 se
actualizan las definiciones de sepsis y shock séptico®. Las limitaciones a las definiciones previas

incluyen un excesivo foco de atencion en la inflamacidn, el erréneo modelo de sepsis que
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contindia con sepsis severa hasta shock séptico y la inespecificidad de los criterios SIRS. La
conclusion es que el término sepsis severa es eliminado.

Sepsis deberia ser definida como una disfuncidn organica amenazante causada por una
respuesta del hdesped a la infeccidn. La disfuncion orgdnica puede ser representada por un
incremento en el score SOFA (Sequential Organ Failure Assessment) de 2 puntos o mas, lo cual
se asocia con un incremento en la mortalidad mayor del 10%.

Shock séptico deberia ser definido con trastornos circulatorios, celulares y metabdlicos
asociados®, que clinicamente se identificaria por un requerimiento de vasopresores para
mantener una presion arterial media mayor o igual a 65mmHg y un lactato mayor de 2 mmol/L
en ausencia de hipovolemia. Este ultimo se asocia con una mortalidad hospitalaria mayor del
40%.

Pacientes fuera de la UCI con sospecha de infeccién y probabilidad de peores resultados
debido a la sepsis pueden ser facilmente identificados si cumplen al menos dos de los
siguientes criterios: frecuencia respiratoria mayor o igual a 22 /min, alteraciéon del estado
mental o presidn arterial sistdlica de 100 mmHg o menos segun la escala gSOFA (Anexo 1), la
cual asigna un punto por cada alteracidon de modo que la puntuacion va de 0 a 3.

Estas definiciones ofrecen mayor consistencia para llevar a cabo estudios
epidemioldgicos y ensayos clinicos, y facilita una identificacion mas precoz de pacientes con

sepsiss.

Incidencia de la sepsis

Las definiciones de consenso de sepsis han permitido llevar a cabo numerosos estudios
epidemioldgicos. La sepsis tiene lugar entre un 6%-30% de todos los pacientes ingresados en
UCP’. En la mayoria de los paises desarrollados, la incidencia de sepsis severa ha sido
identificada entre 50 y 100 casos por 100.000 habitantes’. En la pasada década ha habido

cambios significativos en la incidencia longitudinal de la sepsis, sobre todo en United States

10
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(US). Se identificé un incremento en la incidencia de sepsis entre pacientes hospitalizados del
8,7% por afio’. Si hablamos de la incidencia de sepsis severa, ésta depende de cémo sea
definida la disfuncién de drgano agudo y si esta disfuncion es atribuida a una infeccidn
subyacente. De modo que la disfuncién es a menudo definida por la provision de tratamiento
de soporte (por ejemplo ventilacion mecdnica) y los estudios epidemioldgicos cuentan la
“incidencia tratada” mas que la incidencia real. En US se estima la sepsis severa en un 2% de
los pacientes que ingresan en el hospital, de los cuales la mitad son tratados en UCI,
representando un 10% de los pacientes admitidos en UCI°. Estimar la incidencia de sepsis y su
tendencia son esenciales para estimar los recursos necesarios para dar soporte a estos
pacientes. La incidencia de la sepsis estda aumentando en comparacion con la incidencia de
otras causas principales de mortalidad tales como el infarto de miocardio o el ictus isquémico.

La incidencia de la sepsis se ve afectada por la edad, asi como por una variedad de
comorbilidades. Quiza las mas obvias son el VIH, cancer y diabetes, las cuales pueden alterar el
sistema inmune. Mas recientemente se ha visto que el sexo también influye, asi los varones
tienen un riesgo mas alto de desarrollar sepsis que las mujeres.

Son varios los estudios que han sido publicados sobre la epidemiologia de la sepsis,
usando diferente metodologia como estudio de cohortes prospectivo o restrospecivo. La
incidencia y mortalidad de la sepsis obtenida de estos estudios epidemiolégicos muestra
considerable variacion. Las tasas reportadas varian de 51 casos por 100.000 habitantes por afio
dentro de las primeras 24h en UCI® a 300 casos por 100.000 usando datos de alta
hospitalaria'’. Un estudio prospectivo de 8 centros académicos de US evalué la incidencia de
sepsis en un peridodo de 4 meses. Ellos reportaron 1.342 casos de sepsis de 12.579 pacientes
hospitalizados (10,6%), y dos episodios de sepsis por 100 admisiones hospitalarias*. Zéhorec
et al.”® disefiaron un estudio prospectivo para evaluar la incidencia de la sepsis severa en UCls
de la Republica Checa durante un periédo de 6 meses (Julio-Diciembre 2002) siendo ésta de

80-90 adultos por 100.000 habitantes. Estos resultados se aproximan a los encontrados por el

11
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EPISEPSIS Study Group en Francia que estimaron la incidencia de sepsis severa en 95 casos por
100.000 habitantes en el 2001". La Sociedad de Cuidados Intensivos Australiana y de Nueva
Zelanda condujo un estudio similar en 23 UCls en un periédo de 3 meses durante el afio 1999 y
estimé la incidencia de sepsis severa en 77 casos por 100.000". Resultados similares son
reportados en el estudio de Padkin et al. donde 51 adultos por 100.000 habitantes fueron
admitidos a UCI con sepsis severa en 1997 en Inglaterra y Gales™.

Estos datos contrastan con los encontrados en un estudio durante un peridodo de 4
meses en 2005 en Filandia con una tasa de incidencia de sepsis severa de 38 por 100.000
habitantes, mas baja que en otros paises Europeos™. En otros paises nérdicos como Noruega,
en un estudio retrospectivo llevado a cabo en 1999, la tasa de incidencia de sepsis severa fue
de 48 por 100.000 habitantes *’. Una de las razones por las que la incidencia de sepsis severa
es menor en Finlandia y otros paises ndrdicos que en otras regiones del mundo, es la baja
prevalencia de Estafilococos aureus meticilin resistente siendo el 99% de las bacteriemias por
Estafilococos aureus causadas por cepas meticilin sensibles.

Recientemente un estudio espafiol a nivel nacional realizado desde 2006 hasta 2011
demuestra una incidencia de sepsis severa de 87 casos por 100.000™. Aunque es bien

conocido que existe una gran variabilidad mundial en la incidencia de sepsis severa’, los

20-22 23,24

resultados son préximos a los encontrados en US™ %, Australia y Nueva Zelanda®“". El origen
de estas discrepancias en las tasas de incidencia puede ser debido a que el criterio diagndstico
de sepsis severa varia entre aquellos estudios que prospectivamente identifican pacientes y
aquellos estudios que utilizan datos al alta hospitalaria. También la variabilidad esta
relacionada con diferencias en la disponibilidad de camas entre hospitales®. Stevenson et al.*®
compard tendencias en incidencia y mortalidad con datos de ensayos clinicos y datos

administrativos al alta, observando la misma tendencia a disminuir la mortalidad; lo cual

indicaria que las tendencias en la mortalidad de la sepsis severa calculadas con datos

12
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administrativos y la Clasificaciéon Internacional de Enfermedades, 9th revision, Modificacion
Clinica (ICD-9-CM) son probablemente mas precisas.

Comparando con otros estudios espafioles? %%

aunque a nivel local, vemos por
ejemplo como la tasa de incidencia en la Comunidad Valenciana entre 1995 y 2004 resulto ser
menor. En uno de estos estudios®, |a tasa de incidencia de sepsis severa asciende a 141 casos
por 100.000 habitantes en 2001. Sin embargo, hay que sefalar que este estudio estuvo
limitado a un Unico afio y a una region especifica donde se concentran grandes hospitales, lo
cual podria explicar bastante bien las diferencias encontradas. El estudio llevado a cabo por
Bouza et al.'® estima la incidencia nacional y permite conocer el impacto de la sepsis severa
superando las limitaciones de los estudios locales. Los resultados de este estudio también
demuestran un incremento anual de la incidencia del 8,6%. Aunque la interpretacion de este
resultado no es facil y puede en parte deberse a un mayor reconocimiento de la sepsis severay
la introduccion de cédigos especificos ICD-9-CM, hay posibles razones como el incremento en
la edad y comorbilidades de la poblacién y el mayor uso de procedimientos invasivos e
inmunosupresores. Recientemente Yébenes et al.** han publicado los resultados en Catalufia

concluyendo un aumento de la incidencia de sepsis en los Ultimos afios y un descenso tanto en

la mortalidad como en la estancia hospitalaria.

Caracteristicas generales de los pacientes sépticos

Edad

Los casos de sepsis severa ocurren en personas de mas edad y con mas comorbilidades,
y desarrollan un mayor nimero de fallo de érganos. De modo que la edad media de los
pacientes que desarrollan sepsis ha ido aumentando progresivamente en los Ultimos afios
situandose en los 65 afios.

Sexo

El impacto del sexo sobre la mortalidad en la sepsis ha sido reportado en numerosos

13
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——————————————————————————————
estudios pero con resultados discordantes, no asi en cuanto a la incidencia en que los
resultados han sido mas homogéneos teniendo los hombres mas de un 25% de riesgo que las
mujeres de desarrollar sepsis. Son varios los factores que han sido identificados y que podrian
explicar estas diferencias. Asi, ciertos focos y tipos de infeccion son mas probables de
desarrollar sepsis y disfuncién organica. Por otro lado, ciertas comorbilidades parecen
incrementar el riesgo de desarrollar sepsis. Se ha visto que los hombres tienen mayor
probabilidad de desarrollar sepsis de origen respiratorio mientras que en las mujeres son
mayoritariamente de origen genitourinario. En cuanto al tipo de infeccidn, las infecciones por
Gram positivos son mas comunes en hombres que en mujeres. Ademas los pacientes sépticos
con foco respiratorio e infeccion por Gram positivos tienen mayor probabilidad de desarrollar
disfunciéon organica®’. Se ha postulado que las hormonas sexuales pueden contribuir a la
respuesta inmune y desarrollo de sepsis pero hasta ahora se han alcanzado resultados
dispares®”. Se ha empezado a investigar una base genética con polimorfismos en los genes de
la proteina ligadora de polisacéridos y del factor de necrosis tumoral en varones>>>*.

Estudios experimentales demuestran mayor supervivencia en mujeres con sepsis que en
hombres, pero en humanos hay diferentes resultados. Tras la administracién de
lipopolisacdarido, un estudio en humanos demostré una mayor respuesta inmune mediada por
hormonas sexuales y una mayor sensibilidad a vasopresores en las mujeres que explica la
menor incidencia y mortalidad de la sepsis en mujeres®. Adrie et al.*® encontraron una mayor
supervivencia en mujeres mayores de 50 afios en comparacién con los hombres. Los estudios
sugieren que niveles bajos de dihidrotestoterona y altos de estradiol parecen tener efectos
beneficiosos en la sepsis. Aunque los mecanismos exactos de las propiedades
inmunomoduladoras de las hormonas sexuales y funciones cardiovasculares son desconocidas,
hay evidencia de que las hormonas sexuales modulan las respuestas inmune y cardiovascular.
Teniendo en cuenta estos hallazgos, estrategias terapedlticas orientarian a utilizar los

antagonistas de receptores de andrdgenos y los estrogenos para el tratamiento de la
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depresién cardiovascular e inmune en la sepsis®’. En otro estudio reciente llevado a cabo por
Sakr et al.*® se vi6 que la prevalencia de sepsis severa era mas baja en mujeres que en
hombres, hallazgo que es consistente con los estudios previos. Por el contrario, Nachtigall et
al.* y Soumitra et al.* encontraron un incremento de la mortalidad en mujeres. Schroder et
al.*'y Knoferl et al.** también encuentran que mayores niveles de estradiol mejoran la funcion
inmune confiriendo un efecto protector en mujeres a la hora de desarrollar sepsis. No asi el
riesgo de mortalidad que fue mayor en mujeres, al igual que lo encontrado por Pietropaoli et
al.”

Microorganismos

Originariamente la sepsis fue considerada una enfermedad relacionada con bacterias
Gram negativas, ello es debido a que la sepsis fue considerada como una respuesta a
endotoxinas. Pero se ha visto que cualquier bacteria puede ser causa de sepsis, asi como
hongos y virus. Estudios epidemioldgicos mds recientes revelan que las bacterias Gram
positivas han venido a ser la causa mdas comun de sepsis en los Ultimos 25 afios. Las causas de
sepsis por hongos también han aumentado incluso a un paso mas acelerado. Esto puede ser
debido a un incremento de los casos de sepsis nosocomial y a un tratamiento efectivo de las
infecciones bacterianas™.

Los hemocultivos son positivos en sdlo un tercio de los casos, y hasta en un tercio de los
casos los cultivos son negativos. Estafilococcus aureus y Estreptococcus pneumoniae son los
mas comunes entre los Gram positivos, mientras que Escherichia coli, Klebsiella species y
Pseudomona aeruginosa predominan entre los Gram negativos’. Un estudio epidemioldgico de
sepsis demostré que durante el peridédo de 1979 a 2000, las infecciones por Gram positivos
predominaban sobre los Gram negativos®’. Sin embargo en un estudio mas reciente de 14.000
pacientes de UCI de 75 paises, las bacterias por Gram negativos fueron aisladas en un 62% de
los pacientes con sepsis severa quienes tenian cultivo positivo, las bacterias por Gram positivos

en un 47% y los hongos en un 19%*.
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Foco de infeccidn y otras caracteristicas de la sepsis

Respecto al foco de infeccidn, las infecciones respiratorias son la causa mas comun de
sepsis, sepsis severa y shock séptico. Las infecciones respiratorias como causa de sepsis
suponen el 50% de todos los casos de sepsis. Le siguen en frecuencia el origen abdominal y
genitourinario, con la bacteriemia primaria y de origen desconocido como las siguientes causas
mas comunes>***,

La categoria diagndstica por enfermedad médica es mayoritaria, y la mayoria presentan
una disfuncién de dérganos, le siguen en frecuencia dos disfunciones de érgano y por ultimo

tres fallos de érgano. Las disfunciones de 6érganos mas frecuentes son la respiratoria, seguida

de la cardiovascular y la renal.

Pacientes sépticos mayores o igual a 65 aios

Se ha referido que hasta un 60% de los pacientes que desarrollan sepsis severa en los US
tienen 65 afios 0 mas, y la incidencia de la sepsis en esta poblacién estd incrementando®. Los
pacientes ancianos tienen un riesgo incrementado de desarrollar sepsis debido a las
comorbilidades asociadas, a estar muchos institucionalizados, y a la alteracion de su sistema
inmune. La presentacion clinica de estos pacientes es a menudo atipica, lo que dificulta y
retrasa el diagndstico. Aunque el incremento de la edad parece conferir un riesgo alto de
muerte debido a la sepsis severa, evidencias recientes muestran que muchos pacientes
ancianos responden bien a determinadas intervenciones cuando éstas se realizan a tiempo®.

Se espera que el numero de octogenarios se duplique en el afio 2030, siendo la sepsis
severa en ancianos un problema mayor de salud publica. Los ancianos tienen mas
probabilidades de desarrollar infecciones por organismos Gram negativos, asi como mayor
probabilidad de que el foco sea respiratorio o genitourinario si se compara con pacientes mas
jovenes®. Los factores de riesgo de sepsis asociados en pacientes ancianos incluyen

comorbilidades, exposicion a instrumentalizacion y procedimientos, institucionalizacidn,
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malnutricién y mal estado funcional previo®. El manejo de pacientes por diversas patologias a
menudo requiere medidas invasivas que comprometen las barreras naturales del sistema
inmunitario, creando una puerta de entrada a la infeccidn. Hasta un tercio de los pacientes de
mas de 80 afios residen en instituciones donde la flora bacteriana es mas resistente que en la
comunidad. La colonizacidn de la orofaringe por bacilos Gram negativos en pacientes
institucionalizados junto con una disminuicion del reflejo tusigeno resulta en un aumento de
las tasas de neumonia nosocomial®. Por tanto, los pacientes de edad avanzada estan en
particular riesgo de sepsis y se estima que para el afio 2030 mdas del 17% de la poblacién en US
tendrd mas de 65 afios”’. La presentacion clinica de sepsis puede ser diferente en este grupo
ya que la fiebre puede faltar y presentarse con hipotermia debido a la disfuncién de la
termorregulacion®’

En cuanto a la fisiopatologia, se produce un dafio celular primario sobre todo secundario
a un estimulo toxico microbioldgico (lipopolisacarido, peptidoglicano) que inicia una respuesta
inflamatoria deletérea. Se generan mediadores de la inflamacion (TNF-alfa, IL-1 y citocinas)
que activan los leucocitos promoviéndose su adhesién al endotelio vascular e inducen dafio
endotelial. Este dafio endotelial da lugar a la expresion del factor tisular y activacién de la
cascada de la coagulacion, con formaciéon de trombina, agregados de fibrina, plaquetas y
neutréfilos que dafan el flujo capilar disminuyendo la entrega de oxigeno. Se han visto niveles
circulantes intracelulares de TNF-alfa, IL-1 e IL-6, asi como concentraciones aumentadas de
moléculas de adhesion solubles en pacientes ancianos con sepsis comparado con los mas

jovenes™*®.

Por otro lado el sistema inmune alberga mecanismos antiinflamatorios que
atenuan la respuesta proinflamatoria. Asi a través del nervio vago se libera noradrenalina en el
bazo y secrecion de acetilcolina por células T CD4+. La acetilcolina libera receptores

colinérgicos en los macréfagos suprimiendo la liberacién de citocinas proinflamatorias.

Aguellos pacientes que sobreviven a la sepsis presentan posteriormente inmunosupresién que
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se ve reflejada en una mayor susceptibilidad a la infeccién a pesar de la terapia antibidtica y
reactivacion de infecciones virales latentes’.

Las alteraciones en la respuesta inflamatoria que ocurren con el envejecimiento
aceleran el riesgo de infeccidn y sepsis severa. El mecanismo fisiopatoldgico por el que el
sistema inmune se encuentra alterado con la edad se conoce como inmunosenescencia. La
respuesta inmune celular esta disminuida en los pacientes ancianos, ya que la tasa de células T
se reduce con la involucién del timo, y se generan menos IL-2 debido a que esta disminuida su
capacidad proliferativa. De modo que los pacientes ancianos experimentan un incremento del
riesgo de infeccion por microorganismos intracelulares (virus respiratorio sincitial, Listeria
monocytogenes,...). Aunque la poblacién de células B disminuye con la edad, los niveles de
inmunoglobulinas incrementan con la edad, de modo que la respuesta amnésica queda intacta
pero la respuesta humoral a nuevos antigenos esta significativamente dafiada. En general,
producen niveles normales o elevados de citocinas: IL-1, IL-3, IL-4, IL-6, TNF-alfa y IFN-gamma.
La sintesis de IL-10 puede estar también incrementada, asi durante la sepsis severa, los
pacientes ancianos presentan una ratio alta de IL-10 respecto a TNF, lo que significa una mayor
respuesta antiinflamatoria. Estas ratios altas se asocian con un incremento en la tasa de
mortalidad™.

La fiebre puede estar ausente en pacientes ancianos™. La clinica puede resultar
inespecifica como debilidad, delirium, anorexia, malestar general, incontinencia urinaria o
caidas. En cuanto al pronéstico, se ha demostrado que el incremento de la edad se asocia con
una tasa alta de mortalidad debido a la sepsis, independientemente de la severidad de la
enfermedad y las comorbilidades. Angus et al."* ha referido que la tasa general de mortalidad
asociada a la sepsis era de 28,6% mientras que en mayores de 85 afios era de 38,4%. Knaus et
al.® estudié6 58.737 pacientes y concluyéd que el incremento de la edad estaba
independientemente asociado a mayor mortalidad, aunque la asociacion entre el incremento

en la severidad de la enfermedad y la mortalidad parecia ser mucho mas fuerte. En cuanto al
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manejo de la sepsis en pacientes ancianos, se ha visto también que la terapia antibidtica

#3051 Martin et al.>* en

inadecuada esta independientemente asociada con malos resultados
en un estudio llevado a cabo en 2006 también encuentran que la edad se asocia a un mayor
riesgo de sepsis asi como a una mayor mortalidad.

Con el envejecimiento de la poblacion occidental, el éxito en el tratamiento y la
prevencion de enfermedades cardiovasculares e infecciosas, el uso incrementado de

procedimientos invasivos e inmunosupresores asi como la creciente prevalencia de resistencia

a antibidticos, la incidencia de sepsis y sepsis severa ha aumentado y se espera sea mayor.

Factores de riesgo de sepsis

Se conocen distintos factores de riesgo que predisponen a sepsis severa y shock séptico
como ciertas enfermedades crdnicas (neoplasias, sindrome de inmunodeficiencia adquirida,
enfermedad pulmonar obstructiva crénica y muchos cdnceres) asi como el uso de agentes
inmunosupresores. Entre estos pacientes sin embargo, los factores de riesgo para desarrollar
disfuncidn organica son menos conocidos pero probablemente incluyen el microorganismo
causal y la predisposicidon genética, estado de salud previo y la disfuncion orgéanica previa.
También se ha visto que la edad, el sexo, y la raza influyen sobre la incidencia de sepsis severa,
la cual es mayor en nifios y ancianos, y mayor en varones que en mujeres asi como en

252 Cualquier condicidén que comprometa las

pacientes de raza negra es mayor que en blanca
defensas del huésped incrementa la probabilidad de infeccion y desarrollo de sepsis. La
malnutricion puede alterar la capacidad de barrera de la piel y alterar la quimiotaxis,
adherencia y fagocitosis de los leucocitos. El déficit de vitaminas puede resultar en atrofia del
tejido linfoide y alterar la produccion de anticuerpos y niveles de complemento. Los pacientes
con alcoholismo tienen mayor riesgo de infeccidon y neumonia por aspiracién por Klebsiella y

peritonitis bacteriana espontanea cuando se asocia fallo hepatico. Los pacientes diabéticos

pueden estar inmunocomprometidos ya que los niveles altos de glucemia hacen a los
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polimorfonucleares neutréfilos (PMN) deficitarios en la quimiotaxis, adherencia, y fagocitosis.
El cancer y su tratamiento se asocian con una alteracidon de la funcién inmune y con

neutropenia”’.

Clinica de la sepsis

Las manifestaciones clinicas de la sepsis son muy variables, dependiendo del foco de
infeccidn, el microorganismo causal, el patrén de disfuncién organica y el estado de salud
previo del paciente, asi como el intervalo de tiempo que pasa hasta su tratamiento. La fiebre
es uno de los signos mas comunes de sospecha de sepsis. Entre las moléculas capaces de
aumentar la temperatura corporal estan el factor de necrosis tumoral (TNF), la interleucina 1
(IL-1) y otros pirégenos liberados por la activacion de monocitos y macréfagos. La hipotermia
es menos frecuente y es mas comun en pacientes de edad avanzada y pacientes
inmunodeprimidos.

Las disfunciones de o¢rganos mas frecuentes afectan al sistema respiratorio vy
cardiovascular, siendo la taquicardia y la taquipnea manifestaciones clinicas comunes pero
inespecificas. Mas especifico es encontrar un gradiente alveolo-arterial secundario a un
aumento de la permeabilidad vascular por dafio endotelial como resultado de la respuesta
inflamatoria. La manifestacién de estas alteraciones seria el sindrome de distrés respiratorio
agudo (SDRA), definido por hipoxemia con infiltrados bilaterales de origen no cardiogénico.
Los pacientes sépticos presentan un descenso de las resistencias vasculares que se manifiesta
con hipotensidon y un aumento de los niveles de lactato con acidosis metabdlica, pudiéndo
haber ademas disfuncién miocardica.

El cerebro y lo rifiones son a menudo afectados. La disfuncién del sistema nervioso
central se manifiesta como obnubilaciéon o delirio. La polineuropatia y miopatia del paciente
critico son comunes, especialmente en pacientes con estancia en UCI prolongada?, habiéndose

visto que los pacientes sépticos estan especialmente en riesgo de sufrir polineuropatia
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causada por degeneracidon axonal. La oliguria y un aumento de los niveles de creatinina
pueden evidenciar disfuncidn renal, la cual se puede ver agravada por la hipotensién. La
leucocitosis es tipica en pacientes sépticos, aunque algunos pacientes pueden presentar
leucopenia. Otras alteraciones mas especificas de disfuncion hematoldgica son Ia
trombocitopenia y las alteraciones en la coagulacién (INR >1) también frecuentes en la sepsis.

En la sepsis se produce una activacion de la cascada de la coagulacién con obstruccién de la
microvasculatura, lo cual puede contribuir al desarrollo de disfuncidon de érganos. Los niveles
de antitrombina Ill, proteina C activada y el inhibidor del factor tisular se han visto que estan

reducidos en la sepsis.

Por otro lado existe un consumo de factores de la coagulacion y descenso de la sintesis

hepatica de factores de la coagulacion como expresién de disfuncidn hepatica que dan lugar a
.z . . 47 ’ ’ .

una prolongacidn en el tiempo de protrombina™, asi como de la albimina y un aumento de la

bilirrubina.

Tratamiento de la sepsis

En 2002 la Sociedad de Medicina de Cuidados Criticos y la Sociedad Europea de
Medicina Intensiva (ESICM) y el Férum Internacional de sepsis (ISF) inician la Campafia
“Surviving Sepsis Campaign” (SSC), y en 2004 se publican las pautas de actuacidn clinica sobre
sepsis y shock séptico®. Estas pautas se actualizan en el 2008, de modo que el inicio precoz de
resucitacion hemodinamica y la terapia dirigida por objetivos ha mejorado las tasas de

d>***. En el 2012 se publicaron las Gltimas recomendaciones de esta campafia®®.

mortalida

Incluyen un paquete de medidas inicial dentro de las primeras 6 horas de la
presentacion de la sepsis y otro paquete de medidas para llevar a cabo en la UCI. Los principios
del manejo inicial son proporcionar soporte cardiorrespiratorio y mitigar la amenaza de la
infeccién incontrolada. Estas medidas requieren un probable diagndstico, obtencién de

cultivos, e iniciacién precoz de antibioterapia apropiada con control del foco. En cuanto al
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tratamiento antibidtico, se ha visto que retrasos en la terapia antibidtica dan lugar a un
significativo incremento de la mortalidad. Esto se ha visto especialmente en el shock séptico,
donde el riesgo de muerte incrementa un 10% por cada hora de retraso en la administracion
del antibidtico. Como novedad en estas recomendaciones se incluye un curso corto de

hidrocortisona (200 a 300 mg por dia durante 7 dias o hasta la retirada de vasopresores).

Mortalidad de la sepsis

Aunque la mortalidad de la sepsis sigue siendo elevada, el riesgo de mortalidad con la
sepsis ha ido disminuyendo en las Ultimas décadas.

Remontandonos al afio 1979, el riesgo de mortalidad era de casi el 30%, y desde el afio
2000 este riesgo ha disminuido por debajo del 20%". El descenso en la mortalidad en la Gltima
década esta relacionado con una mayor conciencia y mejor deteccién permitiendo una
intervenciéon mas precoz y mejora en el manejo terapéutico. Desafortunadamente, a pesar de
esta aparente reduccidn del riesgo de mortalidad, debido al incremento en la incidencia de
sepsis, el nimero de pacientes que mueren por sepsis continta siendo importante. De hecho,
el nimero de pacientes que mueren de sepsis cada afio es similar al nUmero de pacientes que
mueren por infarto agudo de miocardio, VIH, cancer de mama o ictus. En US, la sepsis es la

1,11

décima causa principal de muerte™ . Por otro lado, aquellos pacientes que sobreviven quedan

con secuelas fisicas, deterioro cognitivo, trastornos en el humor y una baja calidad de vida®’>2.

Otra cuestién a tener en cuenta es la diferencia entre la tasa de mortalidad en UCl y la

hospitalaria como la observada por Padkin et al.*

con una tasa de mortalidad en UCl del 35% y
hospitalaria del 47,3%. Esto genera cuestiones sobre si los pacientes fueron dados de alta
prematuramente, si se pueden haber beneficiado de una mayor estancia en UCI o si los
cuidados post UCI podrian ser mejores'®.

Bouza et al.'® encontraron una mortalidad alta del 43%, mayor que el 21-33% descrito

11,17,23,28

en estudios previos . Sin embargo, estudios recientes de nuestro pais muestran tasas de
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mortalidad similares con un 42,5% reportado por Andreu et al.”’ en la Comunidad Valenciana
entre 1995 y 2004, y con los resultados de Ayala-Rodriguez et al.?’ en la regién de Madrid
entre 2003 y 2011. Programas educacionales para una mejora en el manejo de la sepsis severa
han sido llevados a cabo en los ultimos afios en Espafia que han resultado beneficiosos en
reducir la tasas de mortalidad. Por el contrario, las tasas de mortalidad son mas bajas que las
publicadas por Blanco et al.* con una tasa de mortalidad del 54,3%. Esta tasa se aproxima a la
encontrada por Engel et al.® del 55%. En este estudio la edad media de la poblacién fue de 68
afios, similar a la del estudio de Blanco et al.”® pero mayor que en otros estudios (rango de 61-
65 anos), y la tasa de mortalidad de la sepsis severa ha sido demostrada aumentar con la edad.
Un estudio realizado por Kibler et al. en Polonia demostré una mortalidad del 55%
concluyendo que una de las razones fue la demora para ingresar en la UCI y la baja
disponibilidad de camas de UCI. Diferencias metodoldgicas pueden explicar los diferentes
resultados. Asi, Padkin et al.'° reporté una mortalidad del 47,3%, pero su estudio sélo incluye
episodios de sepsis severa que tenian lugar durante las primeras 24h de su admisién en UCI. El
estudio EPISEPSIS reporté una mortalidad a los 60 dias del 41,9% pero el resultado del 11,4%
de los pacientes incluidos que estaban hospitalizados 2 meses después del diagndstico de

sepsis severa no fue valorado™.

Factores de riesgo asociados a la mortalidad de la sepsis

Dentro de los factores de riesgo de mortalidad asociados a la sepsis el nimero de fallo

de drganos es el mas constante en todos los estudios realizados, siendo los fallos renal,

10,13,14,18,55,62-71
. De modo

hemodinamico y hematoldgico los que se asocian a peor prondstico
que la mortalidad se duplica con el incremento de uno a dos fallos de drganos y se triplica
cuando el nimero de disfuncién de drganos incrementa de uno a cuatro o mas. Varias
comorbilidades se asocian a peores resultados como el cancer, cirrosis, insuficiencia cardiaca,

14,55,65,72,73

diabetes mellitus, inmunosupresidon e infeccion por VIH . En otros estudios, la
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186> ol valor del score de gravedad SAPS 11°>%* foco abdominal o

categoria médica de admision
de origen desconocido®*®, hemocultivos positivos para Pseudomona aeruginosa y hongos’”,
hipoalbuminemia menor de 20 gr/L* y la necesidad de ventilacién mecanica y vasopresores’’
se asociaron con mayor mortalidad. Entre los biomarcadores prondsticos, los niveles altos de
procalcitonina se asocian con una mayor mortalidad asi como su menor aclaramiento a las
48h"*"""  por otro lado, los niveles elevados de lactato se asocian con la mortalidad
hospitalaria. La campana “Sobrevivir a la Sepsis” recomienda medir un lactato dentro de las
primeras 6 horas de presentacidn de los pacientes con sospecha de sepsis. Sin embargo, sélo
los pacientes que presentan niveles mayores de 4 mmol/L con o sin hipotension, se asocian
significativamente con la mortalidad hospitalaria. Mediciones de lactato mayores de 4 mmol/L
después de 6 horas pueden ser un indicador de mortalidad hospitalaria porque refleja fallo
para aclarar de forma efectiva el lactato en respuesta a los esfuerzos de resucitacién. Esto
puede reflejar un retraso en el inicio de la resucitacion, lo cual podria también contribuir a una

alta mortalidad en pacientes con sepsis y shock séptico’®*°.
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Los estudios epidemioldgicos de sepsis son importantes por varias razones. La sepsis
severa es una enfermedad comun. La frecuencia de casos y muertes relacionadas con sepsis
severa excede el nimero de otras enfermedades de gran alarma publica como el cancer de
mama y el SIDA. Los datos epidemioldgicos de sepsis severa deberian ayudar a priorizar
politicas de salud publica y recursos sanitarios.

Los ensayos sobre tratamientos para pacientes con sepsis severa a menudo excluyen
pacientes de edad avanzada y con ciertas comorbilidades, debido a que estos pacientes son
menos probables que respondan a intervenciones terapéuticas y estdn en mayor riesgo de
morir.

Estos estudios confirman que pacientes con sepsis severa presentan edad avanzada y
diferentes comorbilidades.

La sepsis supone un importante consumo de recursos sanitarios y debe de ser tenido en
cuenta para mejorar las politicas de salud y la distribucién de recursos.

Por todo lo anteriormente expuesto se considera conveniente realizar un estudio
epidemioldgico de la sepsis en el entorno de una Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) de un
hospital de nivel Il con el que profundizar el conocimiento de esta patologia y mejorar la salud

de los pacientes.
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Se ha realizado una extensa y sistematica revision de los puntos fundamentales del tema
de estudio en el apartado de introduccién. Esta se ha elaborado desde una vertiente
epidemioldgica.

Desde el punto de vista epidemioldgico una hipdtesis conceptual puede ser la incidencia
de sepsis en UCI al igual que la referida en nuestro entorno ha aumentado en los Ultimos afios
asi como que la mortalidad ha disminuido.

Hipodtesis operativa:

e Hipodtesis nula: La incidencia de sepsis en UCI no ha aumentado en los ultimos afios y la
mortalidad no ha disminuido.

e Hipdtesis alternativa: La incidencia de sepsis en UCI ha aumentado en los ultimos afios
y la mortalidad ha disminuido.

e Como hipétesis complementaria definimos que : Los casos de sepsis en UCl se dan con

mas frecuencia en pacientes de edad avanzada y con comorbilidades. La edad se
asocia a la mortalidad en la sepsis independientemente de la severidad de la misma y

las comorbilidades.
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12. Conocer la incidencia y mortalidad de la sepsis en una UCI de un hospital de nivel Il y

compararlas con las referidas en nuestro entorno nacional y mundial.

292, Analizar los factores de riesgo asociados a la mortalidad de los pacientes que
ingresan en UCI por sepsis, valorando el papel de las enfermedades subyacentes, gravedad al
ingreso, foco y microorganismos implicados en la sepsis, adecuacién del tratamiento

antibiotico y fallo de érganos.

32, Examinar las caracteristicas epidemioldgicas e identificar predictores de mortalidad,

del subgrupo de pacientes ancianos > o iguales a 65 afos que ingresan en la UCI por sepsis.

49, Evaluar la relacién entre lactato y mortalidad en sepsis y shock séptico y la eleccion

de lactato > 4mmol/L como marcador de mayor riesgo y la presencia o ausencia de

hipotensidn como un marcador de resultado clinico.
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Tipo de estudio

Se trata de un estudio retrospectivo de cohorte Illevado a cabo en la Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI) del Hospital Rio Carridn de Palencia. Es éste un hospital de segundo nivel, con
una Unidad de Cuidados Intensivos médico-quirdrgica dotada con 14 camas para pacientes

criticos que atiende a una poblacién de 170.000 habitantes.

Pacientes

Para llevar a cabo este estudio se procedié a una revisién sistematica de las historias
clinicas una vez seleccionados aquellos pacientes que cumplian los criterios de sepsis, sepsis
severa y shock séptico definidos por la Society of Critical Care Medicine/American College of
Chest Physicians (SCCM/ACCP). Para la busqueda y seleccion de casos durante el periddo de
estudio se utilizaron los cédigos de sepsis y disfunciéon de dérganos segun la International
Classification of Diseases, Ninth Revision, Clinical Modification (ICD-9-CM) en la base de datos
de nuestra unidad: cédigos CIE 9-MC 038.9; 785.52; 995.92 y 995.91, en los afios 2010 a 2015,
y los cédigos CIE 10-MC A41.9, R65.21; R65.10; R65.20 en el afio 2016.

Posteriormente se elaboré una hoja de recogida de datos en soporte fisico que fue
transcrita a una base de datos en programa EXCEL.

Criterios de inclusién: fueron incluidos todos los pacientes que cumplian criterios de

sepsis, sepsis grave o shock séptico segiin la SCCM/ACCP entre Enero de 2010 y Diciembre de
2016. Los casos de sepsis eran definidos como un SRIS secundario a una infeccion. Sepsis
severa como sepsis con al menos una disfuncion de érganos y shock séptico como hipotension
persistente inducida por sepsis a pesar de una adecuada resucitacion con fluidoterapia. Los

pacientes procedian del area de Urgencias, zona de quiréfano y plantas de hospitalizacién, o
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bien habian sido trasladados desde otro centro. Los criterios de ingreso en UCI no fueron
estandarizados, de modo que dependian del criterio clinico de los intensivistas a cargo de la
unidad.

Criterios de exclusidon: se han excluido a los pacientes que no ha sido posible realizar una

correcta revision de la historia clinica por falta de alguno de los componentes relevantes de la
misma, asi como los pacientes con SRIS de causa no infecciosa (politraumatizados, pancreatitis
aguda, intoxicaciones). Aguellos pacientes con procesos infecciosos que no cumplian criterios
de sepsis también fueron excluidos.

Todos los pacientes que cumplian los criterios de inclusién recibieron tratamiento de
soporte siguiendo las Ultimas recomendaciones y guias clinicas del momento. Los pilares del
tratamiento de la sepsis, sepsis grave y shock séptico incluian resucitacién inicial, tratamiento
de la infeccion y tratamiento de la sepsis. La resucitacion inicial se llevd a cabo en las primeras
6 horas desde el diagndstico de sospecha mediante un protocolo guiado por objetivos. Si no se
conseguia el objetivo de Svc02 mayor o igual al 70% a pesar de alcanzarse el rango de presién
venosa central (8-12 mmHg) mediante fluidoterapia y de la presion arterial media mediante la
fluidoterapia y los farmacos vasopresores, se procedia a transfundir para mantener un
hematocrito igual o superior al 30%, y/o administrar dobutamina si la Svc02 seguia siendo
inferior al 70%. El ritmo de infusién de los crislaloides a infundir era de 20ml/kg en los
primeros 30-60 minutos si habia hipotension. Simultdaneamente a la resucitacién inicial, se
procedia al diagndstico microbioldgico (toma de muestras, incluyendo hemocultivos y del foco
sospechoso) asi como a la localizacién de la infeccion (exploracion fisica y pruebas de imagen)
y tratamiento quirurgico si fuese necesario. El tratamiento antibidtico empirico era de amplio

espectro teniendo en cuenta el foco de infeccidn.

Variables

Se analizaron en todos los pacientes las siguientes variables:

33



Ana Belén Lopez Pérez, 2019

Edad: se recoge la edad en afios de pacientes adultos >14 afos con sospecha de sepsis.

Sexo: se codifica en hombre o mujer.

Fecha de ingreso hospitalario, ingreso en UCI, alta de UCI, alta hospitalaria.

Exitus: se codifica si éste ha sido en la UCl o en planta hospitalaria.

Estancia en UCI, estancia hospitalaria.

Comorbilidades: se recogieron las enfermedades crénicas segun se definieron en el estudio
llevado a cabo por Pittet et al.® Estas incluian hipertension arterial, enfermedad coronaria,
insuficiencia cardiaca crdnica, cancer, EPOC, fibrilacion auricular, insuficiencia renal, asma,

inmunosupresién, alcohol y cirrosis.

SAPS 3: permite establecer una probabilidad prondstica sobre la mortalidad hospitalaria

(Anexo 1).

gSOFA y SRIS escalas: La escala gSOFA incluye presion arterial sistélica <100mmHg, frecuencia

respiratoria >22/minuto, y alteracion del nivel de consciencia, asignando un punto por cada
alteraciéon de modo que la puntuacidn va de 0 a 3. La escala SRIS incluye temperatura >382 o
<369, frecuencia cardiaca >90 |/min, frecuencia respiratoria de >20 rpm, y leucocitos
>12.000/mm? 0 <4000/mm?, de modo que la escala va de 0 a 4 puntos. Los pacientes fueron
categorizados si puntuaban =2 (qSOFA o SRIS positivo) o <2 (qSOFA o SRIS negativo) (Anexo 2).

Diagnéstico al ingreso: codificado como sepsis y shock séptico, por lo que los casos de sepsis

severa se incluyeron en los de sepsis segln la Ultimas definiciones del 2016%. Los casos de
sepsis, sepsis severa y shock séptico fueron definidos siguiendo los criterios de la Society of
Critical Care Medicine/American College of Chest Physicians®.

Tratamiento quirurgico: codificado como si o no. Si la cirugia constituia una parte fundamental

en el tratamiento del cuadro se consideraba como quirdrgica. Las peritonitis, infecciones
graves de partes blandas y sepsis uroldgicas cuando requerian drenaje del foco se

consideraban como tal.

34



Ana Belén Lopez Pérez, 2019

Foco de sepsis: fue codificado como pulmonar, urinario, abdominal, partes blandas,

relacionado con catéter, meningitis, endocarditis o de origen desconocido. La recogida se baso
en pacientes que presentaban una confirmacién microbioldgica de una infeccidn o bien tenian
una fuerte sospecha por la clinica, foco pidgeno, o pruebas analiticas y/o radioldgicas de un
foco evidente. Los pacientes que tenian criterios clinicos de sepsis pero sin foco evidente
fueron incluidos como sepsis de origen desconocido.

Microorganismo: se codificd segun si el microorganismo implicado era Gram positivo, Gram

negativo, u Hongos, asi mismo se recogié el tipo de microorganismo.

Bacteriemia: se codificé como si o no. Esta se definié como el aislamiento de uno o mas
gérmenes en hemocultivo. Cuando el germen era de la flora cutanea habitual, como el
Staphylococcus coagulasa negativo o Candida spp, era considerado significativo si se aislaba en
dos o mas hemocultivos.

Tratamiento antibidtico apropiado: se codificd si, no o no evaluable. Se considerd adecuado

cuando al menos uno de los antibidticos era efectivo segln el antibiograma y se incluyé en el
tratamiento empirico en las primeras 3h desde su presentacidon en Urgencias o en la primera
hora de su ingreso en UCI, y la dosis y pauta de administracion eran correctas. Se considero
inadecuado cuando no cumplia estos requisitos previos, y no evaluable cuando se desconocia
el antibiograma.

Numero de disfuncidn organica: se codificd de cero a 23 segln el nimero de disfuncion de

érganos.

Tipo de disfuncién organica: El tipo de disfuncidn podia ser respiratorio, hemodinamico, renal,

hematoldgico, hepatico o neuroldgico. El desarrollo de disfuncidon de érganos en la sepsis se
evalud segun la escala SOFA (Sequential Organ Failure Assesment) creada en 1994 en una
reunidn de consenso de la European Society of Intensive Care Medicine (ESICM), (Anexo 2).

Variables analiticas (valores normales): lactato venoso o arterial (0,5-2,2 mmol/L), proteina C

reactiva (0-10 mg/L), bilirrubina (0,3-1,2 mg/dl), creatinina (0,67-1,17 mg/dl), plaguetas (150-
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400 x 10°/L), leucocitos (4-10 x 10°/L), International Normalized Ratio (INR) (0,8-1,5), pH (7,36-

7,41), bicarbonato (21-26 mmol/L), pico de procalcitonina (0-0,5 pg/ml) y aclaramiento de

ésta a las 48 horas.

Necesidades terapeuticas: ventilacidn mecanica con una duracién mayor de 24h, necesidad de

noradrenalina y transfusion de hemoderivados, codificados como si o no.

Procedencia: los pacientes fueron codificados segun ingresaran desde: Urgencias,
hospitalizacidn en planta médica, quiréfano, hospitalizacion en planta quirdrgica u otra UCI.
Residencia: se registra si procede de medio urbano o rural.

Para el cdlculo de la incidencia en relacidon a la poblacidn atendida se consulté el censo de

poblacién de cada uno de los afios estudiados.
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Casos de sepsis y shock séptico, y su mortalidad desde 2010 a 2016

Total ingresos en
ucl

N=5510

Ingresos por sepsis
y shock séptico

N=724

/

Sepsis Shock séptico
N=180 N=544
Exitus UCI Exitus UCI
N=19 N=242
(10,6%) (44,5%)
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Andlisis estadistico

Para el analisis estadistico se ha empleado la aplicaciéon informatica: IBM-SPSS-22
(referencia: IBM Corp. Released 2013. IBM SPSS Statistics v 22.0 for Windows; Armonk. NY.
USA).

Las técnicas y test estadisticos han sido:

Descriptivo:

1. En variables categéricas (nominales): distribucién de frecuencias y porcentajes
presentados tanto en tablas como en graficos de barras y sectores.

2. En variables cuantitativas: exploracién de datos con grafico Q-Q de ajuste a la
normalidad, histograma, coeficientes de asimetria y curtosis/altura junto al Test de
Kolmogorov-Smirnov (KS) de bondad de ajuste a la normalidad estadistica. Descripcion
con las herramientas habituales de centralidad (media, mediana) y variabilidad
(desviacion estandar, rango y amplitud intercuartil). Curtosis corresponde a la forma
en que se distribuye la variable, midiendo la mayor o menor concentracién de datos
alrededor de la media. Si el coeficiente es nulo, la distribucidon se dice normal. Si es
positivo, hay una mayor concentracidon de los datos en torno a la media. Si es negativo,
hay una menor concentracion de datos en torno a la media. El test KS es un
procedimiento de bondad de ajuste que permite medir el grado de concordancia
existente entre la distribucién de un conjunto de datos y una distribucién teérica
especifica. Sirve para comprobar si una variable se distribuye normalmente.

Inferencial:

1. Para el cruce de dos variables categdricas entre si: Test Chi-cuadrado. Estimacion de la
ODDS RATIO (OR) cuando las variables lo permiten (tablas de 2x2). La OR es la
probabilidad de ocurrencia de un evento y es mediante el cociente entre la
probabilidad de que ocurra el evento y la probabilidad de que no ocurra. Este cociente,

indica cuanto mas probable es la ocurrencia del evento que su no ocurrencia. Si la OR
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es 1, no hay asociacién entre la presencia del factor y el evento. Si OR >1, la presencia
del factor se asocia a mayor ocurrencia del evento. Si OR <1, entonces la asociacion es
negativa.

Para el cruce de una variable cuantitativa con una variable categdrica con 2 niveles, se
ha empleado: 1.- Test T de Student para la significacion de la diferencia entre medias
de grupos independientes entre si, cuando la variable cuantitativa se distribuia segun
la normalidad estadistica, o tiende hacia ella; y 2.- su alternativa no-paramétrica
equivalente, el Test U de Mann-Whitney, cuando la variable se alejaba de forma muy
evidente de la normalidad.

Para el estudio de la mortalidad: En esta parte del estudio y con el objetivo de
determinar cudles fueron los factores que influyeron en la mortalidad en UCI, no se
optd por el analisis de la mortalidad total que incluye a los que posteriormente fueron
éxitus tras el alta de la UCI, por varios motivos: 1.- apenas aportan unos pocos casos
mas de muertes (19, 2.6%); 2.- no se detectaron diferencias significativas en los analisis
anteriores cuando se compararon por diagndstico, edad y sexo; 3.- su inclusion en los
éxitus totales no varian las diferencias que aparecen cuando se consideraban sdlo los
éxitus en UCI, pero hacian perder potencia estadistica. En conclusion, la variable
dependiente para los analisis que se muestran a continuacion, es la dicotomia: éxitus /
vivos en UCI.

En primer lugar se realizéd un analisis univariante de todas las variables recogidas, por

grupos, con respecto a la mortalidad. Para ello se ha empleado el método de Regresidn

Logistica binaria simple. Posteriormente, se realizé un estudio multivariante con el método de

Regresion Logistica multiple. Este método estadistico, ademas de la significacion (o no) del

factor nos permite calcular el tamafio del efecto. El tamafio del efecto es una estimacién de la

potencia del factor como variable predictiva. Se expresa en la escala R* con valores en el rango

[0-1] que multiplicado por 100% se lee como porcentaje de la reduccion de error al usar ese

39



Ana Belén Lopez Pérez, 2019

factor como predictor. Valores de R* > 4% (0.040) ya deben ser tenidos en cuenta y si R®>
12.5% (0.125) ya es de un efecto destacable.

Se realizd la estimacion del tamario del efecto mediante el estadistico R*(Tabla 1).

Tabla 1: Relacién de d de Cohen con valores de correlacién ry de R®

Relacién de d de Cohen con valores de correlacién ry de R? (varianza explicada)

T.E. pequefio T.E. moderado T.E. grande T.E. muy grande

d r R’ d r R d r R d r R’

0 0 0% 0,400 0,196 3,8% 0,800 0,371 13,8% 1,200 0,514 26,5%
0,100 0,050 0,2% 0,500 0,243 5,9% 0,900 0,410 16,8% 1,300 0,545 29,7%
0,200 0,100 1,0% 0,600 0,287 8,3% 1,000 0,447 20,0% 1,400 0,573 32,9%
0,300 0,148 2,2% 0,630 0,300 9,0% 1,100 0,482 23,2% 1,500 0,600 36,0%

0,700 0,330 10,9% 1,150 0,500 25,0% > > >

El nivel de significacién fijado fue el habitual 5% (significativo si p<0.05) excepto en el
test KS de bondad de ajuste donde se consideran significativos sélo los desvios graves, es decir

al 1% (p<0.01). %%

En el apartado de resultados que se expone a continuacidn se realiza en primer lugar un
estudio descriptivo con todas las variables. Y a continuacidn se hacen varios estudios
comparativos entre grupos diagndsticos (sepsis vs shock séptivo), edad (<65 afios vs 265
afios), grupos diagndsticos en <65 afios (sepsis vs shock séptico), grupos diagndsticos en >65
afios (sepsis vs shock séptico) y sexo (hombres y mujeres). En el analisis de la mortalidad se

llevd a cabo la misma sistematica.
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Se ha recogido un total de 724 historias clinicas, estadisticamente validas, de pacientes
ingresados en la UCI del Hospital Rio Carridn de Palencia entre los afios 2010 y 2016, por sepsis
(se incluyen los casos de sepsis grave) o shock séptico.

Dentro de este grupo de estudio los casos con shock séptico: 544 (75.1%; IC al .95:
71.8% - 78.2%) son mayoria estadisticamente significativa con p<0.001 (valor Chi’=183.01;

p<0.000) frente a los casos con sepsis (24.9%; fig. 1). La ratio aproximada es de: 3/ 1.

Figura 1: Composicion de la muestra segun Diagnéstico al ingreso en UCI.

[ Shock septico
.Stp:i:

Sexo

Por sexos, hubo una clara mayoria de varones (67% vs 33%) que también alcanza alta
significacién estadistica con p<0.001 (valor Chi’=83.59; 1 gl; p=0.00000). Segin este dato se
puede estimar para la poblacién de ingresos en UCI por estas patologias, un porcentaje entre

el 63.4% y el 70.4% (IC 95%) (fig. 2).
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Figura 2: Composicion de la muestra total segun SEXO. (N=724)

B varoN
[COmuser

Edad

Debido a la existencia de errores en la recogida de algunas fechas, no se obtuvo esta
variable en 5 pacientes (0.7%). Los restantes 719 se distribuyen entre los 17 y los 94 afios con

mediana en 72 afos.

Figura 3: Composicién de la muestra total segun EDAD. Figura 4: Evolucion anual de la EDAD media
(N=724) de los casos. (Media total: 69.2)
804 72_
Media = 69,2 .
Desviacion estandar = 13,457
N=719

Media de Edad en afios

66

T T T T T T T
46 56 66 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

EDAD en afios ANO DE INGRESO

Se observa una cierta asimetria (fig. 3) con mas presencia de casos en edades elevadas,
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estando el 25% superior por encima de los 79 y el 25% inferior por debajo de los 62 afios, que
aleja a la variable de forma significativa (p<0.001 en el Test de bondad de ajuste de
Kolmogorov-Smirnov) del modelo normal de la campana de Gauss. La edad media fue de 69.2
afios (IC .95: 68.2 — 70.2; con DE: 13.5). Si tenemos en cuenta la evolucion de la edad media
por afios ésta varié desde un minimo de 67.5 afios en el afio 2015 hasta un maximo de 70.7
afios en el 2013, no siendo esta variacidon estadisticamente significativa con p>0.05 (ANOVA:

valor F=0.87; p=0.516) (fig. 4).

Residencia

Se desconoce el lugar de residencia de 3 pacientes (0.4%). Los restantes 721 se reparten
casi igual entre el medio rural (54.5%; IC .95: 50.8% - 58.2%) y el medio urbano (45.5%,; IC .95:
41.8% - 49.2%). Comparadas estas variables entre los dos tipos de diagnésticos (Tabla 2) se ha

encontrado que no existen diferencias (p>0.05) ni en el sexo ni en el lugar de residencia.

Tabla 2: Variables sociodemogréficas descriptivas de la muestra de estudio. (N=724).
Comparacidn entre grupos diagnosticos.

Grupo con Grupo con Test de contraste
Factor Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor P-Sig
SEXO: Hombres 67.0 % (485) 71.7% (129) 65.4% (356)  Chi*=2.37"  .124
Muijeres 33.0% (239) 283% (51) 34.6% (188)
EDAD Media N=719; 69.20 65.08 70.55 Zyw=4.31%* .000
(Desv. Est.) (13.46) (14.90) (12.67)
65 afios 66.8 % (483) 544% (98) 70.9% (385)  Chi’=16.51** .000
< 65 afios 33.2% (240) 456% (82) 29.1% (158)
RESIDENCIA: Urbano 45.5% (328) 45.8% (82) 45.4 % (246) Chi’=0.01"° 922
Rural 54.5 % (393) 54.2% (97) 54.6 % (296)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

Pero si que aparecen diferencias estadisticamente significativas (p<0.001) en la edad, tal que
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los casos con shock séptico son mayores (70.6 vs 65.1); esta significacién se debe a una mayor
presencia de casos con edad 265 afios en el grupo con shock séptico (70.9% vs 54.4%).

1.- Incidencia y tasa de mortalidad.

Incidencia

Considerando a la muestra total de 724 pacientes ingresados en UCl entre los afios 2010
y 2016 por sepsis o shock séptico, la fig. 5 presenta la distribucidon de ingresos por afo, en la
gue observamos un incremento sobre todo a partir del afio 2013 (16,4% del total)
manteniéndose practicamente la misma cifra hasta el afio 2016. Siendo esta diferencia en
valores absolutos de frecuencia estadisticamente significativa con p<0.01 (Test Chi-cuadrado:

valor=22.89; 6 gl; p=0.001).

Figura 5: Composicién de la muestra: distribucion anual de Figura 6: Incidencia de ingresos por Sepsis o Shock
ingresos por Sepsis o Shock séptico. séptico (por cada 100.000 hab.)

Frecuencia
INCIDENCIA (por 100 mil)

2012 2013 2014 2010 2011 2012 2013 2014

ANO DE INGRESO ANO DE INGRESO

Sobre los datos de poblacién total en los afios de estudio se calculd la incidencia de
ingresos por sepsis o shock séptico (fig. 6), siendo la incidencia total (media) de 70.2 por cada
100 mil habitantes. Los valores, a semejanza de las anteriores frecuencias, se distribuyen de
forma similar siendo menor entre los afios 2010 y 2012 (entre 35.4 y 53.3/100 mil) y
aumentando a partir del afio 2013 con cifras similares hasta el 2016 (entre 70.4 y 72.9/100mil),
siendo estas diferencias entre afios significativas con p<0.05 (Test Chi-cuadrado: valor=15.87; 6

gl; p=0.014) y observandose un incremento de la incidencia.
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Mortalidad

Fallecieron 280 pacientes de la muestra (38.7%; IC .95: 35.1% - 42.2%). De ellos, 261 se
produjeron en UCI, lo que representa un 36.0% del total de la muestra (IC .95: 32.5% - 39.6%).
El resto, fueron éxitus tras el alta de la UCI (19; 2.6%). Comparando la evolucién por afio en
frecuencias absolutas (fig. 7) el nimero de muertes en UCI es similar en todos los afios, salvo
un ligero aumento en el 2011 y cierto descenso en el 2016. Las diferencias entre afios no son
estadisticamente significativas con p>0.05 (Test Chi-cuadrado: valor=5.72; 6 gl; p=0.455). Si se
contrastan los valores de éxitus total intra-hospitalaria entre los afios del estudio (fig. 8) se
aprecia un resultado similar al anterior que tampoco difiere significativamente para p>0.05

(Test Chi-cuadrado: valor=9.55; 6 gl; p=0.145).

Figura 7: Numero de éxitus en UCI, por afo. Total: 261 Figura 8: Numero de éxitus total hospitalaria, por afio.
éxitus (36.0% de la muestra) Total: 280 éxitus (38.7% de la muestra)

N° de EXITUS en UCI
N° Total de EXITUS intra-hospital

ANO DE INGRESO ANO DE INGRESO

Se calculé la tasa de mortalidad por afio, tanto en UCI como intrahospitalaria (fig. 9 y 10)
cuya distribucion es similar a la antes comentada sobre la frecuencia absoluta de éxitus, es
decir con el ligero ascenso en el 2011 y el descenso del 2016. Las diferencias interanuales, no
fueron estadisticamente significativas con p>0.05 ni en la mortalidad en UCI (Test Chi-
cuadrado: valor=3.62; 6 gl; p=0.729) ni en la mortalidad total dentro del hospital (Test Chi-

cuadrado: valor=5.99; 6 gl; p=0.424).
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Figura 9: Mortalidad anual en UCI, por 100 mil hab. Figura 10: Mortalidad anual intra-hospital, por 100 mil
hab.

Mortalidad en UCI (por 100 mil)
Mortalidad total intra-hospital (por 100mil)

2013 2014 2015 2011 2012 2013 2014

ANO DE INGRESO ANO DE INGRESO

Un total de 724 casos con sepsis o0 shock séptico supone una incidencia media de 70.2
casos por cada 100 mil habitantes. Un total de 261 éxitus en UCI, equivale a una mortalidad de

25.3 por cada 100 mil habitantes (Tabla 3).

Tabla 3: Incidencia anual y total de casos con Sepsis o Shock séptico. Tasa de
Mortalidad en UCI. Hospital Rio Carrién de Palencia. Periédo 2010-16.

(N=724).
Incidencia Tas.a de
Mortalidad UCI

Afio Poblacién Casos (por 100 mil hab.)  Exitus UCI (por 100 mil hab.)
2010 172510 61 354 36 24.0

2011 171668 93 54.2 48 32.2

2012 170713 91 53.3 36 24.3

2013 168955 119 70.4 40 27.2

2014 167609 121 72.2 36 24.7

2015 166035 119 71.7 37 25.6

2016 164644 120 72.9 28 19.3

Total 1182134 724 70.2 261 25.3

2.- Estudio descriptivo y comparativo por grupos diagndsticos.

2.1.- Comorbilidades.

La HTA fue la comorbilidad mas frecuente (53%; IC .95: 49.3% - 56.7%). Le siguio el

cancer que estuvo presente en un 30.7% de estos pacientes (IC .95: 27.3% - 34.2%) vy la

47



Ana Belén Lopez Pérez, 2019

diabetes mellitus que la presentaron el 26.8% de esos casos (IC .95: 23.6% - 30.2%). El resto de

las enfermedades se han encontrado en un 15% o menos de los pacientes de este estudio (fig.

11).
Figura 11: Comorbilidades de los pacientes ingresados en UCI por Sepsis o
Shock Séptico.
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Si comparamos los grupos diagndsticos sepsis y shock séptico, se puede admitir que:

- La ingesta de alcohol fue mucho mas frecuente, con diferencias significativas (p<0.01)
entre los casos con sepsis (12.8%) que en el shock séptico (6.4%). La odds ratio entre estos
dos grupos fue 2.13. También fue mds habitual la diabetes mellitus (p<0.05) entre los
casos de sepsis (33.3% vs 24.6%; OR=1.53) (Tabla 4).

- Por el contrario, la fibrilacién auricular estuvo mas presente (p<0.05) entre los casos de
shock séptico (16.9% vs 10%; OR=1.83). Y en esta linea también lo fue la insuficiencia
cardiaca cronica (p<0.05) que aparece mas en pacientes con shock séptico (6.6% vs 2.2%;
OR=3.12).

Ademas, se aprecia una relacion casi significativa (p<0.10) con el cancer que podria ser
algo mds frecuente en los pacientes con shock séptico.
En el resto de comorbilidades no existieron relaciones estadisticamente significativas

(p>0.10) que puedan explicar diferencias entre los dos grupos diagnésticos (Tabla 4).
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Tabla 4: Comorbilidades. Comparacién entre grupos diagndsticos.

Grupo con Grupo con Test Chi-cuadrado o e
Enfermedad Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
HIPERTENSION 53.0% (384) 50.6% (91) 53.9% (293) 0.59" 441 1(-)
CANCER 30.7% (222)  25.6% (46) 32.4% (176) 2.94™ .086 1(-)
DIABETES MELLITUS 26.8% (194) 333% (60) 24.6% (134) 5.22 * .022 1.53 (1.06/2.21)
EPOC 153% (111)  156% (28) 153% (83) 0.01" .923 1(-)
F.A. 152% (110) 10.0% (18) 16.9% (92) 5.01 * .025 1.83 (1.07/3.13)
INSUF. RENAL 113% (82) 13.3% (24) 10.7% (58) 0.96 " 327 1(-)
ENF. CORONARIA 104% (75) 11.7% (21) 9.9% (54) 0.44 " .507 1 (-)
ALCOHOL 80% (58) 128% (23) 6.4% (35) 7.39%* .007 2.13 (1.22/3.72)
INMUNODEPRIMIDO 6.8% (49) 50% (9) 7.4% (40) 1.19™ 276 1 (-)
INSUF. CARDIACA CRONICA 55% (40) 22% (4) 6.6% (36) 5.01 * .025 3.12 (1.09/8.88)
ASMA 3.0% (22) 1.7% (3) 35% (19) 1.53" 216 1 (-)
CIRROSIS 26% (19) 22% (4) 2.8% (15) 0.15" .697 1 (-)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

2.2.- SRIS y qSOFA.

Se dispuso de los valores SRIS solamente de 90 casos de la muestra, el 12.4% del total ya
qgue en la mayoria de los casos faltaba alguna variable (temperatura, frecuencia cardiaca o
frecuencia respiratoria) que impedia calcular su valor. Los valores 3 y 2 son los mas frecuentes,
por ello el valor medio de la muestra analizada fue 2.62 (IC al .95: 2.41 — 2.83; con DE: 0.99).

Segun el criterio de corte establecido en otros estudios (22) un 85.6% de estos 90 casos tienen

ese valor (fig. 12).

Figura 12: Valores de SRIS de los casos ingresados en Figura 13: Valores de qSOFA de los casos ingresados
UCI. (n=90) en UCI. (n=420)
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En cuanto al gSOFA se ha recogido en 420 pacientes de la muestra total, el 58% por el
mismo motivo que en el caso del SRIS. El valor mds habitual fue de 0 por lo que la media fue:
0.23 (IC .95: 0.16 — 0.29; DE: 0.69). Considerando el mismo punto de corte, solamente un 8.3%
de estos, 420 casos, tuvieron valores 22 (fig. 13).

A partir de la clasificacion de los pacientes en funcion de los cortes citados, se cruzaron
estas dos variables con el grupo diagndstico. El resultado nos indica que las diferencias entre
ambos grupos diagndsticos no son estadisticamente significativas (p>0.05) (Tabla 5). En el caso
de qSOFA, las diferencias son minimas, hasta el punto que los valores medios de cada grupo
son iguales entre si y por tanto con la anterior media total (0.23). Pero en SRIS, se observa una
ligera diferencia que podria estar indicando una mayor presencia de casos con valores 22 entre
los pacientes con sepsis, algo que se refleja también en los valores medios (2.86 vs 2.55)
aunque tampoco en este caso se encuentra significacién estadistica con p>0.05 (Test U de
Mann-Whitney: valor=1.34; p=0.180). Dado que se esperaria encontrar mas casos con valores
> 2 de SRIS entre el grupo de shock séptico, el resultado encontrado se podria explicar por el

caracter retrospectivo del estudio (Tabla 5).

Tabla 5: Escala SRIS y qSOFA. Comparacién entre grupos diagndsticos.

Grupo con Grupo con Test Chi-cuadrado
OR (IC.95)
Escala Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
SRIS 22 (riesgo) 856% (77) 952% (20) 82.6% (57) 2.08" .149 1 ()
<2 14.4% (13) 48% (1) 17.4% (12)
qSOFA 22 (riesgo) 83% (35) 9.6% (11) 7.9% (24) 032" 575 1 (-)
<2 91.7%(385)  90.4% (104)  92.1% (281)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

2.3.- Procedencia y gravedad al ingreso (SAPS 3).

Con respecto a la procedencia no hay una que destaque por encima de las demas

estando los resultados entre el 37.3% de la planta quirdrgica y el 27.5% de la planta médica, y
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34,4% de Urgencias. Si hay que comentar que sélo un 0,8% (86 casos) proceden de otra UCI

(fig. 14).
Figura 14: Procedencia de los pacientes ingresados en Figura 15: Valores de SAPS 3 de los casos ingresados
UCI por Sepsis 0 Shock Séptico. en UCI.
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En cuanto al SAPS 3, exceptuando 2 valores que se salieron de rango por ser muy
extremos, el resto de casos se distribuyd entre 22 y 107 con mediana en 64. La variable tendid
claramente hacia el modelo de una campana normal (fig. 15) como demuestra ademas el test
de bondad de ajuste KS que nos indica que la diferencia con respecto a este modelo estadistico
no es significativa con p>0.05 (p=0.475). El valor medio de SAPS 3 fue de 63.4 (IC 95%: 62.3 —
64.5; con DE: 14.14).

Se compararon ambas variables en funcién del grupo diagnéstico. En la procedencia, si
se consideran las 4 categorias de la variable, no existieron diferencias estadisticamente
significativas (p>0.05). Excluyendo los 6 casos que proceden de otra UCI (por su escaso peso en
el estudio) si que aparecieron diferencias estadisticamente significativas (p<0.05) que segun
los datos se deben principalmente a que los pacientes con shock séptico procedian en mayor
medida de la planta quirdrgica (39.9% vs 29.4% de casos con sepsis). Por su parte, en los

valores SAPS 3 se observd una diferencia significativa (p<0.001) que se explica porque los casos
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con shock séptico tuvieron una media mas elevada (66.01 vs 55.49); estimandose la diferencia

entre: 8.08 y 12.97 puntos (IC 95%) (Tabla 6).

Tabla 6: Procedencia y gravedad al ingreso. Comparacién entre grupos diagnésticos.

Test de contraste

Grupo con Grupo con
Variable Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor P-Sig
PROCEDENCIA: Urgencias 34.4 % (249) 38.3% (69) 33.1% (180) Chi*=6.19™  .045
Pl. Médica 27.5% (199) 31.1% (56) 26.3% (143)
Pl. Quirudrgica 37.3% (270) 29.4% (53) 39.9% (217)
Otra UCI 0.8% (6) 1.1% (2) 0.7% (4)
SAPS 3 Media N=721; 63.40 55.49 66.01 t=8.44%** .000
(Desv. Est.) (15.14) (13.10) (14.87)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

2.4.- Fallo de 6rganos asociado y foco de infeccion.

El nimero de fallo de érganos mayor o igual a tres fue lo mas frecuente (69.2%; 501

pacientes; IC .95: 65.7 % - 72.5%). Le siguieron, el fallo en 2 érganos (20.9%). Ningun fallo sdlo

se observd en el 1.8% de los pacientes (fig. 16).

El fallo mas habitual fue el hemodindmico (83.7%) seguido del renal (70.3%) y del

hematologico (63.0%). El resto aparecen en menos del 50% de los pacientes y en especial el

neuroldgico destaca por su escasa frecuencia (15.1%) (fig. 17).

Figura 16: Numero de fallo de 6rganos Figura 17: Tipo de disfuncion organica.
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En cuanto al foco de infeccidn, el mas frecuente fue el abdomen (50% de los pacientes;
362) seguido del pulmonar (26.1%; 189) y del urinario (14.2%; 103). Un 4.1% (30) tuvo origen
en piel y partes blandas y en un 3.2% de los pacientes (23) fue desconocido. El resto de
origenes posibles aparecieron en menos de un 1% de los casos.

Finalmente presentaron bacteriemia un 26.5% (192) de los pacientes (IC .95: 23.3% -

29.9%) (fig. 18).

Figura 18: Foco de la infeccion
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Se compararon estas variables en funcion del grupo diagndstico, shock séptico vs sepsis,
cuyos resultaron fueron:

- Elnimero de fallo de 6rganos es superior de forma significativa (p<0.001) en los pacientes
con shock séptico, ya que en un 80% de pacientes con shock séptico fallaron 3 6 mas
drganos, en tanto que en el grupo con sepsis esta cantidad de fallos sélo la tuvieron el
36.7%. A la par tener 2 fallos fue mas frecuente entre los casos con sepsis (37.8% vs
15.3%); y aunque la diferencia es menor, lo mismo ocurrié con uno o ningun fallo.

- Si tenemos en cuenta el tipo de fallo de érganos, se observaron diferencias significativas
(p<0.001) en cuatro de ellos, siendo siempre mas frecuente en los casos con shock séptico
el fallo hemodinamico (98% vs 40.6%; OR= 71.0), renal (75.9% vs 53.3%; OR=2.8),

hematoldgico (67.8% vs 48.3%; OR=2.2) y respiratorio (53.1% vs 38.3%; OR=1.8). Asi
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mismo, existian diferencias significativas en el fallo neurolégico, que de nuevo fue algo

mas habitual en los pacientes con shock séptico (16.7% vs 10%; OR=1.8).

Tabla 7: Caracteristicas de la infeccién. Comparacidn entre grupos diagndsticos.

Grupo

con

Grupo

con

Test Chi-cuadrado

OR (IC.95)

Variable Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
N2 FALLO 6rganos  Tres o mas 69.2 % (501) 36.7% (66) 80.0 % (435) 139.31**  .000 -

Dos 209% (151) 37.8% (68) 15.3% (83)

Uno 81% (59) 183% (33) 4.8% (26)

Ninguno 1.8% (13) 7.2% (13) 00% (-)
FALLO HEMODINAMICO 83.7% (606) 40.6% (73) 98.0% (533)  326.90** .000 71.0 (36.4/138.4)
FALLO RENAL 703% (509)  53.3% (96) 75.9% (413)  33.05**  .000  2.76 (1.9 / 3.9)
FALLO HEMATOLOGICO 63.0 % (456) 48.3% (87) 67.8% (369) 22.05** .000 2.25 (1.6 / 3.2)
FALLO RESPIRATORIO 49.4% (358) 383% (69) 53.1% (289)  11.84** 000  1.82 (1.3 / 2.6)
FALLO HEPATICO 33.1% (240) 30.0% (54) 34.2% (186) 1.07" .300 1(-)
FALLO NEUROLOGICO 15.1% (109)  10.0% (18) 16.7% (91) 479 *  .029 1.81 (1.1 / 3.1)
FOCO INFECCION: Abdomen 50.0 % (362) 43.3% (78) 52.2% (284) 11.35 * .045 -

Pulmonar 26.1% (189) 24.4% (44) 26.7 % (145)

Urinario 14.2 % (103) 17.8% (44) 13.1% (71)

Partes blandas 4.1% (30) 5.6 % (10) 3.7% (20)

Desconocido 32% (23) 44% (8) 2.8% (15)

Otros 23% (17) 44% (8) 1.7% (9)
BACTERIEMIA 26.5% (192) 24.4% (44) 27.2% (148) 053" 467 1 (-)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

* = Significativo al 5% (p<0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

- También se observaron diferencias significativas en el foco de infeccién. El abdominal fue

el mas frecuente en los casos con shock séptico (52.2% vs 43.3%) en tanto que el resto de

focos se distribuyd entre los pacientes con sepsis.

- No hubo diferencias significativas (p>0.05) en la presencia de bacteriemia (Tabla 7).

2.5.- Microorganismos.

Escherichia coli fue el microorganismo mas frecuente, y aun asi sélo aparecié en un

14.1% de los pacientes. Le siguieron, con porcentajes entre el 6.5% y el 5.7%: Estreptococo

54



Ana Belén Lépez Pérez, 2019

pneumoniae, Candida albicans, bacilos Gram negativos y Enterococo faecium. El resto
aparecieron en menos del 4% de los pacientes (fig. 19).

Agrupdndolos por tipo, se comprobd que los mas frecuentes fueron los Gram negativos:
en 309 pacientes (42.7%; IC .95: 39.0% - 46.4%); seguido de los Gram positivos: en 213 casos
(29.4%; IC .95: 26.1% - 32.9%). Los otros dos grupos aparecian en menor porcentaje, en
concreto los hongos en menos del 8% (7.7%; IC .95: 5.9% - 9.9%) y los virus menos del 1% (Fig.
20).

Figura 19: Microorganismos Figura 20: Tipo de microorganismo
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La evoluciéon anual de la presencia de cada uno de los 4 microorganismos es:

- La variacién de los Gram negativos esta entre el minimo del 34.3% del afo 2010 vy el
maximo del 50.5% del afio 2012; estando la mayoria de los valores en el entorno del 43%
que es el valor medio total. Segun el test Chi-cuadrado, estas variaciones interanuales no
son estadisticamente significativas con p>0.05 (valor: 8.49; p=0.205).

- Lavariacién de los Gram positivos oscila entre un 24.3% (2010) y un 34.6% (2016), siendo
los porcentajes, en este caso, bastante similares de modo que la ausencia de significacion

(p>0.05) es alin mas sélida que la anterior (Valor Chi-cuadrado: 2.85; p=0.828).
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una clara tendencia a la reduccion a lo

largo de los afios, desde el 12.9% (2010) hasta el 2.5% (2016), si bien es cierto que el

descenso mas notable se ha producido precisamente en este ultimo afio del estudio,

manteniéndose el resto de afios entre un 6.7% y un 9.7%; motivo por el cual esta

variacion interanual no alcanza significacién estadistica con p>0.05 (valor: 6.65; p=0.354).

habiendo incluso varios afios donde su presencia es nula (fig. 21-A, 21-B, 21-Cy 21-D).

Y por ultimo los cambios en la presencia de virus apenas son analizables, dada su escasez,

Al comparar la presencia de estos microorganismos entre los dos grupos diagndsticos,

no se encontraron diferencias que alcancen la significacion estadistica en ninguno de ellos.
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——————————————————————————————
Contrastando por el tipo de microorganismo a excepcidon de los virus dada su escasez, se

encontrd que no existian diferencias significativas entre los dos grupos diagndsticos (Tabla 8).

Tabla 8: Microorganismos presentes. Comparacién entre grupos diagnosticos.

Grupo con Grupo con Test Chi-cuadrado OR (1C.95)

Microorganismo Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig

E. coli 141%(102)  17.2% (31)  13.1% (71) 1.94™ .163 1(-)
Estreptococo pneumoniae 6.5% (47) 6.7% (12) 6.4% (35) 0.01" 912 1(-)
Candida albicans 6.1% (44) 44% (8) 6.6% (36) 112" .290 1 (-)
Bacilos gram negativos 6.1% (44) 5.0% (9) 6.4% (35) 0.48" 485 1(-)
Enterococo faecium 57% (41) 6.1% (11) 5.5% (30) 0.09 " .764 1(-)
Estrafilococus A.M. sensible 3.5% (25) 39% (7) 3.3% (18) 0.14" 712 1(-)
K. pneumoniae 3.3% (24) 28% (5) 3.5% (19) 022" 642 1(-)
Pseudomona 3.3% (24) 22% (4) 3.7% (20) 0.89" 345 1(-)
Clostridium 3.2% (23) 22% (4) 3.5% (19) 071" 400 1(-)
Estreptococos 2.8% (20) 39% (7) 2.4% (13) 113" .287 1 ()
Enterobacter 2.8% (20) 22% (4) 29% (16) 0.26 " 610 1(-)
Acinetobacter 25% (18) 11% (2) 2.9% (16) 1.87" 172 1 (-)
Proteus 23% (17) 11% (2) 2.8% (15) 1.60" .206 1 (-)
K. oxytoca 2.2% (16) 06% (1) 2.8% (15) 3.03™ .082 1(-)
Estrafilococus A.M. resistente 1.8% (13) 06% (1) 2.2% (12) 2.09" .148 1 (-)
Cocobacilo Hacek 1.4% (10) 00% (-) 1.8% (10) 336" .067 1 ()
Gram Negativos 427% (309)  38.9% (70)  43.9% (239) 141" .236 1 ()
Gram Positivos 29.4% (213)  31.7% (57)  28.7% (156) 0.58 " 455 1(-)
Hongos 7.7% (56) 6.1% (11) 83% (45) 0.88Ns  .347 1(-)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

2.6.- Tratamientos y medidas de soporte.

En cuanto a los tratamientos recibidos, una mayoria de los pacientes precisaron
ventilacién mecanica (76.2%) y vasopresores (78.9%) siendo la cobertura antibiética adecuada
en la mayoria de casos (88.0%). Menos de la mitad requisieron cirugia (47.8%) y finalmente
una transfusion el 17.5%.

Comparados los grupos diagndsticos se han encontrado diferencias altamente
significativas (p<0.001) en tres de estos tratamientos, que siempre han sido necesarios en

mayor medida en el grupo con shock séptico. Se trata sobre todo de vasopresores (99.1% vs
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17.8%; OR=498.6) y de ventilacion mecdnica (85.1% vs 76.2%; OR=5.8). El tercero con alta
significacién fue la transfusién, aunque con menor diferencia (19.9% vs 10.6%; OR=2.1).
También hubo una diferencia significativa en la necesidad de cirugia, que de nuevo fue mayor
en los casos con shock séptico (50.6% vs 39.4%; OR=1.6). Por el contrario, la cobertura

antibiética adecuada, fue similar en ambos grupos diagndsticos (Tabla 9).

Tabla 9: Tratamientos. Comparacién entre grupos diagnésticos.

Grupo con Grupo con Test Chi-cuadrado

i b  OR(IC.95)
Tratamiento Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
VENTILACION MECANICA 76.2% (552) 49.4% (89) 85.1% (463) 94.98** .000 5.84 (4.0 /8.5)
VASOPRESORES 78.9% (571) 17.8% (32) 99.1% (539) 536.41%* .000 498.58 (--/ --)
TRANSFUSION 17.5% (127) 10.6 % (19) 19.9% (108) 8.08%* .004 2.10 (1.2 / 3.5)
CIRUGIA 47.8 % (346) 39.4% (71) 50.6 % (275) 6.68 * .010 1.57 (1.1 / 2.2)
COBERTURA ANTIBIOTICA ADEC. 88.0 % (383) 88.7% (94) 87.8% (289) 0.05" .817 1(-)
NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

2.7.- Valores analiticos.

La mayor parte de las mediciones de las variables analiticas se desvian de forma
altamente significativa del modelo normal de la campana de Gauss.
Los resultados obtenidos nos indican que:
- Albumina. Se admite su normalidad estadistica. El rango observado fue: 1 — 41, con
mediana en 18. El valor medio fue 17.45 (IC .95: 16.76 — 18.13).
- lactato. La mayoria de los pacientes presentaron valores bajos. Por ello, no se pudo
admitir que se distribuyera normalmente. El rango observado fue: 1 — 18.2 con mediana
en 1.9. El valor medio fue 2.67 (IC .95: 2.47 — 2.88).
- PCR. Se distribuyé normalmente con un rango de valores observados de: 2.90 — 623.00,

con mediana en 213.50. El valor medio fue de 217.51 (IC .95: 209.76 — 225.25; con DE:

104.22).
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- Bilirrubina. Se observé una marcada asimetria debido a la concentracién de un elevado
numero de pacientes en los valores bajos, por lo que no pudimos admitir que la variable
se distribuyera normalmente. El rango observado fue: 0.10-16.0 con mediana en 0.9. El
valor medio fue 1.79 (IC .95: 1.61-1.97; con DE: 2.23).

- Creatinina. Se observd una elevada asimetria en los valores bajos que produjo un desvio
altamente significativo (p<0.001 en el Test KS) con respecto a la normal. El rango
observado fue: 0.30 — 15.70 con mediana 1.71. El valor medio fue de 2.16 (IC .95: 2.03 —
2.28; DE: 1.73).

- Plaquetas. Observamos que la mayor parte de los pacientes presentaban los valores mas
bajos del continuo. El rango observado fue 1001 — 990000, con mediana en 126000. El
valor medio fue de 165776.21 (IC .95: 155769.92 — 175782.50; con DE: 136760.16).

- INR. Se objetivé un desvio significativo respecto a la normalidad estadistica. El rango
observado fue: 0.90 — 9.90 con mediana en 1.60. El valor medio fue 1.96 (IC .95: 1.88 —
2.04; DE: 1.11).

Tabla 10: Valores analiticos. Muestra completa.

Exploracién: Forma Centralidad Variabilidad
Asimetria  Curtosis Test KS: Media Mediana Desviacién - Rango
i i urtosi i i
Variable N p valor estandar  intercuartil
Albimina(gr/L) 470 -0.273 0.038 .019 * 17.45 18.00 7.58 10.00
Lactato(mmoll) 585 2.477 8.391 .000** 2.67 1.90 2.56 2.10
PCR 698 0.399 -0.003 076 ™ 217.51 213.50 104.22 142.00
Bilirrubina
(ma/dl) 606 2.511 7.240 .000** 1.79 0.90 2.23 1.50
mg,
Creatinina(mg/dl) 720 2.913 13.632 .000** 2.16 1.71 1.73 1.55
Plaquetas/uL 720 1.897 4.930 .000** 165776.21  126000.00 136760.16  140500.00
INR 688 3.234 12.869 .000** 1.96 1.60 1.11 0.60
Leucocitos/mm’® 721 1.380 2.471 .000** 12505.82 10300.00 10506.51 142.00.00
pH 714 -0.744 1.477 .000** 7.25 7.25 0.12 0.15
Bicarbonato
/i 713 0.241 1.116 .001%* 19.08 19.00 5.56 6.00
(mmol/L)

NS = Desvio no significativo (p>0.05) la variable se distribuye normalmente
* = Desvio leve significativo (p<0.05) la variable tiende hacia el modelo normal

** = Desvio grave significativo (p<0.01) la variable no se ajusta a la normalidad
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- Leucocitos. Los valores bajos fueron mas frecuentes lo que se tradujo en un desvio

significativo del modelo normal de Gauss. El rango observado es: 100 — 63700 con

mediana en 103000. El valor medio es: 12505.82 (IC .95: 11737.63 — 13274.02; DE:

10506.51).

- pH. La variable tendié hacia el modelo de Gauss, de modo que la variable pudo ser

considerada como muy cercana a la normalidad estadistica. El rango observado fue: 6.80

— 7.67 con mediana 7.25. El valor medio fue 7.25 (IC .95: 7.24 — 2.76; DE: 0.12).

- Bicarbonato. La variable tendid hacia la normalidad estadistica. El rango observado fue 3 —

46 con mediana en 19. El valor medio fue: 19.08 (IC .95: 18.67 — 19.49; con DE: 5.56)

(Tabla 10).

Una vez descritas las variables analiticas, se procedié a comparar los valores en funcion

del grupo diagndstico (Tabla 11).

Tabla 11: Valores analiticos. Comparacion entre grupos diagnodsticos.

Grupo con SEPSIS Grupo con SHOCK SEPTICO Test de contraste

Variable Media (D.E.) Mediana Media (D.E.) Mediana Valor P-Sig
Albimina(gr/L) 18.97 (8.02) 21.00 17.03 (7.41) 17.00 t=2.29 * .022
Lactato(mmol/L) 1.82 (1.49) 1.45 2.93(2.75) 2.30 Zy=5.02** .000
PCR 207.93 (97.00) 202.00 220.71 (106.42) 217.00 t=1.40 " .161
Bilirrubina 0.80 0.90 NS

1.61 (1.93) 1.85 (2.32) 24=0.24 811
(mg/di)
Creatinina(mg/dl) 1.94 (2.04) 1.29 2.23 (1.61) 1.83) Z,=4.90** .000

196324.02 153000.00 119000.00
Plaquetas/uL 155668.90 (132911.25) Zy=4.27** .000

(143903.86)
INR 1.64 (0.72) 1.50 2.07 (1.20) 1.70 Zy=5.65** .000
Leucocitos/mm’  13144.69 (8977.24)  11900.00 12294.83 (10294.83) 10964.24 2y=2.49 * .013
pH 7.31 (0.09) 7.32 7.23 (0.12) 7.24 t=7.69** .000
Bicarbonato 22.00 18.00

21.36 (5.05) 18.33 (5.52) t=6.46** .000
(mmol/L)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

Los resultados obtenidos fueron:

* = Significativo al 5% (p<0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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- No existian diferencias estadisticamente significativas entre diagndsticos en PCR y
bilirrubina.

- Existian diferencias significativas en albumina y leucocitos. En ambas variables se aprecié
una tendencia segun la cual los valores fueron superiores en los pacientes con sepsis.

- Existian diferencias significativas en todas las demas variables. Se observaron valores
mayores en casos con sepsis en plaquetas, pH y bicarbonato. Y por el contrario se
apreciaron valores superiores en los casos con shock séptico en lactato, creatinina e INR.

Ademas de las anteriores variables, también se recogieron los valores de procalcitonina
al ingreso en UCl y a las 48 horas (figs. 22 y 23). Se observé que al ingreso mas de la mitad
(51%; IC: 47.1% - 54.8%; 340 de n=667 medidos) tenian valores >10 pg/ml. Entre el resto de los
dos escalones inferiores siguientes aparecian en 23.2% y 17.7% respectivamente. A las 48h de
ingreso, el porcentaje de casos con valores >10 pg/ml se redujo a un 40.8% (IC .95:36.3- 45.4%;
188 de n=461 mediciones) a la par que aumentd la presencia de casos con valores en el
intervalo >2-10 pg/ml, hasta el 31%, mientras que los porcentajes de los dos escalones
inferiores fueron similares al ingreso y a las 48 horas. Se contrastdé mediante el test de
Wilcoxon (especifico para medidas repetidas, en variables ordinales como las que tenemos)

este cambio que indicd un descenso en la procalcitonina, estadisticamente significativo.

Figura 22: Procalcitonina (pg/ml) al ingreso Figura 23: Procalcitonina(pg/ml) a las 48 h
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Comparados estos valores entre grupos se observé que aunque el porcentaje de casos
con valores >10pg/ml fue mas alto en el grupo con shock séptico, tanto al ingreso (53.1% vs
44.6%) como a las 48 horas (43.6% vs 32.8%) las semejanzas en el resto de escalones de la

variable impidid probar diferencias estadisticas.

Tabla 12: Valores de procalcitonina(pg/ml). Comparacion entre grupos diagndsticos.

Grupo con Grupo con Test Chi-cuadrado

Procalcitonina Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
Al ingreso: >10 51.0 % (340) 44.6% (75) 53.1% (265) 403" .258

>2-10 23.2% (155) 25.0% (42) 22.6 % (113)

0,5-2 17.7 % (118) 21.4% (36) 16.4% (82)

<0.5 8.1% (54) 8.9% (15) 7.8% (39)
A las 48 horas: >10 40.8 % (188) 32.8% (39) 43.6 % (149) 591" 116

>2-10 31.0% (143) 38.7% (46) 28.4% (97)

0,5-2 17.8% (82) 16.8% (20) 18.1% (62)

<0.5 10.4% (48) 11.8% (14) 9.9% (34)
Procalc. >10 al ingreso 51.0 % (340) 44.6 % (75) 53.1% (265) 3.60" .058
Porcalc. >10 a las 48 horas 40.8 % (188) 32.8% (39) 43.6 % (149) 4.26 * .039
NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)

No obstante, comparando solamente los casos con valores de procalcitonina >10 pg/ml
entre ambos grupos se aprecié cémo la diferencia al ingreso fue casi significativa (p<0.01) en

tanto que a las 48 horas ya lo fue (p<0.05) (Tabla 12).

2.8.- Duracion de la estancia.

La exploracién de las variables tiempo de estancia en UCI y en el hospital, dio lugar a
encontrar valores anédmalamente altos que sin duda se deben a errores en las fechas (ej.: 1128
dias en UCI, o 411 en el hospital). Por tanto se optd por considerar a estos valores extrafios
como perdidos. Al ser muy pocos, la reduccién del N es pequefia y la pérdida de potencia
estadistica, asumible. En concreto se definieron como valores perdidos por ser andmalos, bien
por errores en las fechas de las historias clinicas o bien por su situacién clinica inusual (outliers

estadisticos), a los valores >150 dias en UCI y >200 dias en estancia hospitalaria. De esta
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——————————————————————————————
manera se pierden los datos de 10 casos (1.4%) en la estancia en UCl y de 7 (1.0%) en la
hospitalaria.

De los casos que se han considerado estadisticamente validos, la exploracién de ambas
variables presenta una clara asimetria con concentracién de casos en los tiempos bajos que

implica una desviacidn estadisticamente significativa (p<0.001) con respecto a la normalidad.

Tabla 13: Tiempo de estancia (dias). Muestra completa.

Exploracién: Forma Centralidad Variabilidad
Dias de X ; . Test KS: i . Desviacion Rango
. Asimetria  Curtosis Media Mediana , ) .
estancia N p valor estandar intercuartil
En UcCI 714 2.362 6.817 .000** 11.88 6.00 14.96 13.00
En hospital 717 2.138 6.493 .000** 26.18 19.00 26.06 26.00

** = Desvio grave significativo (p<0.01) la variable no se ajusta a la normalidad

El tiempo de estancia en UCI varid entre <1 y 97 dias con mediana en 6 dias. El tiempo
medio fue de 11.9 (IC .95; 10.8 — 13.0; DE: 14.9). El tiempo en el hospital estuvo en el rango: <1
— 192 dias, con mediana en 19 dias. El valor medio fue de 26.2 (IC .95: 24.3 — 28.1; DE: 26.05)

(Tabla 13).

Contrastando entre grupos diagndsticos se ha encontrado una diferencia significativa
(p<0.001) en la estancia en UCI que fue muy superior en los casos con shock séptico. Mientras
qgue en la estancia total en el hospital la diferencia se redujo a pocos dias sin significacion

(Tabla 14).

Tabla 14: Tiempo de estancia (dias). Comparacidn entre grupos diagnésticos.

Grupo con SEPSIS Grupo con SHOCK SEPTICO Test de contraste
Dias de estancia Media (D.E.) Mediana Media (D.E.) Mediana Valor P-Sig
En Uci 6.61 (8.77) 3.00 13.63 (16.14)  8.00 Zy=5.47** .000
En hospital 23.65 (25.87)  15.00 27.03 (26.09) 21.00 2=1.77" .077
NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

2.9.- Mortalidad.

Un 36% de los pacientes (IC .95: 32.55% - 39.67%) fallecieron en la UCI (fig. 24); en tanto
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qgue solamente un 2.6% (IC .95%: 1.59% - 4.07%) lo hacian en planta después del alta de

UCL.(fig 25). Por tanto, la mortalidad total fue del 38.7% (IC .95: 35.11 % - 42.33%).

Figura 24: Mortalidad en UCI

. Vivo
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Figura 25: Mortalidad tras el alta de la UCI

Comparando entre grupos diagndsticos (Tabla 15) se ha encontrado que la mortalidad

en UCl es muy superior (p<0.001) en el grupo con shock séptico (44.5% vs 10.6%; OR=6.8)

diferencia que se mantiene en el total (p<0.001; 46.9% vs 13.9%; OR=5.5). En los éxitus

producidos después del alta de la UCI no hay diferencias significativas entre los grupos

diagnosticos.

Tabla 15: Mortalidad. Comparacion entre grupos diagndsticos.

Grupo con Grupo con Test Chi-cuadrado

P P - OR(IC.95)
Mortalidad Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
Exitus en UCI 36.0% (261)  10.6% (19) 44.5% (242) 67.54** 000  6.79 (4.1 /11.2)
Exitustrasaltade UCI 2.6 % (19) 33% (3) 24% (13) 0.47" 492 1(-)
Total Exitus 38.7% (280)  13.9% (25)  46.9% (255) 62.05**  .000  5.47 (3.5 / 8.6)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

3.- Comparaciones en funcion de la edad.

Se ha considerado realizar el corte en 65 afos. De esta manera, un 66.9%de la muestra

(481 pacientes) tenian edades a partir de los 65 afios, en tanto que el 33.1% (238) fue inferior

o igual a dicho punto de corte.
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A continuacidn se realizé la comparacién de todas las variables recogidas entre los dos

grupos de edad. Los resultados se organizan en los mismos grupos del capitulo anterior.

3.1.- Comorbilidades.

Al contrastar las enfermedades que presentaban los casos de la muestra en funcion de
la edad se ha encontrado que no existen diferencias estadisticamente significativas en cancer,
insuficiencia cardiaca crénica y asma. Y si en el resto de comorbilidades (Tabla 16). En
concreto:

- Habia mas afectados en el grupo de mayor edad, en enfermedad coronaria (p<0.001;

OR=3.17), HTA (p<0.001; OR=2.73), fibrilacién auricular (p<0.001; OR=2.65), insuficiencia

renal (p<0.01; OR=2.36) y EPOC (p<0.05; OR=1.83).

- Por el contrario, entre los menores de 65 afos se observd mas presencia de alcoholismo

(p<0.001; OR=5.21), cirrosis (p<0.01; OR=4.57) e inmunodepresién (p<0.01; OR=2.44).

Tabla 16: Comorbilidades. Comparacién en funcion de la edad (>/<65).

Test Chi-cuadrado

Edad < 65 Edad 265 — OR (IC.95)

Enfermedad Total (n) Valor  P-Sig

HIPERTENSION 53.0% (381) 36.6% (87) 61.1% (294) 38.58%* 000 2.73 (1.98 / 3.76)
CANCER 30.6% (220) 26.1% (62) 32.8% (158) 3.46" .063 1(-)
DIABETES MELLITUS 26.8% (193) 18.1% (43) 31.2% (150) 13.95%*  .000 2.06 (1.40 / 3.01)
EPOC 153% (110)  10.5% (25) 17.7% (85) 6.31 * 012 1.83 (1.14 / 2.94)
FIBRILACION AURICULAR 15.2% (109) 80% (19) 187% (90) 14.25%* 000 2.65 (1.58 / 4.47)
INSUF. RENAL 113% (81) 6.3% (15) 13.7% (66) 8.77** .003 2.36 (1.32 / 4.24)
ENF. CORONARIA 10.4% (75) 46% (11) 133% (64) 12.85%* 000 3.17 (1.64 / 6.13)
ALCOHOL 81% (58) 16.8% (40) 3.7% (18) 36.64** 000 5.21 (2.91 / 9.26)
INMUNODEPRIMIDO 6.8% (49) 109% (26) 4.8% (23) 9.46%* .002 2.44 (1.36 / 4.39)
INSUF. CARDIACA CRONICA 5.6% (40) 34% (8) 6.7% (32) 3.28" .070 1 (-)
ASMA 31% (22) 25% (6) 33% (16) 035" .555 1(-)
CIRROSIS 26% (19) 55% (13) 1.2% (6) 10.99** 001  4.57 (1.72 / 12.20)
NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

3.2.- SRIS y qSOFA.

Los resultados en SRIS mostraron porcentajes de casos con valores =2 muy similares en
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ambos grupos de edad, sin diferencias estadisticas (p>0.05). Los valores medios fueron: 2.64 y
2.61 respectivamente (Test U de Mann-Whitney: valor=0.0634; p=0.955). Sin embargo, en la
escala qSOFA se observaron mas casos con valor 22 dentro del grupo de mas edad (13.3% vs

1,7%; OR=8.98); diferencia que también se aprecié en los valores medios de ambos grupos:

0.37 vs 0.03 (Valor Z,=5.32; p<0.000) (Tabla 17).

Tabla 17: Escala SRIS y gSOFA. Comparacién en funcién de la edad (>/<65).

Test Chi-cuadrado

Edad<65  Edad 265 — OR(IC.95)
Escala Total (n) Valor  P-Sig
SRIS 22 (riesgo) 85.6% (77) 84.8% (28) 86.0% (49) 0.02" .885 1 (-)
<2 144% (13) 152% (5) 140% (8)
qSOFA 22 (riesgo) 83% (35) 1.7% (3) 133% (32) 18.10%* 000  8.98 (2.71 / 29.83)
<2 91.7%(385)  983%(176)  86.7 % (209)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

3.3.- Procedencia y gravedad al ingreso SAPS 3.

En la comparacién de la procedencia las diferencias en funcién de la edad son pequefiias

y no se puede admitir que sean estadisticamente significativas (p>0.05) (Tabla 18).

Tabla 18: Procedencia y gravedad al ingreso. Comparacién en funcion de la edad (>/<65).

Test de contraste

Edad < 65 Edad 2 65
Variable Total (n) Valor P-Sig
PROCEDENCIA: Urgencias 34.6 % (247) 35.3% (83) 34.3% (164) Chi’=1.38" 501
Pl. Médica 27.6 % (197) 29.8% (70) 26.6 % (127)
Pl. Quirdrgica 37.7 % (269) 349% (82) 39.1% (187)
SAPS 3 Media n=720; 63.39 56.17 67.04 t=9.60** .000
(Desv. Est.) (15.15) (14.80) (14.02)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

Mientras que en los valores SAPS 3 se ha encontrado una diferencia altamente

significativa (p<0.001) debida a que los pacientes de mayor edad tiene una media mas elevada
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(67.04 vs 56.17). Con una confianza del 0.95 se puede estimar que esta diferencia se encuentra

en el IC: 8.65 - 13.10 puntos (Tabla 18).

3.4.- Fallo de érganos asociado y foco de infeccion.

Al contrastar estas variables entre los dos grupos de edad establecidos, se ha

encontrado que existen diferencias estadisticamente significativas (Tabla 19):

- En el nimero de fallo de 6rganos (p<0.01) se observa una mayor presencia de casos con

tres o mas fallos de drganos en los > 65 afios que entre los pacientes <65 afios (73.1% vs

61.7%); mientras que con dos, uno o ningun fallo, hay mas casos en los pacientes < 65

afios aunque las diferencias son bastante menores.

- En fallo renal (p<0.001) que es mas frecuente en los casos con edades superiores (76.5%

vs 57.6%; OR=2.40) y en fallo hemodindmico (p<0.01) que también aparece con mas

frecuencia en las personas 265 afios (86.7% vs 77.7%; OR=1.87).

Tabla 19: Caracteristicas de la infeccion. Comparacidon en funcion de la edad (2/<65).

Test Chi-cuadrado

Edad < 65 Edad > 65 OR (IC.95)

Variable Total (n) Valor  P-Sig
N2 FALLO 6rganos  Tres o mas 69.3 % (501) 61.7 % (148)  73.1% (353) 14.90**  .002 -

Dos 20.7% (150) 242% (58) 19.0% (92)

Uno 82% (59) 10.4% (25) 7.0% (34)

Ninguno 1.8% (13) 38% (9) 08% (4)
FALLO HEMODINAMICO 83.7% (602) 77.7% (185) 86.7% (417) 3.39%* 002 1.87 (1.25 / 2.79)
FALLO RENAL 70.2% (505)  57.6% (137) 76.5% (368)  27.33**  .000  2.40 (1.72 / 3.35)
FALLO HEMATOLOGICO 63.3% (455) 59.7% (142) 65.1% (313) 2.01™ 157 1(-)
FALLO RESPIRATORIO 49.7% (357) 50.8% (121) 49.1% (236) 0.20™ 654 1 (-)
FALLO HEPATICO 33.1% (238) 33.2% (79) 33.1% (159) 000" 971 1(-)
FALLO NEUROLOGICO 15.1% (108) 12.2% (29) 16.4% (79) 224" 134 1 (-)
FOCO INFECCION:  Abdomen 49.9% (359) 42.4% (101) 53.6% (258)  19.09**  .002

Pulmonar 26.1% (188) 32.8% (78) 22.9% (110)

Urinario 14.2 % (102) 11.8% (28) 15.4% (74)

Partes blandas 4.2 % (30) 5.9% (14) 3.3% (16)

Desconocido 32% (23) 29% (7) 33% (16)

Otros 24% (17) 42% (10) 1.5% (7)
BACTERIEMIA 26.7% (192) 27.3% (65) 26.4% (127) Chi’=0.07" .796 1 (-)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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- Y por ultimo se ha encontrado significacién al contrastar el foco de infeccion (p<0.01)
gue segun nuestros datos se debe, sobre todo, a una mayor tendencia de foco
abdominal entre los pacientes de mas edad, y del foco respiratorio en los de <65 afnos;
en tanto que los demas focos se reparten de forma similar en ambos grupos de edad

(Tabla 19).

3.5.- Microorganismos.

En el contraste de los microorganismos presentes no se han observado diferencias que
se puedan considerar como estadisticamente significativas (p>0.05) en ninguno de los
registrados, con una sola excepcidn. Se trata del E. coli (p<0.001) que es mas comun entre los
pacientes de menor edad (21.8% vs 10.2%; OR=2.46). Asi mismo, comparando los tres tipos
principales de microorganismos tampoco se encuentran diferencias (Tabla 20).

Tabla 20: Microorganismos presentes. Comparacion en funcién de la edad (/<65).

Test Chi-cuadrado

Edad < 65 Edad 2 65 —  OR(IC.95)

Microorganismo Total (n) Valor  P-Sig

E. coli 141%(101)  21.8% (52) 10.2% (49) 17.93** 000  2.46 (1.61 / 3.77)
Estreptococo peumoniae 6.5% (47) 8.4% (20) 5.6% (27) 2.03" .154 1(-)
Céndida albicans 6.1% (44) 46% (11) 6.9% (33) 139" 239 1(-)
Bacilos Gram negativos 6.1% (44) 5.5% (13) 6.4% (31) 027" .605 1 (-)
Enterococo faecium 57% (41) 50% (12) 6.0% (29) 0.29" 591 1(-)
Estrafilococus A.M. sensible 3.5% (25) 42% (10) 3.1% (15) 0.56 " 456 1 ()
K. pneumoniae 33% (24) 34% (8) 3.3% (16) 0.00" .980 1(-)
Pseudomona 33% (24) 38% (9) 31% (15) 022" .641 1 (-)
Clostridium 32% (23) 1.7% (4) 40% (19) 2.65" .104 1(-)
Estreptococos 2.8% (20) 21% (5) 31% (15) 0.61" 435 1 (-)
Enterobacter 2.8% (20) 1.7% (4) 3.3% (16) 1.60" .207 1(-)
Acinetobacter 2.5% (18) 38% (9) 1.9% (9) 238" 123 1 (-)
Proteus 24% (17) 25% (6) 23% (11) 0.04 " .846 1 ()
K. oxytoca 2.2% (16) 25% (6) 2.1% (10) 0.14" .705 1(-)
Estrafilococus A.M. resistente 1.8% (13) 25% (6) 1.5% 87) 1.02" 313 1(-)
Cocobacilo Hacek 1.4% (10) 21% (5) 1.0% (5) 1.31"% .253 1(-)
Gram Negativos 42.7% (309)  12.5% (102) 42.9% (207) 0.01" 1927 1(-)
Gram Positivos 295% (213)  304% (73) 29.0% (140) 0.16 " .691 1 ()
Hongos 7.7% (56) 71% (17) 8.1% (39) 0.22" .639 1 ()

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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En la comparacién de los tratamientos sélo se encuentra una significacion en

vasopresores (p<0.001) que se han aplicado con mas asiduidad en los casos de edad 265 afios

(84.0% vs 68.9%; OR=2.37). Todos los demas se han usado de forma similar en ambas edades

(p>0.05) (Tabla 21).

Tabla 21: Tratamientos. Comparacion en funcién de la edad (>/<65).

Test Chi-cuadrado

Edad < 65 Edad > 65 OR (IC.95)
Tratamiento Total (n) Valor  P-Sig
VENTILACION MECANICA 76.4% (549)  72.7% (173) 78.2% (376) 2.65" .104 1(-)
VASOPRESORES 79.0% (568) 68.9% (164) 84.0% (404)  21.84** 000  2.37 (1.64 / 3.42)
TRANSFUSION 17.5% (126) 20.2% (48) 16.2% (78) 172" .190 1(-)
CIRUGIA 47.7% (343) 43.7% (104)  49.7% (239) 229" .130 1(-)
COBERTURA ANTIBIOTICA ADEC.  88.0% (381) 89.5% (136) 87.2% (245) 0.49™ .485 1(-)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

3.7.- Valores analiticos.

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

En cuanto a los valores de las analiticas se ha observado que existe significacion en:

creatinina (p<0.001) y lactato (p<0.05) en las que los valores promedio son algo mas elevados

en los pacientes de 265 afios. Y en pH (p<0.01) y bicarbonato (p<0.01) donde por el contrario

los valores son ligeramente mas altos entre los pacientes de <65 afios. (Tabla 22).

Tabla 22: Valores analiticos. Comparacién en funcidn de la edad (>/<65).

Edad < 65 Edad 265 Test de contraste
Variable Media (D.E.) Mediana Media (D.E.) Mediana Valor P-Sig
Albiimina(gr/L) 16.91 (7.64) 17.00 17.82 (7.43) 18.00 t=1.22" 464
Lactato(mmol/L) 2.58(2.92) 1.70 2.72 (23.57) 2.10 2,=2.12 * .034
PCR 215.57 (106.97) 214.50 218.35 (103.18) 212.00 t=0.33 " 692
Bilirrubina(mg/di) 1.87 (2.50) 0.85 1.76 (2.09) 0.90 2,-0.36 ™ 719
Creatinina(mg/dl) 1.80 (1.38) 1.44 2.32 (1.84) 1.79 Zy=5.02** .000
Plaquetas/uL 172416.92 (142499.75)  127000.00 162361.30 (134224.45)  125000.00  Z,=0.51" 612
INR 1.99 (1.13) 1.60 1.95 (1.11) 1.60 2,=0.90 "*° .905
Leucocito/ mm® 12110.97 (10092.82) 9900.00 12771.82 (10734.25) 10500.00 2,=0.65"° 516
pH 7.27 (0.12) 7.28 7.24 (0.12) 7.25 t=3.47** .001
Bicarbonato(mmol/) 20.03 (5.69) 20.00 18.61 (5.46) 18.00 1=3.23%* .001

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

* = Significativo al 5% (p<0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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Comparando los niveles de procalcitonina entre los dos grupos de edad no se han
encontrado diferencias que podamos considerar como estadisticamente significativas (p>0.05)

(Tabla 23).

Tabla 23: Valores de procalcitonina. Comparacion en funcién de la edad (>/<65).

Test Chi-cuadrado

Edad < 65 Edad 265
Procalcitonina Total (n) Valor P-Sig
Al ingreso: >10 50.9% (339) 47.5% (106) 52.6% (233) 262" 454
>2-10 233% (155) 26.0% (58) 21.9% (97)
0,5-2 17.7% (118)  17.0% (38) 18.1% (80)
<0.5 81% (54) 9.4% (21) 74% (33)
A las 48 horas: >10 40.7% (187) 38.3% (59) 41.8% (128) 127" .736
>2-10 31.1% (143)  30.5% (47) 31.4% (96)
0,5-2 17.8% (82) 188% (29) 17.3% (53)
<0.5 104% (48) 123% (19) 9.5% (29)
Procalc. >10 al ingreso 50.9% (339) 47.5% (106) 52.6% (233) 152" 217
Porcalc. >10 a las 48 horas 40.7% (187) 38.3% (59) 41.8% (128) 0.53" 468

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

3.8.- Duracion de la estancia.

En la duracién de estancia no se apreciaron diferencias estadisticamente significativas
(Tabla 24).

Tabla 24: Tiempo de estancia (dias). Comparacion en funcion de la edad (2/<65).

P Edad < 65 Edad 2 65 Test de contraste
Dias de
estancia Media (D.E.) Mediana Media (D.E.) Mediana Valor P-Sig
En UcCI 12.06 (16.20) 5.00 11.83 (14.34) 7.00 Z,=0.68 NS 493
En hospital 28.08 (29.42) 20.00 25.23 (24.13) 18.00 Z,y=0.38 NS .704

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

3.9.- Mortalidad.

Al comparar la mortalidad se ha encontrado que en UCI fue superior (p<0.01) entre los
pacientes de mayor edad (39.3% vs 29.4%; OR= 1.55); diferencia que se mantiene cuando se
compararon la mortalidad total (p<0.01: 42.2% vs 31.5%; OR=1.59). Por su parte la mortalidad
en el hospital fue similar en ambos grupos de edad sin diferencias estadisticamente

significativas (Tabla 25).
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Tabla 25: Mortalidad. Comparacién en funcion de la edad (>/<65).

Test Chi-cuadrado

Edad < 65 Edad 2 65 B — OR (IC.95)
Mortalidad Total (n) Valor  P-Sig
Exitus en UCI 36.0% (259) 29.4% (70) 39.3% (189) 6.75%* .009 1.55 (1.11 / 2.17)
Exitus tras alta de UCI 26% (19) 21% (5) 29% (14) 0.41™ .524 1(-)
Total Exitus 38.7% (278) 31.5% (75) 42.2% (203) 7.67** .006 1.59 (1.14 / 2.20)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

A continuacién se segmenta la muestra en funcién del corte de edad anterior, para
realizar el estudio comparativo entre diagndsticos, en cada uno de estos grupos.

4.- Comparacion entre grupos diagndsticos, en pacientes menores de 65 aiios.

Se subdividié a los pacientes en funcidn de la edad, < 65 afos por un lado y 2 65 afios
por otro, para ver si existian diferencias significativas en funcidon del grupo diagndstico de
sepsis vs shock séptico independientemente de la edad (Tabla 26).

4.1.- Comorbilidades.

Segln los resultados que hemos obtenido, entre los <65 afios, las comorbilidades
recogidas aparecen de forma semejante en ambos grupos diagndsticos siendo, por tanto, las

diferencias no significativas (p>0.05) (Tabla 26).

Tabla 26: Comorbilidades. Comparacién entre grupos diagndsticos en pacientes <65 afos.

Grupo con Grupo con Test Chi-cuadrado
————  OR (IC.95)

Enfermedad Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig

HIPERTENSION 36.7% (88)  354% (29) 37.3% (59) 0.09™ .763 1(-)
CANCER 25.8% (62) 20.7% (17) 285% (45) 1.69 " .193 1(-)
DIABETS MELLITUS 17.9% (43) 22.0% (18) 15.8% (25) 1.38" .240 1 (-)
EPOC 10.8% (26) 73% (6) 12.7% (20) 1.59 " .207 1(-)
FIBRILACION AURICULAR 8.3% (20) 6.1% (5) 9.5% (15) 0.82" 367 1 (-)
INSUF. RENAL 6.3% (15) 85% (7) 51% (8) 111" 292 1 (-)
ENF. CORONARIA 46% (11) 49% (4) 44% (7) 0.02" .875 1 (-)
ALCOHOL 16.7% (40) 22.0% (18) 13.9% (22) 2.50 " 114 1(-)
INMUNODEPRIMIDO 10.8% (26) 85% (7) 12.0% (19) 0.68 " 410 1 (-)
INSUF. CARDIACA CRONICA 33% (8) 1.2% (1) 44% (7) - - -
ASMA 25% (6) 24% (2) 25% (4) - - -
CIRROSIS 5.4% (13) 24% (2) 7.0% (11) 2.16™ .142 1 ()

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)
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4.2.- SRIS y qSOFA.

Al comparar los valores de estas escalas entre los dos grupos diagndsticos, en los
menores de 65 afios tampoco se detectaron diferencias estadisticamente significativas (Tabla

27).

Tabla 27: Escala SRIS y gSOFA. Comparacion entre grupos diagndsticos en pacientes <65 afios.

Grupo con Grupo con Test Chi-cuadrado
— —  OR (IC.95)
Escala Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
SRIS >=2 (riesgo) 84.8% (28) 100% (6) 81.5% (22) 131" 252 1 ()
<2 152% (5) 0% (-) 185% (5)
gSOFA >=2 (riesgo) 1.7% (3) 34% (2) 0.8% (1) 1.64" 201 1(-)
<2 98.3% (176) 96.6% (56)  99.2% (120)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

4.3.- Procedencia y gravedad al ingreso SAPS 3.

En cuanto a la procedencia no se encontrd significacion. Pero, al comparar los valores
del SAPS 3 si que aparece una alta significacion (p<0.001) debida a que los menores de 65 afios
con shock séptico tienen un valor medio mas alto que los casos con sepsis (60.12 vs 48.37)
(Tabla 28).

Tabla 28: Procedencia y gravedad al ingreso. Comparacion entre grupos diagndsticos en pacientes

<65 anos.
Grupo con Grupo con Test de contraste

Variable Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor P-Sig
PROCEDENCIA: Urgencias 35.4% (84) 37.0% (30) 34.6% (54) Chi’=0.77"™ 680

Pl. Médica 30.0% (71) 32.1% (26) 28.8% (45)

Pl. Quirdrgica 346 % (82) 30.9% (25) 36.5% (57)
SAPS 3 Media N=239; 56.14 48.37 60.12 t=6.27** .000

(Desv. Est.) (14.77) (11.76) (14.60)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

4.4.- Caracteristicas de la infeccion.

Teniendo en cuenta las caracteristicas de la infeccién, se encontraron diferencias

significativas entre grupos diagndsticos dentro de los menores de 65 afios (Tabla 29):
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- En el nimero de fallo de érganos (p<0.001) la significacidn se debe a que los casos con

tres o mas fallos son muchos mds entre los casos con shock séptico que entre los de sepsis

(75.9% vs 34.1%); mientras que los casos con menos de tres son mas frecuentes entre los

pacientes con sepsis.

- Por otro lado, también se han encontrado mas pacientes de <65 afios en el grupo con

shock séptico que han tenido fallo hemodinamico (p<0.001; 98.1% vs 39.0%), fallo renal

(p<0.001; 65.8% vs 41.5%), fallo hematoldgico (p<0.01; 65.8% vs 47.6%) y/o fallo

respiratorio (p<0.01; 57.0% vs 39.0%).

- En el resto de fallos (hepatico y neuroldgico) asi como en el foco de infeccion y en la

bacteriemia, no se han observado diferencias entre los diagndsticos que alcancen la

significacién (p>0.05) (Tabla 29).

Tabla 29: Caracteristicas de la infeccion. Comparacidn entre grupos diagndsticos en pacientes <65 aios.

Grupo con Grupo con Test Chi-cuadrado OR (1C.95)

Variable Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
N2 FALLO 6rganos  Tres o mas 61.7 % (148) 34.1% (28) 75.9% (120) 48.01**  .000 -

Dos 242 % (58) 36.6 % (30) 17.7% (28)

Uno 10.4% (25) 183 % (15) 6.3% (10)

Ninguno 38% (9) 11.0% (9) 00% (-)
FALLO HEMODINAMICO 77.9% (187) 39.0% (32) 98.1% (155) 109.50**  .000  80.73 (23.70/274.99)
FALLO RENAL 57.5% (138) 41.5% (34) 65.8 % (104) 13.11%* .000 2.72 (1.57 / 4.71)
FALLO HEMATOLOGICO 59.6% (143)  47.6% (39) 65.8% (104) 7.48%% 006 2.12 (1.23 / 3.66)
FALLO RESPIRATORIO 50.8 % (122) 39.0% (32) 57.0% (90) 6.95%* .008 2.07 (1.20 / 3.56)
FALLO HEPATICO 333% (80) 30.5% (25) 34.8% (55) 045" 501 1(-)
FALLO NEUROLOGICO 125% (30) 9.8% (8) 139% (22) 0.86 " .354 1(-)
FOCO INFECCION:  Abdomen 425% (102) 36.6% (30) 45.6% (71) 967"  .085

Pulmonar 329% (79) 28.0% (23) 35.4% (56)

Urinario 11.7% (28) 17.1% (14) 8.9% (14)

Partes blandas 5.8% (14) 6.1% (5) 57% (9)

Desconocido 29% (7) 49% (4) 19% (3)

Otros 42% (10) 73% (6) 25% (4)
BACTERIEMIA 27.1% (65) 26.8% (22) 27.2% (43) 0.00" .949 1(-)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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4.5.- Microorganismos.

Algunos de ellos no han podido ser contrastados debido a su escasa presencia, por lo
que no son estadisticamente representativos. Si bien es cierto que en la mayoria de estos
casos donde aparece el microorganismo son casi siempre del grupo con shock séptico, dado el
N tan reducido, este hecho puede haber sido sdlo fruto del azar.

En cambio, al comparar por tipo de microorganismo, sélo se apreciaron diferencias

significativas en la presencia de hongos (Tabla 30).

Tabla 30: Microorganismos presentes. Comparacién entre grupos diagndsticos en pacientes <65 afios.

Grupo con Grupo con Test Chi-cuadrado
——————  OR (IC.95)

Microorganismo Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
E. coli 221% (53) 22.0% (18) 22.2% (35) 0.00™ .972 1 ()
Estreptococo pneumoniae 8.3% (20) 9.8% (8) 7.6% (12) 0.33" .566 1(-)
Candida albicans 46% (11) 1.2% (1) 6.3% (10) 3.22™ .073 1 ()
Bacilos Gram negativos 54% (13) 24% (2) 7.0% (11) 2.16™ 142 1(-)
Enterococo faecium 50% (12) 24% (2) 6.3% (10) 1.72" .190 1(-)
Estafilococus A.M. sensible 4.2% (10) 49% (4) 3.8% (6) 0.16 " .691 1(-)
K. pneumoniae 33% (8) 1.2% (1) 44% (7) - -- --
Pseudomona 38% (9) 1.2% (1) 51% (8) - - --
Clostridium 1.7% (4) 24% (2) 1.3% (2) - - -
Estreptococos 21% (5) 1.2% (1) 25% (4) - -- --
Enterobacter 1.7% (4) 0.0% (-) 25% (4) - - --
Acinetobacter 38% (9) 1.2% (1) 51% (8) - -- --
Proteus 25% (6) 1.2% (1) 32% (5) - - -
K. Oxytoca 25% (6) 0.0% (-) 38% (6) - -- --
Estafilococus A.M. resistente 25% (6) 0.0% (-) 3.8% (6) - - --
Cocobacilo Hacek 21% (5) 0.0% (-) 32% (5) - - --
Gram Negativos 42.5% (102)  341% (28) 46.8% (74) 3.56 " .059 1 (-)
Gram Positivos 304% (73) 30.5% (25) 30.4% (48) 0.00™ .986 1 ()
Hongos 71% (17) 24% (2) 9.5% (15) 4.08 * .043 4.20 (1/18.82)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)

4.6.- Tratamientos y medidas de soporte.

En relaciéon a tratamientos y medidas de soporte también se detectaron diferencias
estadisticamente significativas. En concreto, tanto ventilacién mecanica (p<0.001; 84.8% vs

48.8%) como el uso de vasopresores (p<0.001; 99.4% vs 9.8%) y de transfusiones (p<0.01;
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26.6% vs 8.5%), fueron mas habituales entre los pacientes <65 afios del grupo con shock

séptico. Ni la cirugia, ni el uso de una cobertura antibidtica adecuada mostraron diferencias

significativas (Tabla 31).

Tabla 31: Tratamientos. Comparacion entre grupos diagndsticos en pacientes <65 afios.

Test Chi-cuadrado

Grupo con Grupo con OR (IC.95)
Tratamiento Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
VENTILACION MECANICA 72.5% (174)  48.8% (40) 84.8% (134) 35.15%* 000 5.86 (3.18 / 10.83)
VASOPRESORES 68.8 % (165) 9.8% (8) 99.4% (157) 201.77** .000 1452.25 (---)
TRANSFUSION 204 % (49) 85% (7) 26.6% (42) 10.82** .001 3.88 (1.66 / 9.09)
CIRUGIA 438% (105) 39.0% (32) 46.2% (73) 113" .288 1(-)
COBERTURA ANTIBIOTICA ADEC. 89.5% (137) 91.5% (43) 88.7% (94) 0.28" .600 1(-)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

4.7.- Valores analiticos.

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

Cuando se compararon los valores analiticos solamente PCR y bilirrubina no mostraron

diferencias significativas. Pero en todas las demas, si. Concretando:

- Los casos <65 afos con sepsis tuvieron mas altos los valores de bicarbonato (p<0.001),

plaquetas (p<0.01), leucocitos (p<0.01), pH y albimina (p<0.05).

- Mientras que los pacientes <65 afios con shock séptico tuvieron mas altos los valores

de INR (p<0.001), creatinina (p<0.01) y lactato (p<0.05) (Tabla 32).

Tabla 32: Valores analiticos. Comparacién entre grupos diagndsticos en pacientes <65 afios.

Grupo con SEPSIS Grupo con SHOCK SEPTICO Test de contraste
Variable Media (D.E.) Mediana Media (D.E.) Mediana Valor P-Sig
Albimina(gr/L) 19.13 (7.67) 20.00 15.95 (7.58) 15.00 t=2.25 * .026
Lactato(mmol/L) 1.85 (1.62) 1.40 2.96 (3.33) 2.00 Zy=2.40 * .016
PCR 208.97 (91.37) 215.00 219.33 (114.25) 215.00 t=0.70 "® 482
Bilirrubina(mg/dI) 1.56 (2.14) 0.90 2.02 (2.65) 0.85 2,=0.56 "* .573
Creatinina(mg/dl) 1.57 (1.49) 1.03 1.92 (1.31) 1.70 2,=2.86** .004
Plaquetas/pL 199419.75 (135801.31) 181000.00 156682.37 (144196.15) 113000.00 Zy=3.19** .001
INR 1.62 (0.59) 1.50 2.19 (1.28) 1.80 Zy=4.33%* .000
Leucocitos/mm’ 13380.25 (8763.48) 12600.00 11399.36 (10638.53) 8300.00 2y=2.63** .008
pH 7.32 (0.08) 7.32 7.24 (0.13) 7.27 t=4.44%* .000
Bicarbonato(mmol/L) 22.37 (4.92) 22.00 18.80 (5.68) 19.00 t=4.79%* .000

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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——————————————————————————————

En el contraste de la procalcitonina no aparecieron diferencias estadisticamente
significativas aunque los datos apuntan a que su valor sea mas alto en los pacientes <65 afios
con shock séptico. De hecho al comparar sélo aquellos con valores de procalcitonina >10pg/ml
entre los grupos al ingreso si que se observaron diferencias significativas 53.1% vs 37.5% (Tabla
33).

Tabla 33: Valores de procalcitonina(pg/ml). Comparacién entre grupos diagndsticos en pacientes

<65 afos.
Grupo con Grupo con Test Chi-cuadrado

Procalcitonina Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor P-Sig
Al ingreso: >10 47.5% (106) 37.5% (30) 53.1% (76) 5.63" 131

>2-10 26.0% (58) 28.7% (23) 24.5% (35)

05-2 17.0% (38) 22.5% (18) 14.0% (20)

<0.5 9.4% (21) 11.3% (9) 8.4% (12)
A las 48 horas: >10 38.3% (59) 30.8% (16) 42.2% (43) 212" .548

>2-10 30.5% (47) 32.7% (17) 29.4% (30)

05-2 18.8% (29) 23.1% (12) 16.7% (17)

<0.5 123% (19) 135% (7) 11.8% (12)
Procalc. >10 al ingreso 47.5 % (106) 37.5% (30) 53.1% (76) 5.04 * .025
Porcalc. >10 a las 48 horas 383% (59) 30.8% (16) 42.2% (43) 1.89" .169
NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)

4.8.- Duracion de la estancia.

En cuanto a la duracidn de la estancia de estos pacientes <65 afios, se observé que la
diferencia de estancia en UCI fue significativa (p<0.001) ya que fue muy superior en los casos
con shock séptico (9 dias de media y 6 dias de mediana). Asi mismo, en la estancia total en el

hospital también se mantuvieron las diferencias (Tabla 34).

Tabla 34: Tiempo de estancia (dias). Comparacidn entre grupos diagndsticos en pacientes <65

afios.
Dias de Grupo con SEPSIS Grupo con SHOCK SEPTICO Test de contraste
estancia Media (D.E.) Mediana Media (D.E.) Mediana Valor P-Sig
En UCI 6.17 (8.59) 3.00 15.16 (18.26)  9.00 Zy=4.54** .000
En hospital 22.79 (28.10) 14.50 30.78 (29.74) 23.00 2y=2.37 * .018
NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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4.9.- Mortalidad.

En la comparacién de la mortalidad los éxitus en UCI fueron mas con diferencias
significativas (p<0.001) entre los pacientes con shock séptico (39.9% vs 9.8%; OR=6.13).
Significacion que se mantiene al comparar la mortalidad total (p<0.001; 41,8% vs 12,2%
OR=5.16). Los éxitus en planta tras el alta en UCI no se contrastaron por ser un nimero muy

reducido (Tabla 35).

Tabla 35: Mortalidad. Comparacion entre grupos diagndsticos en pacientes <65 afios.

Test Chi-cuadrado

Grupo con Grupo con
B ——— OR (IC.95)
Mortalidad Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
Exitus en UCI 29.6% (71) 9.8% (8) 39.9% (63) 23.51** .000 6.13 (2.77 / 13.60)
Exitus tras alta de UCI 21% (5) 24% (2) 19% (3) - - -
Total Exitus 31.7% (76) 12.2% (10) 41.8% (66) 21.82** .000 5.16 (2.48 / 10.75)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

5.- Comparacion entre grupos diagndsticos, en pacientes > de 65 afios.

5.1.- Comorbilidades.

En el estudio de los pacientes con edad > de 65 afios, sélo se ha encontrado una
comorbilidad en la que exista una diferencia entre los diagndsticos que alcance la significacidn

estadistica.

Tabla 36: Comorbilidades. Comparacion entre grupos diagndsticos en pacientes 265 afios.

Test Chi-cuadrado

Grupo con Grupo con
Lz Lz — Or(Ic.95)

Enfermedad Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
HIPERTENSION 61.1% (295) 63.3% (62) 60.5% (233) 0.25" 619 1 (-)
CANCER 32.9% (159) 29.6% (29) 33.8% (130) 0.62" 432 1(-)
DIABETES MELLITUS 31.1% (150)  42.9% (42) 28.1% (108) 8.00** 005 192 (1.22 / 3.04)
EPOC 17.6% (85) 22.4% (22) 16.4% (63) 1.99™ .158 1(-)
FIBRILACION AURICULAR 186% (90) 13.3% (13) 20.0% (77) 234" 126 1 (-)
INSUF. RENAL 13.7% (66) 17.3% (17) 12.7% (49) 141" .235 1 (-)
ENF. CORONARIA 133% (64) 17.3% (17) 12.2% (47) 1.80" .180 1(-)
ALCOHOL 37% (18) 51% (5) 34% (13) 0.65" 421 1 (-)
INMUNODEPRIMIDO 48% (23) 20% (2) 55% (21) 2.01" 157 1(-)
INSUF. CARDIACA CRONICA 6.6% (32) 31% (3) 75% (29) 252" 112 1 (-)
ASMA 33% (16) 1.0% (1) 39% (15) 2.02" .156 -
CIRROSIS 12% (6) 20% (2) 1.0% (4) - - -

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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Se trata de la diabetes mellitus (p<.01) que se observé como mas frecuente entre los
pacientes con sepsis (42.9% vs 28.1%; OR=1.92). En el resto de enfermedades las diferencias

fueron pequeiias y no llegan a probar su significacion (Tabla 36).

5.2.- SRIS y gSOFA.

En estas escalas como ya ocurriera en los menores de 65 afios, tampoco aparecieron

diferencias que presenten significacidn estadistica (Tabla 37).

Tabla 37: Escala SRIS y qSOFA. Comparacién entre grupos diagndsticos en pacientes 265 afios.

Grupo con Grupo con Test Chi-cuadrado OR fic.95)
Escala Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
SRIS 22 (riesgo) 86.0% (49) 933% (14) 833% (35) 0.92" 339 1(-)
<2 140% (7) 67% (1) 167% (7)
qSOFA 22 (riesgo) 13.3% (32) 158% (9) 12.5% (23) 0.41" 523 1 ()
<2 86.7% (209) 84.2% (48) 87.5% (161)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

5.3.- Procedencia y gravedad al ingreso (SAPS 3).

Al comparar la procedencia no existian diferencias estadisticamente significativas
aunque habia una cierta tendencia a que estos pacientes 265 afos, procedieran de la planta de

cirugia cuando tenian shock séptico (Tabla 38).

Tabla 38: Procedencia y gravedad al ingreso. Comparacién entre grupos diagndsticos en pacientes

265 afios.
Grupo con Grupo con Test de contraste

Variable Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor P-Sig
PROCEDENCIA: Urgencias 34.4% (165) 40.2% (39) 32.9% (126) Chi’=5.21" 074

Pl. Médica 26.7 % (128) 30.9% (30) 25.6% (98)

Pl. Quirdrgica 39.0 % (187) 28.9% (28) 41.5% (159)
SAPS 3 Media N=481; 66.99 61.38 68.42 t=4.53** .000

(Desv. Est.) (14.01) (11.12) (14.33)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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En cuanto a los valores SAPS 3 se observd una diferencia entre los valores medios

altamente significativa

(p<0.001) tal

puntuaciones mas altas (Tabla 38).

5.4.- Fallo de érganos asociado y foco de infeccion.

que

los casos con shock séptico presentaban

En la comparacién entre diagndsticos de las caracteristicas de la infeccion, en pacientes

> de 65 afios los resultados fueron similares a los del grupo de menor edad.

Se observaron diferencias significativas en:

- El nimero de fallo de érganos (p<0.001) que fue claramente superior en los casos con

shock séptico, ya que tuvieron tres o mas un 81.8% frente a un 38.8% entre los de sepsis.

- Los fallos hemodindmico (p<0.001; 97.9% vs 41.8%), renal (p<0.001; 80.0% vs 63.3%),

hematoldgico (p<0.001; 68.8% vs 49.0%) y/o respiratorio (51.7% vs 37.8%), fueron mas

frecuentes entre los pacientes con shock séptico (Tabla 39).

Tabla 39: Caracteristicas de la infeccion. Comparacion entre grupos diagndsticos en pacientes 265 afios.

Grupo con

Grupo con

Test Chi-cuadrado

OR (IC.95)

Variable Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
N2 FALLO 6rganos  Tres o mas 73.1% (353) 38.8% (38) 81.8% (315) 83.05**  .000 -—--

Dos 19.0% (92) 38.8% (38) 14.0% (54)

Uno 7.0% (34) 18.4% (18) 42% (16)

Ninguno 0.8% 84) 41% (4) 0.0% (-)
FALLO HEMODINAMICO 86.5% (418)  41.8% (41) 97.9% (377)  210.98** 000  65.52 (29.23/146.85)
FALLO RENAL 76.6 % (370) 63.3% (62) 80.0 % (308) 12.21%** .000 2.32 (1.44 / 3.76)
FALLO HEMATOLOGICO 64.8% (313)  49.0% (48) 68.8% (265)  13.50**  .000 2.30 (1.46 / 3.61)
FALLO RESPIRATORIO 48.9 % (236) 37.8% (37) 51.7 % (199) 6.07 * .014 1.76 (1.12 / 2.78)
FALLO HEPATICO 33.1% (160) 29.6% (29) 34.0% (131) 0.69 " 405 1(-)
FALLO NEUROLOGICO 16.4% (79) 10.2% (10) 17.9% (69) 3.40™ .065 1(-)
FOCO INFECCION: Abdomen 53.6 % (259) 49.0% (48) 54.8% (211) 294" .710 ----

Pulmonar 22.8% (110) 21.4% (21) 23.1% (89)

Urinario 15.5% (75) 18.4% (18) 14.8% (57)

Partes blandas 33% (16) 51% (5) 29% (11)

Desconocido 3.3% (16) 4.1% (4) 3.1% (12)

Otros 1.4% (7) 20% (2) 1.3% (5)
BACTERIEMIA 263% (127)  22.4% (22)  27.3% (105) 094" 333 1(-)
NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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Por su parte, ni en los fallos hepatico y neurolégico, ni en el foco de infeccién, ni en la
bacteriemia, se encontraron diferencias estadisticamente significativas (Tabla 39).

5.5.- Microorganismos.

En este grupo de edad, la comparacion de los microorganismos no mostrd ninguna
diferencia estadisticamente significativa (p>0.05). En algunos casos incluso se ha dado la

coincidencia de que los porcentajes son idénticos en ambos diagndsticos (Tabla 40).

Tabla 40: Microorganismos presentes. Comparacion entre grupos diagndsticos en pacientes 265 afios.

Grupo con Grupo con Test Chi-cuadrado
_— OR (IC.95)

Microorganismo Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
E. coli 10.1% (49) 13.3% (13) 9.4% (36) 1.31"% .252 1 ()
Estreptococo pneumoniae 5.6% (27) 41% (4) 6.0% (23) 0.53" 467 1(-)
Candida albicans 6.8% (33) 71% (7) 6.8% (26) 0.02" .891 1 (-)
Bacilos Gram negativos 6.4% (31) 71% (7) 6.2% (24) 0.11" 743 1(-)
Enterococo faecium 6.0% (29) 92% (9) 5.2% (20) 2.20™ .138 1 ()
Estafilococus A.M. sensible 3.1% (15) 3.1% (3) 3.1% (12) 0.00" 1
K. pneumoniae 33% (16) 41% (4) 3.1% (12) 0.23" .634 1 ()
Pseudomona 3.1% (15) 31% (3) 31% (12) 0.00™ 1 -
Clostridium 39% (19) 20% (2) 44% (17) 117" .280 1 ()
Estreptococos 3.1% (15) 6.1% (6) 23% (9) 3.72 .054 1(-)
Enterobacter 33% (16) 41% (4) 3.1% (12) 0.23" .634 1 ()
Acinetobacter 19% (9) 1.0% (1) 21% (8) -- -- --
Proteus 23% (11) 1.0% (1) 2.6% (10) 0.87" .350 1 ()
K. oxytoca 2.1% (10) 1.0% (1) 23% (9) 0.67" A14 1 ()
Estafilococus A.M. resistente 1.4% (7) 1.0% (1) 1.6% (6) -- -- -
Cocobacilo Hacek 1.0% (5) 0.0% (-) 13% (5) -- -- -
Gram Negativos 429% (207)  42.9% (42) 42.9% (165) 0.00" 1
Gram Positivos 29.0 % (140) 32.7% (32) 28.1% (108) 0.80" .370 1 ()
Hongos 8.1% (39) 9.2% (9) 7.8% (30) 0.20™ .652 1 ()

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

5.6.- Tratamientos y medidas de soporte.

En cuanto al contraste entre diagndsticos en casos 265 afios de los tratamientos
recibidos se mantuvo la existencia de diferencias significativas en la ventilacién mecdnica
(p<0.001; 85.2% vs 50.0%) y el uso de vasopresores (p<0.001; 99.0% vs 24.5%) que fueron mas

utilizados en los pacientes con shock séptico. No existié significacién en el uso de transfusiones
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(p>0.05). La realizacién de cirugias fue mas frecuente en los pacientes con shock séptico

((p<0.05; 52.2% vs 39.8%). Finalmente, no se apreciaron diferencias significativas en la

aplicacion de cobertura adecuada de antibioticos (Tabla 41).

Tabla 41: Tratamientos. Comparacion entre grupos diagndsticos en pacientes 265 afios.

Grupo con Grupo con Test Chi-cuadrado o
Tratamiento Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
VENTILACION MECANICA 781% (377) 50.0% (49) 85.2% (328) 56.49%* 000 5.75 (3.54 / 9.35)
VASOPRESORES 83.9% (405) 245% (24) 99.0% (381)  319.94** 000 293.69 (99.00 / 871.23)
TRANSFUSION 16.1% (78) 12.2% (12) 17.1% (66) 1.38" .239 1(-)
CIRUGIA 49.7 / (240) 39.8% (39) 52.2% (201) 481 * .028 1.65 (1.05 / 2.59)
COBERTURA ANTIBIOTICA ADEC.  87.2% (246) 86.4% (51) 87.4% (195) 0.04 " .837 1 (-)

NS = NO significativo al 5% (p> 0.05)

5.7.- Valores analiticos.

* = Significativo al 5% (p< 0.05)

En el contraste de los valores analiticos de estos pacientes de mayor edad entre los

grupos diagndsticos no se encontraron diferencias significativas en: albumina, PCR, bilirrubina

y leucocitos. Por contra aparecieron en todas las demas mediciones. Asi:

- Los pacientes 265 afios con shock séptico tuvieron mas altos los valores analiticos de

lactato (p<0.001), INR (p<0.001) y creatinina (p<0.01).

Tabla 42: Valores analiticos. Comparacién entre grupos diagndsticos en pacientes 265 afios.

Grupo con SEPSIS Grupo con SHOCK SEPTICO Test de contraste
Variable Media (D.E.) Mediana Media (D.E.) Mediana Valor P-Sig
Albimina(gr/L) 18.87 (8.30) 21.00 17.53 (7.25) 17.00 t=1.26 " 210
Lactato(mmol/L) 1.78 (1.36) 1.50 2.92 (2.47) 2.30 Zy=4.14** .000
PCR 207.04 (102.09) 183.50 221.01 (103.22) 216.50 t=1.17 " 241
Bilirrubina(mg/dI) 1.65 (1.75) 0.80 1.78 (2.17) 0.90 2,=0.21" .837
Creatinina(mg/dl) 2.23 (2.37) 1.57 2.36 (1.70) 1.88 Z2y=2.94** .003
Plaquetas/pL 193765.31 (150918.28) 148000.00 153769.02 (128443.67) 120000.00 2y=2.94** .003
INR 1.65 (0.82) 1.50 2.02 (1.16) 1.70 Zy=3.84%* .000
Leucocitos/mm3 12950.00 (9190.46) 11050.00 12688.77 (11091.32) 10000.00 2,=1.18" .238
pH 7.30 (0.09) 7.31 7.22 (0.12) 7.24 t=5.68** .000
Bicarbonato(mmol/L) 20.51 (5.02) 22.00 18.14 (5.45) 18.00 t=3.83** .000

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

* = Significativo al 5% (p<0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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- En este grupo de edad los casos con sepsis tuvieron cifras mas elevadas de pH (p<0.001),

bicarbonato (p<0.001) y plaquetas (p<0.01) (Tabla 42).

Comparando los valores de la procalcitonina (pg/ml) no se detectaron diferencias que

fueran estadisticamente significativas a pesar de que los datos parecen apuntar a valores mas

altos entre los casos 265 afios con shock séptico (Tabla 43).

Tabla 43: Valores de procalcitonina. Comparacidn entre grupos diagnosticos en pacientes 265 afos.

Test Chi-cuadrado

Grupo con Grupo con
Procalcitonina(pg/ml) Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor P-Sig
Al ingreso: >10 52.6% (233) 51.1% (45) 53.0% (188) 0.46 " 928
>2-10 219% (97) 21.6% (19) 22.0% (78)
0,5-2 18.1% (80) 205% (18) 17.5% (62)
<0.5 7.4% (27) 6.8% (6) 7.6% (27)
A las 48 horas: >10 41.8% (128)  34.3% (23) 43.9% (105) 6.55 " .088
>2-10 31.4% (96) 43.3% (29) 28.0% (67)
05-2 17.3% (53) 119% (8) 18.8% (45)
<0.5 9.5% (29) 104% (7) 9.2% (22)
Procalc. >10 al ingreso 52.6 % (233) 51.1% (45) 53.0% (188) 0.09" .759
Porcalc. >10 a las 48 horas 41.8% (128) 343% (23) 43.9% (105) 1.98™ .159

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

5.8.- Duracion de la estancia.

Por lo que respecta a la duracidon de la estancia en UCI se encontraron diferencias

significativas y que se debieron a que fue mayor entre los pacientes de mas edad con

diagnéstico de shock séptico. Mientras por su parte, la estancia total en el hospital no mostré

diferencias significativas (Tabla 44).

Tabla 44: Tiempo de estancia (dias). Comparacidn entre grupos diagndsticos en pacientes 265

afios.

Grupo con SEPSIS Grupo con SHOCK SEPTICO Test de contraste
Diasde estancia Media (D.E.) Mediana Media (D.E.) Mediana Valor P-Sig
En uci 6.97 (8.93) 4.00 13.03 (15.17) 8.00 Zy=3.34** .001
En hospital 24.37 (23.96) 16.00 25.54 (24.30) 19.00 2,=0.32" 747

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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5.9.- Mortalidad.

Al comparar la mortalidad de este grupo de edad entre los diagndsticos se apreciaron
diferencias significativas tanto en la mortalidad en UCI (p<.001; 46.2% vs 11.2%; OR=6.80)
como en la total (p<0.001; 48.8% vs 15.-3%; OR=5.28). No hubo diferencias en mortalidad tras

el alta de UCI (Tabla 45).

Tabla 45: Mortalidad. Comparacion entre grupos diagndsticos en pacientes 265 afios.

Test Chi-cuadrado

G G
rupo con rupo con OR (IC.95)
Mortalidad Total (n) SEPSIS SHOCK SEPT. Valor  P-Sig
Exitus en UCI 39.1% (189)  11.2% (11)  46.2% (178) 40.20%*  .000 6.80 (3.52 / 13.14)
Exitustrasaltade UCI  2.9% (14) 41% (4) 26% (10) 0.61" 434 1 (-)
Total Exitus 42.0% (203)  15.3% (15) 48.8% (188) 36.04**  0.00 5.28 (2.94 / 9.48)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

6.- Diferencias en funcidn del sexo.

6.1.- Comorbilidades.

- Comparando las comorbilidades en funcién del sexo no se encontraron diferencias
estadisticamente significativas en: diabetes mellitus, fibrilacidn auricular, insuficiencia

renal, inmunodepresidn, insuficiencia cardiaca crénica y cirrosis.

Tabla 46: Comorbilidades. Comparacién en funcién del sexo.

Test Chi-cuadrado

HOMBRES MUJERES - OR (IC.95)
Enfermedad Total (n) Valor P-Sig
HIPERTENSION 53.0% (384) 50.3% (244) 58.6% (140) 439 * .036 1.40 (1.02 / 1.91)
CANCER 30.7% (222) 33.4% (162) 25.1% (60) 5.18 * .023 1.50 (1.06 / 2.12)
DIABETES MELLITUS 26.8% (194) 25.4% (123) 29.7% (71) 1.54" 214 1(-)
EPOC 153% (111) 20.0% (97) 59% (14) 24.67** 000 4,02 (2.24 / 7.19)
FIBRILACION AURICULAR 152% (110) 14.6% (71) 16.3% (39) 035" .554 1(-)
INSUF. RENAL 113% (82) 10.7% (52) 12.6% (30) 053" 465 1(-)
ENF. CORONARIA 104% (75) 12.2% (59) 6.7% (16) 5.16 * .023 1.93 (1.09 / 3.44)
ALCOHOL 80% (58  11.3% (55) 1.3% (3) 22.10%* 000  10.10 (3.12 / 32.26)
INMUNODEPRIMIDO 6.8% (49) 7.2% (35) 59% (14) 0.47" 494 1 (-)
INSUF. CARDIACA CRONICA 55% (40) 45% (22) 7.5% (18) 275" .097 1(-)
ASMA 3.0% (22) 1.4% (7) 6.3% (15) 12.69%*  .000 457 (1.84 / 11.37)
CIRROSIS 26% (19) 33% (16) 13% (3) 262" .106 1(-)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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Pero si que hubo diferencias en las demas comorbilidades:
- Entre los hombres: mas alcoholismo (p<0.001; OR=10.10), mas EPOC (p<0.001; OR=4.02),
mas enfermedad coronaria (p<0.05; OR=1.93) y mas cancer (p<0.05; OR=1.50).
- Y entre las mujeres se observé: mas asma (p<0.001; OR=4.57) y mas hipertensién (p<0.05;
OR=1.40) (Tabla 46).

6.2.- SRIS y qSOFA.

Al contrastar los valores de estas dos escalas se observd gran semejanza entre sexos y

por tanto las diferencias no alcanzaron significacion estadistica (p>0.05) (Tabla 47).

Tabla 47: Escala SRIS y gSOFA. Comparacién en funcidn del sexo.

Test Chi-cuadrado

Edad < 65 Edad 2 65 —  OR (IC.95)
Escala Total (n) Valor P-Sig
SRIS 22 (riesgo) 85.6% (77) 86.8% (46) 83.8% (31) 0.16" .690 1(-)
<2 144% (13) 132% (7) 162% (6)
qSOFA 22 (riesgo) 83% (35) 79% (23) 9.2% (12) 0.20" .656 1 ()
<2 91.7%(385)  92.1% (267) 90.8% (118)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

6.3.- Procedencia y gravedad al ingreso (SAPS 3).

No se encontraron diferencias significativas entre sexos ni en la procedencia ni en el

SAPS 3 (Tabla 48).

Tabla 48: Procedencia y gravedad al ingreso. Comparacion en funcién del sexo

Test de contraste

HOMBRES MUJERES
Variable Total (n) Valor P-Sig
PROCEDENCIA: Urgencias 34.7% (249) 35.8% (173) 32.3% (76)  Chi=2.50"  .286
Pl. Médica 27.9% (199) 28.6% (138) 26.0% (61)
Pl. Quirtirgica 37.6 % (270) 35.6% (172) 41.7% (98)
SAPS 3 Media N=721; 63.40 63.19 63.84 t=0.54 "° 719
(Desv. Est.) (15.14) (14.69) (16.04)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)
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6.4.- Fallo de 6rganos asociado y foco de infeccion.

No se apreciaron diferencias con significacién estadistica en las caracteristicas de la

infeccion (Tabla 49).

Tabla 49: Caracteristicas de la infeccion. Comparacidn en funcion del sexo.

Test de contraste
HOMBRES MUJERES —  OR(IC.95)

Variable Total (n) Valor P-Sig
N2 FALLO 6rganos  Tres o mas 69.2% (501) 68.9% (334) 69.9% (167) 032" .957

Dos 209% (151)  21.2% (103) 20.1% (48)

Uno 81% (59) 82% (40) 79% (19)

Ninguno 1.8% (13) 16% (8) 21% (5)
FALLO HEMODINAMICO 83.7% (606) 83.1% (403) 84.9% (203) 0.40" 527 1 (-)
FALLO RENAL 70.3% (509) 70.3% (341) 70.3% (168) 0.00" 1
FALLO HEMATOLOGICO 63.0% (456) 63.3% (307) 62.3% (149) 0.06 " .802 1 (-)
FALLO RESPIRATORIO 49.4% (358)  49.9% (242) 48.5% (116) 012" 730 1 (-)
FALLO HEPATICO 33.1% (240) 33.0% (160) 33.5% (80) 0.02" .897 1 (-)
FALLO NEUROLOGICO 15.1% (109) 14.4% (70) 16.3% (39) 0.44 " .505 1 (-)
FOCO INFECCION:  Abdomen 50.0% (362) 48.2% (234) 53.6% (128) 591" 315

Pulmonar 26.1 % (189) 28.5% (138) 21.3% (51)

Urinario 14.2% (103) 13.4% (65) 159% (38)

Partes blandas 4.1% (30) 43% (21) 3.8% (9)

Desconocido 3.2% (23) 29% (14) 3.8% (9)

Otros 23% (17) 27% (13) 1.7% (4)
BACTERIEMIA 26.5% (192) 27.6% (134) 243% (58) 0.93" 335 1 (-)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

6.5.- Microorganismos.

En el contraste de la mayoria de los microorganismos registrados no hubo diferencias
estadisticamente significativas entre sexos. Si aparecieron diferencias que alcanzaron
significacién en algunas de ellas. Asi, el Estreptococo pneumoniae fue mas frecuente en
hombres ((p<0.05); 8.0% vs 3.3%; OR=2.53); en tanto que en las mujeres se encontraron con
mas frecuencia Clostridium (p<0.05; 5.0% vs 2.3%; OR=2.28) y Estreptococos spp (p<0.05; 4.6%
vs 1.9%; OR=2.55).

Tampoco al comparar Gram negativos frente a Gram positivos (Tabla 49) se encontraron

diferencias significativas (Tabla 50).
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Tabla 50: Microorganismos presentes. Comparacion en funcién del sexo.

Test Chi-cuadrado

HOMBRES MUJERES — OR(IC.95)
Microorganismo Total (n) Valor  P-Sig
E. coli 14.1%(102)  153% (74) 88.3% (211) 1.66" .198 1 (-)
Estreptococo neumoniae 6.5% (47) 8.0% (39) 33% (8) 5.81 * .016 2.53 (1.16 / 5.49)
Céndida albicans 6.1% (44) 49% (24) 84% (20) 3.28"™ .070 1(-)
Bacilos gram negativos 6.1% (44) 49% (24) 84% (20) 3.28" .070 1(-)
Enterococo faecium 57% (41) 6.0% (29) 50% (12) 0.28" .600 1(-)
Estrafilococus A.M. sensible 3.5% (25) 4.1% (20) 21% (5) 1.98" .159 1(-)
K. pneumoniae 3.3% (24) 3.9% (19) 21% (5) 1.66 " .197 1(-)
Pseudomona 33% (24) 3.7% (18) 25% (6) 0.72" 396 1(-)
Clostridium 3.2% (23) 23% (11) 50% (12) 3.94 * .047 2.28 (1 / 5.24)
Estreptococos spp 2.8% (20) 19% (9) 46% (11) 4.50 * .034 2.55 (1.04 / 6.24)
Enterobacter 2.8% (20) 29% (14) 25% (6) 0.08" 772 1(-)
Acinetobacter 25% (18) 21% (10) 33% (8) 1.09™ .296 1(-)
Proteus 23% (17) 1.6% (8) 38% (9) 3.13"™ .077 1(-)
K. oxytoca 2.2% (16) 1.9% (9) 29% (7) 0.85" .356 1(-)
Estrafilococus A.M. resistente 1.8% (13) 25% (12) 04% (1) 3.82" .051 1(-)
Cocobacilo Hacek 1.4% (10) 1.2% (6) 1.7% (4) 022" .636 1(-)
Gram negativos 42.7% (309)  41.2% (200)  45.6 % (109) 1.25" 264 1(-)
Gram positivos 29.4% (213) 31.1% (151) 25.9% (62) 2.08" .149 1(-)
Hongos 7.7% (56) 66% (32) 10.0% (24) 266" .103 1(-)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

6.6.- Tratamientos y medidas de soporte.

En el contraste de los tratamientos solo se observd que la cirugia se empled en mas
ocasiones en las mujeres (p<0.05; 53.6% vs 44.9%; OR=1.41). El resto fue similar en ambos

sexos (Tabla 51).

Tabla 51: Tratamientos. Comparacion en funcién del sexo.

Test Chi-cuadrado

HOMBRES MUJERES —  OR(Ic.95)
Tratamiento Total (n) Valor  P-Sig
VENTILACION MECANICA 76.2% (552)  74.8% (363) 79.1% (189) 1.58" .208 1(-)
VASOPRESORES 789% (571)  77.3% (375) 82.0% (196) 211 % 146 1(-)
TRANSFUSION 17.5% (127) 159% 877) 209% (50) 282" .093 1(-)
CIRUGIA 47.8% (346)  449% (218) 53.6% (128) 4.76 * 029  1.41 (1.04 / 1.93)

COBERTURA ANTIBIOTICA
ADECUADA

1 (-
88.0% (383) 87.2% (258) 89.9% (125) 0.69 " .407 =)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)
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6.7.- Valores analiticos.

Al respecto de las analiticas existieron diferencias significativas en:
- Valores mas elevados en mujeres en PCR (p<0.05), procalcitonina al ingreso (p<0.05) y
lactato (p<0.05).
- Mientras que en los hombres, apareciéo mas elevada la creatinina (p<0.05);

En el resto de los valores analiticos no existieron diferencias significativas entre sexos (Tabla

52).

Tabla 52: Valores analiticos. Comparacién en funcién del sexo.

HOMBRES MUIJERES Test de contraste
Variable Media (D.E.) Mediana Media (D.E.) Mediana Valor P-Sig
Albimina(gr/L) 17.45 (7.69) 18.00 17.44 (7.34) 17.00 t=0.02 " 468
Lactato(mmol/L) 2.48 (2.43) 1.80 3.06 (2.77) 2.20 2,=2.19 * .028
PCR 210.72 (104.86) 201.00 231.23 (101.76) 228.00 t=2.46 * .014
Bilirrubina(mg/dl) 1.86 (2.35) 0.90 1.65 (1.96) 0.80 2,=0.95 " 343
Creatinina(mg/dl) 2.26 (1.87) 1.78 1.95 (1.38) 1.60 2,=2.15 * .031
Plaquetas/uL 163638.74 (131243.58)  126000.00 170105.05 (147494.89)  126000.00  Z,=0.15"° 877
INR 1.94 (1.08) 1.60 2.00 (1.18) 1.70 2,=0.18 " .857
Leucocitos/mm’ 12573.70 (10481.46) 9900.00 12368.07 (10577.95) 10650.00 2,=0.37 " 711
pH 7.25 (0.12) 7.26 7.24 (0.13) 7.25 t=1.16 " 246
Bicarbonato(mmol/L) 19.34 (5.44) 19.00 18.55 (5.77) 18.00 t=1.77 " .077
Procal.Ingreso(pg/ml) 3.14 (1.04) 3.00 3.29 (1.10) 4.00 2y=2.22 * .026
Procal. 48h 3.01 (0.99) 3.00 3.04 (1.03) 3.00 2,=0.45" .655

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)

6.8.- Duracion de la estancia.

No se encontraron diferencias estadisticamente significativas (Tabla 52).

Tabla 53: Tiempo de estancia (dias). Comparacién en funciéon del sexo.

HOMBRES MUIJERES Test de contraste
Dias de estancia Media (D.E.) Mediana Media (D.E.) Mediana Valor P-Sig
En UCI 12.10 (15.30) 6.00 11.43 (14.26)  6.00 2,=0.43 " .668
En hospital 27.07 (27.03)  19.00 24.38 (23.90) 17.00 Zu=1.16" .248

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

6.9.- Mortalidad.

Finalmente, en cuanto a la mortalidad tampoco se encontraron diferencias

estadisticamente significativas (Tabla 54).
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Tabla 54: Mortalidad. Comparacidn en funcion del sexo.

Test Chi-cuadrado

HOMBRES MUIJERES ————————  OR (IC.95)
Mortalidad Total (n) Valor P-Sig
Exitus en UCI 36.0 % (261) 35.1% (170) 38.1% (91) 0.64 ™ 426 1(-)
Exitus en hospital 26% (19) 27% (13) 25% (6) 0.02" .893 1(-)
Total Exitus 38.7 % (280) 37.7% (183) 40.6% (97) 0.55" 458 1(-)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

7.- Andlisis de la mortalidad en UCI.

7.1.- Efectos univariantes.

En primer lugar se presentan desde esta perspectiva estadistica los resultados antes
adelantados de la relacion de la mortalidad en UCI con diagnéstico, edad, sexo y residencia. Se
comprobé la relacién del diagndstico shock séptico vs sepsis con la mortalidad en UCI siendo
el shock séptico el diagndstico facilitador del éxitus (p<0.001; OR=6.79; efecto grande: 13.9%).
La edad considerada como variable continua no fue significativa y bajo el corte en 65 afos si
que lo fue pero con efecto tan bajo (1.2%; OR=1.53) que seria despreciable. Y no fueron

significativos ni el sexo ni el lugar de residencia (Tabla 55).

Tabla 55: Factores predictores de la mortalidad en UCI: diagndstico y sociodemograficos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido - . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R?
Diagnoéstico:  Shock séptico 544 44.5% (242) 55.5% (302) 6.79 4,10 /11.25 55.35%* 000 1139
Sepsis 180 10.6% (19) 89.4% (161)
Edad Media 723 71.25 69.30 1.00 099 /1.01 1.06™ .303 .002
(Desv. Est.) (13.47) (27.57)
Edad 265 afios
483  39.1% (189) 60.9 % (294) 153 110 /213 631 * .012 012
<65 afios
240  296% (71) 70.4% (169)
Sexo: Mujer NS
239 381% (91) 61.9% (463) 114 083 /157 0.64 426 .001
Hombre

485  35.1% (170) 64.9% 315)

Residencia: Rural

393 36.4% (143) 63.6 % (250) 1.03 0.76 / 1.40 0.04" 842 .000
Urbana
328 35.7% (117) 64.3% (211)
NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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El andlisis univariante de las comorbilidades nos indicé que la gran mayoria de ellas no
eran factores predictores de la mortalidad en UCI. Si lo fueron tres enfermedades, pero con
tamafios del efecto muy bajos, por debajo del 1.5% y por ello casi despreciables. Se trata de
inmunodepresion (p<0.05; OR=2.12; efecto del 1.2%), EPOC (p<0.05; OR=1.63; efecto del 1%)

e insuficiencia renal (p<0.05; OR=1.62; efecto del 0.8%) (Tabla 56).

Tabla 56: Factores predictores de la mortalidad en UCI: comorbilidades.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante T"Z’"/ﬁ"
e
Z L to:
T palice Exitus Vivos OR  OR-IC95%  Wald P-valor ef':zo
HTA Si 384 38.0% (146) 62.0% (238) 1.20 0.88 / 1.63 1.38™ 241 .003
No 340  33.8% (115) 66.2% (225)
Céncer Si 222 392% (87) 60.8% (135) 1.22 0.88 / 1.68 137" 242 .003
No 502  34.7% (174)  65.3% (328)
Diabetes M. Si 194  37.1% (72) 62.9% (122) 1.06 0.76 / 1.50 013" 718 .000
No 530 35.7% (189) 64.3% (341)
EPOC Si 111 459% (51) 54.1% (60) 1.63 1.08 / 2.46 550 * .019 .010
No 613 343% (210)  65.7% (403)
Fibrilacién auricular S 110 391% (43) 60.9% (67) 117 077/177 052" 471 001
No 614 35.5% (218)  64.5% (396)
Insuf. Renal Si 82 463% (38) 53.7% (44) 1.62 1.02 / 2.58 419 * 041 .008
No 642  347% (223) 65.3% (419)
Enf. Coronaria Si 75 333% (25) 66.7% (50) 0.88 0.53 / 1.45 027" 267 .001
No 649  36.4% (236) 63.6% (413)
Alcohol Si 58 31.0% (18) 69.0% (40) 0.78 0.44 / 1.40 0.69" 408 .001
No 666  36.5% (243) 63.5% (423)
Inmunodeprimido  Si 49 53.1% (26) 46.9% (23) 2.12 1.18 / 3.79 6.36 * .012 .012
No 675 34.8% (235) 65.2% (440)
Insuf. Cardiaca Cr.  Si 40 400% (16) 60.0% (24) 1.20 0.62 / 2.29 029" 593 .001
No 684  35.8% (245) 64.2% (439)
Asma Si 22 50.0% (11) 50.0% (11) 1.81 0.77 / 4.23 1.87™ 172 .003
No 702 35.6% (250) 64.4% (452)
Cirrosis Si 19 526% (10) 47.4% (9) 2.01 0.81 / 5.01 224" 134 .004
No 705 25.6% (251) 64.4% (454)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)
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En el estudio de las escalas como predictoras de la mortalidad se observé que las
diferencias en SRIS no fueron significativas, y si lo fueron en gSOFA pero con un efecto muy

bajo (solo 1.6%) que pudo ser incluso despreciable (Tabla 57).

Tabla 57: Factores predictores de la mortalidad en UCI: escalas SRIS y gSOFA

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido <. . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R?
SRIS 22 (riesgo) 77 403% (31) 59.7% (46) 0.58 0.18 / 1.88 0.83" 363 .012
<2 13 53.8% (7)) 46.2% (6)
qSOFA 22 (riesgo) 35 51.4% (18) 486% (17) 223 111/447 509* 024 016
<2 385 32.2% (124) 67.8% (261)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)

La procedencia como factor predictor univariante alcanza significacion estadistica con
p<0.05 (Wald: 7.25, p<0.027; pero con efecto muy bajo: 1.4% de escasa importancia). Al
revisar los datos se comprueba que la mortalidad fue menor en los pacientes que procedian de
Urgencias. Tomando estas categorias como referencia, la procedencia de la planta quirudrgica
asociaba mayor mortalidad pero no alcanzaba significacién, pero la procedencia de la planta

médica se asociaba a mds tasa de éxitus (p<0.01).

Tabla 58: Factores predictores de la mortalidad en UCI: procedencia y gravedad del ingreso

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamario
del
vélido - . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R?
Procedencia: Urgencias 249 309% (77) 69.1%(172) Ref. - -- - --
Pl. Médica 199 43.2% (86) 56.8% (113) 1.70 1.15 / 2.51 7.17** 007 .014
Pl. Quirirgica 270 356% (96) 64.4% (174) 1.23 085 /178 125" 264
SAPS 3 Media 721 69.68 59.90 1.05 1.04 / 1.06 62.90*%* .000 131
(Desv. Est.) (15.14) (13.99)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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Por lo que respecta a la escala de gravedad SAPS 3, fue un factor predictor

estadisticamente significativo de la mortalidad en UCI, con un tamafio del efecto grande

(13.1%). La OR nos indica un incremento de 1.05 veces en la probabilidad de éxitus por cada

punto de incremento en la escala SAPS 3 (Tabla 58).

En el analisis predictivo de los fallos de érganos asociado y foco de infeccidn se

encontré que:

El nimero de fallo de 6rganos fue un predictor univariante significativo (Wald: 32.55;
p<0.000; y efecto moderado del 7.0%). Revisando los resultados se comprobd cémo no
habia éxitus cuando no fallaba ningln 6rgano y el menor nimero de éxitus se producia
cuando sélo fallaba 1 6rgano. Tomando este valor como referencia para regresion
logistica, el tener tres o mas fallos de érganos fue la categoria que presentaba diferencias
significativas (p<0.001) mientas que el fallo de dos drganos no (p>0.05).

Respecto al tipo de fallo organico, el que mas efecto tenia fue el fallo respiratorio
(p<0.001; OR=2.88; efecto: 8.2%; efecto moderado) seguido del hemodindamico (p<0.001;
OR=4.33; efecto del 6.5%) y del neurolégico (p<0.001; OR=3.16; efecto 5.5%). Menos peso
predictivo tenia el fallo renal (p<0.001; OR=1.98; efecto 2.8%). Los fallos hematoldgico y
hepatico no fueron predictores de la mortalidad.

El foco de infeccidon, considerado en su conjunto se presenté como un factor predictor
estadisticamente significativo (Wald: 21.74; p=0.001; y efecto moderado bajo del 4.4%).
Revisando los datos se observé que el foco urinario era el que menos mortalidad
presentaba y por ello se tomd como categoria de referencia para la regresioén logistica. Los
focos abdominal, pulmonar y desconocido incrementaban la mortalidad de forma
significativa; siendo el desconocido el que mas mortalidad alcanzaba aunque fueron pocos
casos. Por este mismo motivo, la escasez de casos, aunque la mortalidad de las

infecciones de partes blandas fue mayor que la de referencia no se llegd a la significacion
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——————————————————————————————
estadistica. Estos resultados hacian dificil recategorizar esta variable para que fuera un

factor predictor mas claro de interpretar.

- La bacteriemia no fue un predictor de mortalidad (Tabla 59).

Tabla 59: Factores predictores de la mortalidad en UCI: caracteristicas de la infeccidn.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Za;"aﬁ"
e
A B to:

ey e Exitus Vivos OR OR-IC95% Wald P-valor f{fc ?

Ne fallo 6rganos: Tres o mas 501 43.5% (281) 56.5% (283) 4.28 2.06 / 8.89 15.18** .000 .070
Dos 151 225% (34) 77.5% (117) 161 072 /361 136" 244 -
Uno 59 153% (9) 84.7% (50) Ref. - - - -
Ninguno 13 00% (-) 100% (13) - - - - -

Fallo hemodinamico Si 606  40.4% (245) 59.6% (361) 433 249/ 751  27.11* 000 .065
No 118  13.6% (16) 86.4% (102)

Fallo renal Si 509  40.5% (206) 59.5% (303) 1.98 139 /282  14.27* 000 .028
No 215  25.6% (55) 74.4% (160)

Fallo hematoldgico  Si 456  36.8% (168) 63.2% (288) 110 0.80 /151 034" 562 .001
No 268  34.7% (93) 65.3% (175)

Fallo respiratorio  Si 358  48.0% (172) 52.0% (186) 288 210 / 3.95  42.92** 000 .082
No 366 243% (89) 75.7% (277)

Fallo hepético Si 240  342% (82) 65.8% (158) 088 064 /122 055" 458 .001
NO 484  37.0% (179) 63.0% (305)

Fallo neurolégico  Si 109 59.6% (65) 40.4% (44) 3.16 2.08 / 480  29.00%* .000 .055
No 615  31.9% (196) 68.1% (419)

Foco infeccion: Desconocido 23 52.2% (12) 47.8% (11) 4.53 1.75/ 11.74  9.65** .002 .044
Pulmonar 189  455% (86) 54.5% (103) 346 197 / 6.10  18.52** 000 -
Part. blandas 30 36.7% (11) 63.3% (19) 240 099 /584 374" 053 -
Abdomen 362 35.1% (127) 64.9% (235) 224 132 /382  880** 003 .
Otros 17 294% (5) 70.6% (12) 173 055/547 087" 351 -
Urinario 103  19.4% (20) 80.6% (83) Ref. - - - -

Bacteriemia Si 192 339% (65) 66.1% (127) 0.88 062/124 055" 460 .001
No 532 36.8% (196) 63.2% (336)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

Al estudiar la capacidad predictiva de los Gram negativos en el foco infeccioso, estos
actuaban como factor protector (OR=0.56) (p<0.001) pero con efecto pequefio (2.5%).
Mientras los Gram positivos no fueron un factor predictor estadisticamente significativo
(p>0.05). La presencia de hongos se asocié a la mortalidad (p<0.05; OR=2.02) aunque con un

efecto casi despreciable (1.2%) (Tabla 60).
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Tabla 60: Factores predictores de la mortalidad en UCI: microorganismos

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;0;"‘"70
el
valido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Gram negativos Si 309 28.5% (88) 71.5%(221) 0.56 0.41 / 0.76 13.27** .000 .025
No 415 41.7%(173) 58.3 % (242)
Gram positivos Si 213 31.5% (67) 68.5% 146) 0.75 0.53 / 1.05 276 097 .005
No 511 38.0% (194) 62.0% (317)
Hongos Si 56 51.8% (29) 48.2% (27) 2.02 1.17 / 3.49 6.32 * .012 .012
No 668 34.7%(232) 65.3% (436)
NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

En cuato a los tratamientos y medidas de soporte empleados se observd que ni la

cirugia, ni el uso de una cobertura antibidtica adecuada presentaron diferencias significativas.

Tabla 61: Factores predictores de la mortalidad en UCI: tratamientos.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;0;"‘"70
el
valido - . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R
Ventilaciéon mec. Si
552 44.4 % (245) 55.6 %(307) 7.78 4,53/ 13.37 55.21*%* .000 147
No
172 93% (16)  90.7 % (156)
Vasopresores Si
571 43.4% (248) 56.6 % (323) 8.27 4,58/ 14.94  48.93** 000 136
No
153 8.5% (13) 91.5 % (140)
Transfusion Si
127 47.2% (60) 52.8% (67) 1.76 1.20 / 2.60 8.25*%* 004 .015
No
201 33.7% (201) 66.3 % (396)
Cirugia Si NS
346 35.5% (123) 64.5% (223) 096 071/ 130  0.07 .788 .000
No

378 36.5% (138)  63.5% (240)

w
=

Cob. antibiot. adec. s
383 27.4% (105) 72.6% (278) 066 036/120 185 174 .006

No
52 36.5% (19) 63.5% (33)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

Si que lo fueron todos los demas; en especial el uso de ventilacién mecanica estuvo
relacionado con mayor mortalidad (p<0.001; OR=7.78; efecto grande 14.7%), y el uso de
vasopresores (p<0.001; OR=8.27; efecto grande del 13.6%). También se relaciond la utilizacién
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de transfusiones con la mortalidad (p<0.001; OR=1.76) pero con un efecto mucho menor casi

despreciable (1.5%) (Tabla 61).

En el estudio predictivo univariante de los valores analiticos sobre la mortalidad se
comprobd que no fueron factores diferenciales la bilirrubina, las plaquetas y los leucocitos. Si
lo fueron factores predictivos (p<0.001) pero con un efecto demasiado bajo, la PCR (1.5%), la
creatinina (2%) y la albumina (2.2%). Presentaron diferencias estadisticamente significativas y
con efecto considerado alto (Tabla 62):

- EI'INR (p<0.001; efecto moderado 6.4%) donde los éxitus tuvieron valores mas altos y la

probabilidad de muerte se incrementd 1.54 veces por cada 1 unidad de incremento.

Tabla 62: Factores predictores de la mortalidad en UCI: valores analiticos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamafio
N del
valido . . OR-IC P- efecto:

Factor predictor Exitus Vivos OR 95% Wald valor R

Albdmina(gr/L)  Media 470 16.05 18.10 0.96 094 /0.99  7.35%* 007 .022
(Desv. Est.) (7.33) (7.61)

Lactato(mmol/L) Media 585 3.57 2.20 1.02 101/ 1.03 31.40** .000 .086
(Desv. Est.) (3.22) (1.97)

PCR Media 698 202.86 225.28 0.99 0.99/0.99 7.26%* .007 .015
(Desv. Est.) (108.15) (101.34)

Bilirrubina(mg/dl) Media 606 2.03 1.67 1.07 099/ 115 338" 066 .008
(Desv. Est.) (2.53) (2.06)

Creatinina(mg/dl) Media 720 2.44 2.00 1.16 1.06 / 1.26  9.90** .002 .020
(Desv. Est.) (1.79) (1.67)

Plaquetas/uL Media 723 162672.58 166444.96 1.00 1.00/1.00 013% 722 .000
(Desv. Est.) (147884.17)  (130460.15)

INR Media 688 2.30 1.79 154 131/ 1.81 27.08** .000 .064
(Desv. Est.) (1.45) (0.83)

Leucocitos/mm’®  Media 721 12019.54 12781.74 1.00 1.00/1.00 0.88" .999 .000
(Desv. Est.) (11453.70) (9931.46)

pH Media 714 7.19 7.28 0.01  0.00 / 0.03 82.74** .000 .192
(Desv. Est.) (0.14) (0.09)

Blcartonato(mmalj II\-/I)e dia 713 17.23 20.12 090 0.87 /093 4153** 000  .087
(Desv. Est.) (6.32) (4.78)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

- Ellactato (p<0.001; efecto moderado-alto 8.6%) donde los éxitus tuvieron valores mas

altos y la probabilidad de muerte se incrementé 1.02 por cada 1 mmol/L de incremento.
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- El bicarbonato (p<0.001; efecto moderado-alto 8.4%) donde los éxitus tuvieron valores
mas bajos y la probabilidad de muerte se incrementd 1.11 veces por cada 1 mEq de
descenso.

- El pH (p<0.001; efecto grande 19.2% OR: 1 / 0.01 = 100) donde los éxitus tuvieron valores
mas bajos y la probabilidad de muerte fue mucho mas alta (Tabla 62).

En el analisis de la procalcitonina (pg/ml) (Tabla 62) se encontré que ni en la medida al
ingreso ni en la medicidn a las 48 horas aparecia un patron determinado y los valores no
estaban relacionados con la mortalidad. EIl método de regresién logistica determind que
ninguna de las dos mediciones realizadas, se relacionaba con la mortalidad; no fue un factor

predictor de la misma (Tabla 63).

Tabla 63: Factores predictores de la mortalidad en UCI: procalcitonina.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Za;"aﬁ"
(=
A B to:
Factor predictor: e Exitus Vivos OR OR-IC95% Wald P-valor f{fc ?
Procalcitonina al ingreso(pg/ml) 0.95 0.81 / 1.12 0.38™ 538 .001
>10 340 329% (112) 67.1% (228)
>2-10 155 31.6% (49) 68.4% (106)
05-2 118 39.8% (47) 60.2% (71)
<0,5 54 315% (17) 685% (37)
Procalcitonina a las 48 horas 097 079/120 007" .786 .000
>10 188  27.1% (51) 72.9% (137)
>2-10 143 189% (27) 81.1% (116)
0,5-2 82 329% (27) 67.1% (55)
<0,5 48  25.0% (12) 75.0% (36)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

Finalmente se comprobd que mientras la duracién de la estancia en UCI no se
relacionaba con la mortalidad, la de estancia en el hospital si lo hacia indicando que esta
variable es un factor predictor significativo de éxitus (p<0.00; con efecto 11.7%) de modo que
los pacientes que mueren pasan menos tiempo hospitalizados (OR=0.97 por cada 1 dia mas en

el hospital) (Tabla 64).
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Tabla 64: Factores predictores de la mortalidad en UCI: tiempos de estancia.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;‘7;"‘"70
e
T . - efecto:
S - wellele Exitus Vivos OR  OR-IC95%  Wald v:lor sz
EstanciaenUCI  Media 457 11.28 12.21 099 098/101 063" 427 .001
(Desv. Est.) (15.68) (14.54)
Estancia hospital Media 460 16.94 31.35 0.97 096 / 098  45.70** .000 117
(Desv. Est.) (20.40) (27.43)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

7.2.- Efectos multivariantes.

Tras el andlisis univariante, se encontraron factores predictivos estadisticamente
significativos pero muchos de ellos con efecto muy pequefio (<4%) que en una muestra
estadisticamente del tamafio de la estudiada pueden haber aparecido sélo por el efecto del N
sobre la p-sig. A parte de ello, algin otro, como la estancia hospitalaria sin un claro sentido
clinico como predictor de mortalidad presentaba diferencias significativas y con efecto
considerable. Por tanto para el desarrollo del modelo multivariante se consideraron variables
que mostraron claras diferencias estadisticamente significativas en el analisis univariante y
ademas poseian interés clinico:

- pH (p<0.0031; R’=.192 y una OR=100);

- uso de ventilacién mecanica (p<0.001; R’=.147; OR=7.78)
- uso de vasopresores (p<0.001; R’=.136; OR=8.27)

- diagndstico de shock séptico (p<0.001; R?=.139 y OR=6.79)
- escala SAPS 3 (p<0.001; R*=.131 y OR=1.05)

- bicarbonato (p<0.001; R?>=.087 y OR=1.11)

- lactato (p<0.001; R*=.086 y OR=1.02)

- fallo respiratorio (p<0.001; R’=.082; OR=2.88)

- fallo de tres o mas 6rganos (p<0.001; R*=.070 y OR=4.28)

- fallo hemodinamico (p<0.001; R’=.065, OR=4.33)

- INR (p<0.001; R’=.064; OR=1.54).
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——————————————————————————————

Con estos 11 factores se procedié a realizar un estudio multivariante destinado a
determinar cual o cudles, cuando se presentan todos juntos, tenian mayor capacidad
predictiva. Téngase en cuenta que en analisis multivariante, se pierde N, puesto que sdlo se
conservan aquellos casos de los que se tienen todos los valores en todas las variables. Por eso
introducir mas factores en un modelo multiple puede impedir obtener resultados por la
pérdida de N. En nuestro caso, con estos 11 factores seleccionados el N vélido fue de 556
pacientes en total (76.8% de la muestra de 724).

El resultado se resume en la tabla 65 y como se puede apreciar en ella, sélo 4 de estos

factores conservaban su capacidad predictiva.

Tabla 65: Factores predictivos de la mortalidad en UCI = éxitus. (N=556)

Factores incluidos B E.T.(B) Wald P-sig  OR OR - IC 95%
pH -6.457 1.53 17.84** 000  0.01 0.00 / 0.03
Uso de ventilacién mecdnica 1.266 0.41 9.48%* .002 3.55 1.58 / 7.94
Valores altos de SAPS 3 0.019 0.01 5.84 * 016  1.02 1.01 / 1.03
Fallo respiratorio 0.557 0.240 5.36** .021 1.74 1.09 / 2.80

Factores excluidos B E.T.(B) Wald P-sig  OR OR - 1C95%
Lactato elevado 0.009 0.01 3.16 075  1.01 1.00 / 1.02
Bicarbonato bajo 0.050 0.03 2.73 1 .098 1.05 0.99 / 1.12
Diagnéstico de shock séptico 0.842 0.55 236" 124 232 0.79 / 6.80
Valores elevado de INR 0.151 0.10 2.36™ 124 116 0.96 / 2.70
Uso de vasopresores 0.831 0.83 0.99 ™ 319 230 045/ 1170
Fallo hemodindmico 0.442 0.73 0.36 " 546  1.56 0.37 / 6.54
Tres o mds fallo de 6rganos 0.116 0.29 0.16" 692 112 0.63 / 1.99

NS = NO significativo al 10% (p>0.10) 1 = Casi significativo p<0.10
*= Significativo al 5% (p<0.05) **= Altamente significativo al 1% (p<0.01)

Por este orden: el pH bajo (p<0.001; OR=1/0.01=100), el uso de ventilacion mecanica
(p<0.01; OR=3.55), los valores de SAPS 3 (p<0.05; OR=1.02) y el fallo respiratorio (p<0.05;
OR=1.74). Un modelo predictivo de la mortalidad en UCI que combine estos 4 factores tiene
una muy alta capacidad predictiva conjunta (efecto del 37.7%) y es capaz de clasificar

correctamente como vivo/muerto a un 74.6% de los casos. Proximo a entrar en el modelo, por

97



Ana Belén Lopez Pérez, 2019

lo que podemos considerar que su informacion seria un valor afiadido al prondstico, se ha
encontrado:
-el lactato (p<0.10, OR=1.01)

-y el bicarbonato (p<0.10; OR=1.05) (Tabla 65).

8.- Andlisis de la mortalidad en UCI de pacientes del grupo shock séptico

En este apartado se realiza el mismo estudio que el anterior, pero considerando sélo a
los pacientes con diagndstico de shock séptico.

8.1.- Andlisis de efectos univariantes.

Ninguna de las variables sociodemograficas ( edad, sexo y residencia ) se han revelado
como factores predictivos significativos de éxitus en UCI de pacientes en este subgrupo con

shock séptico.

Tabla 66: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con shock séptico: sociodemograficos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido <. . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - IC95% Wald valor R?
Edad Media 543 71.88 70.44 1.00 099 /1.01 064" 423 .002
(Desv. Est.) (12.70) (24.52)
Edad 265 afios 385 46.2% (178) 53.8 % (207) 1.30 0.89 / 1.89 1.83" 176 .005
<65 afios
Sexo: Mujer 188 45.7% (86) 54.3% (102) 1.08 0.76 / 1.54 0.18™ 668 .000
Hombre 356 56.2 % (200) 43.8 % (156)
Residencia:  Rural 296  45.6% (135) 54.4 % (161) 111 079 /156 034" 557 .001
Urbana 246 43.1% (135) 56.9 % (140)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

En cuanto a las comorbilidades se encontraron solamente dos que alcanzaban la
significacidn estadistica como predictores de la mortalidad en este subgrupo de pacientes con
shock séptico, ambas con escasa potencia (p<0.05) y efectos muy bajos (<2%) por lo que serian
practicamente despreciables. Se trataba de insuficiencia renal (OR=2.05) y la inmunodepresion

(OR=2.20). El resto de comorbilidades no presentaban diferencias significativas (Tabla 67).
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Tabla 67: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con shock séptico: comorbilidades.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;0;"‘"70
el
vélido - . o P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R
HTA si s
293 47.1% (138) 52.95 (155) 1.26 0.90 / 1.77 1.76 .185 .004
No
251  41.4% (104) 58.6 % (147)
Cancer Si N
176 46.6% (82) 53.4% (94) 1.13 0.79 / 1.63 0.47 494 .001
No
368 43.5% (160) 56.5% (208)
Diabetes M. Si N
134 485% (65) 51.5% (69) 124 084/18 116 .281 .003
No
410 43.2% (177) 56.8 % (233)
EPOC Si .
83 53.0% (44) 47.0% (39) 150 094 /240  2.86 .091 .007
No

461  43.0% (198) 57.0% (263)

=

Fibrilacion auricular S

92 435% (40) 56.5% (52) 095 0.61/150 004" 831 .000
No
452 44.7% (202) 55.3% (250)
Insuf. Renal Si
58 60.3% (35) 39.7% (23) 2.05 1.18 / 3.58 6.41 * 011 .016
No
486 42.6 % (207) 57.4% (279)
Enf. Coronaria Si NS
54 46.3% (25) 53.7% (29) 1.08 0.62 / 1.91 0.08 778 .000
No
490 44.3% (217) 55.7 % (273)
Alcohol Si N
35 457% (16) 54.3% (19) 1.05 053/210 0.02 .880 .000
No

509  44.4% (226) 55.6 % (283(

=

Inmunodeprimido S|
40 62.5% (25) 37.5% (15) 220 114 /428 544 * 020 .014

No
504  43.1% (217) 56.9 % (287)

=

Insuf. CardiacaCr. S

36 389% (14) 61.1% (22) 0.78 0.39 / 1.56 0.49™ 485 .001
No
508 44,9 % (228) 65.1% (280)
Asma Si NS
19 57.9% 811) 42.1% (8) 1.75 0.69 / 4.42 1.40 .237 .003
No
525 44.0% (231) 56.0% (294)
Cirrosis Si N
15 60.0% (9) 40.0% (6) 191 067 /543 146 227 .004
No

529 44.0% (233) 56.0% (296)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)
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En cuanto a los casos SRIS y qSOFA, ninguna de estas dos escalas fueron capaces de
predecir de forma estadisticamente significativa el éxitus en este subgrupo de pacientes con
shock séptico (Tabla 68).

Tabla 68: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con shock séptico: escalas SRIS y gSOFA

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
vélido - - P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
SRIS 22 (riesgo) 24 583% (14) 41.7% (10) 2.05 0.88 / 4.78 047" 643 .009
<2 281 40.6 % (114) 59.4% (167)
qSOFA 22 (riesgo) 57 474% (27) 52.6% (30) 064 018 /227 277" .09 .012
<2 12 583% (7) 41.7% (5)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

La procedencia como factor predictor univariante alcanzd significacion estadistica
(p<0.05 (Wald: 7.25, p=0.027; efecto muy bajo: 1.4%). Al revisar los datos se comprobé que la
mortalidad fue menor en los pacientes que procedian de Urgencias. Tomando esta categoria
como referencia, la procedencia de la planta quirdrgica se asocié a la mortalidad pero no
alcanzd significacidn estadistica, pero la procedencia de la planta médica si se asocid a la

misma de forma estadisticamente significativa (p<0.01) (Tabla 69).

Tabla 69: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con shock séptico: procedencia y gravedad del

ingreso
Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamario
N del
vélido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R’
Procedencia: Urgencias 180 389% (70) 61.1% (110) Ref. - -- - --
Pl. Médica 143 552% (79) 44.8% (64) 1.94 124 /3.03  850** .004 .023
Pl. Quirdrgica 217 42.4% (92) 57.6% (125) 1.16 0.77 / 1.73 0.50" 479 -
SAPS 3 Media 542 70.12 62.75 1.04 1.02 / 1.05 31.02** .000 .081
(Desv. Est.) (15.20) (13.79)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

Por lo que respecta a la escala de gravedad SAPS 3, resulté ser un factor predictor
altamente significativo (p<0.001) asociado a la mortalidad en UCI, con un tamafio del efecto
grande (13.1%). La OR indic6 un incremento de 1.04 veces en la probabilidad de éxitus por

cada punto de incremento en la escala SAPS 3 (Tabla 69).
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Entre los fallos de drganos asociados y foco de infeccidn, sélo se comportaron como
predictores asociados a la mortalidad en los pacientes con shock séptico, algunos de ellos. En
concreto (Tabla 70):

- Entre los fallos de érganos los que presentaron mas efecto fueron: el fallo respiratorio
(p<0.001; OR=2.38; efecto: 5.9%) y el neuroldgico (p<.001; OR=2.43; efecto 3.5%).
También fue significativo el fallo renal (p<0.001; OR 1,74) pero con un efecto muy

pequefio (1.8%).

Tabla 70: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con shock séptico: caracteristicas de la infeccion.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;"7’"’70
el
i vilido gyt Vi OR  OR-IC95% Wald Pvalor S5

Factor predictor Xitus ivos - A a -valor p>

Ne fallo 6rganos: Tres o mas 435 47.1% (205) 52.9% (230) 2.00 0.85 / 4.71 255" 110 .016
Dos 83 349% (29) 65.1% (54) 1.21 0.47 / 3.12 0.15" -- --
Uno 26 30.8% (8) 69.2% (18) Ref. - - - --

Fallo hemodinamico Si 533 44.1% (235) 55.9% (298) 0.45 0.13 / 1.56 1.59™ 208 .004
No 11 63.6% (7) 36.4% (4)

Fallo renal Si 413 47.7% (197) 52.3% (216) 1.74 1.16 / 2.62 7.09** .008 .018
No 131 344% (45) 65.6% (86)

Fallo hematolégico  Si 369  43.1% (159) 56.9% (210) 0.84 058/120 090" 342 .002
No 175  474% (83) 52.6% (92)

Fallo respiratorio Si 289 54.3% (157) 45.7% (132) 2.38 1.68 / 3.37 23.77** .000 .059
No 255 333% (5) 66.7 % (170)

Fallo hepatico Si 186  419% (78) 58.1% (108) 085 060/122 074" 389 .002
NO 358 45.8% (164) 54.2 % (194)

Fallo neurolégico Si 91 62.6% (57) 37.4% (34) 2.43 1.53 / 3.86 14.04** .000 .035
No 453 40.8% (185) 59.2% (268)

Foco infeccion: Desconocido 15 66.7% (10) 333% (5) 510 1.55/ 16.79 9.65**  .007 .034
Pulmonar 145  51.0% (74) 49.0% (71) 266 144 /490 1852** 022 -
Part. blandas 20 50.0% (10) 50.0% (10) 2.55 0.92 / 7.06 3.74% o7 -
Otros 9 44.4% (4) 55.6% (5) 2.04 0.50 / 8.38 0.87" 323 -
Abdomen 284  43.7% (124) 56.3% (160) 198 112 /3.49  8.80** .019 -
Urinario 71 28.2% (20) 71.8% (51) Ref. -- -- -- -

Bacteriemia Si 148 41.2% (61) 58.8% (87) 0.83 0.57 / 1.22 0.88" 349 .002
No 396 45.7% (181) 54.3% (215)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

- Entre los focos de infeccidn los resultados fueron muy similares a los que se
encontraron con el grupo completo de pacientes. Como factor alcanza con p<0.01

(Wald: 12.94; p=0.035; y efecto bajo del 3.4%). Se observé que el foco urinario era el
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gue menos se asociod a la mortalidad y de ahi que fuera tomado como referencia para el

analisis estadistico. Con respecto a los focos: abdomen, desconocido y pulmonar, se

asociaron a mayor mortalidad de forma significativa (Tabla 70).

El resto de variables de este grupo no llegaron a ser factores asociados significativos.

En el andlisis de los tipos de microorganismos se observé que los Gram negativos fueron
factores independientes asociados a menor mortalidad (OR=0.52) (p<0.001; efecto pequefio
3.4%); en tanto que los Gram positivos no lo fueron. Por su parte, los hongos si que los son

<0.05; OR=1.98) efecto muy bajo: 1.2% (Tabla 71).
(p ; ) y baj ( )

Tabla 71: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con shock séptico: microorganismos

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamario
del
valido . . o P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R?
Gram negativos Si
239 356% (5) 64.4% (154) 052 037 /074 13.60** .000 .034
No
305  51.5%(157) 48.5% (148)
Gram positivos Si NS
156 39.7% (62) 60.3% (94) 0.76 0.52 / 1.11 1.99 .159 .005
No
388 46.4 % (180) 53.6 % (208)
Hongos Si
45 60.0% (27) 40.0% (18) 1.98 1.06 / 3.69 4.64 * 031 .012
No
499 43.1% (215) 56.9 % (284)
NS = NO significativo al 5% (p>.05) * = Significativo al 5% (p<.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<.01)

También pudieron considerarse como factores independientes asociados a la mortalidad
las medidas de soporte y tratamiento encontrandose que sélo el uso de ventilacién mecdnica
fue factor independiente asociado a mortalidad estadisticamente significativo (p<0.001; efecto
moderado alto 8.2%; OR=5.12). El resto, no se asocié de forma independiente a dicha

mortalidad (Tabla 72).
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Tabla 72: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con shock séptico: tratamientos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamario
N del
valido - . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R’
Ventilacién mec. Si
463 49.5% (229) 50.5% (234) 512 275/ 952  26.59%* 000 .082
No
81  16.0% (13) 84.0% (68)
Vasopresores Si NS
539  44.2% (238) 55.8% (301) 020 0.02/178 209 .148 .007
No
5 80.0% (5) 20.0% (1)
Transfusion Si NS
108 52.8% (57) 47.2% (51) 1.52 0.99 / 231 3.72 .054 .009
No
436 42.4% (185) 57.6% (251)
Cirugia Si NS
275 43.3% (119) 56.7% (156) 0.90 0.65 / 1.27 0.33 .565 .001
No

269 45.7% (123) 54.3% (146)

=

Cob. antibiot. adec. S| NS
289 343% (99) 65.7% (190) 0.70 0.36 / 1.38 1.04 .308 .004

No
40 42.5% (17) 57.5% (23)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

Entre las determinaciones analiticas se mantuvo como factores independientes
asociados a la mortalidad pero con un efecto muy bajo: la PCR (2%) y la creatinina (3.1%). Y por
orden de menor a mayor se asociaron a la mortalidad:

- INR (p<0.001) con efecto moderado del 5% y OR=1.43 por cada 1 unidad de incremento
de INR.

- Lactato (p<0.001) también con efecto moderado del 7.3% y una OR=1.02 por cada 1
mmol/L de incremento del lactacto.

- Bicarbonato (p<0.001) con efecto moderado del 7.5% y OR 1.10 por cada 1mEq de bajada
del bicarbonato.

- pH (p<0.001) con un efecto grande del 16.6% y una OR: 1 / 0.01 = 100 por cada 1 unidad

de descenso del pH (Tabla 73).

103



Ana Belén Lopez Pérez, 2019

Tabla 73: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con shock séptico: valores analiticos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido . . OR-IC P- efecto:

Factor predictor Exitus Vivos OR 95% Wald valor R

Albimina(gr/L)  Media 369 16.12 17.60 097 095/1.01 346" .063 .013
(Desv. Est.) (7.19) (7.50)

Lactato(mmol/L) Media 449 3.67 2.38 1.02 101 /1.03 20.94** 000 .073
(Desv. Est.) (3.27) (2.13)

PCR Media 523 205.70 232.04 0.98 097 /099  7.75* .005 .020
(Desv. Est.) (108.55) (103.54)

Bilirrubina(mg/dl) Media 462 2.06 1.70 1.07 099 /116 257 .109 .008
(Desv. Est.) (2.58) (2.11)

Creatinina(mg/dl) Media 541 2.50 2.01 122 1.09 / 1.38  11.49** 001 .031
(Desv. Est.) (1.82) (1.37)

Plaquetas/uL Media 544 160420.96 150314.62 1.00 100 /100 077" 379 .002
(Desv. Est.) (148940.96)  (118849.53)

INR Media 517 234 1.87 143 120/ 1.69 16.62** .000 .050
(Desv. Est.) (1.49) (0.86)

Leucocitos/mm®  Media 542 11840.08 12661.66 1.00 1.00/1.00 075" 386 .002
(Desv. Est.) (11368.20) (10632.15)

pH Media 538 7.18 7.27 0.01  0.00 /001 55.94** 000 .166
(Desv. Est.) (0.14) (0.09)

sleienni e 3e dia 537 16.88 19.48 091 0.88/0.94 27.77** 000  .075
(Desv. Est.) (6.24) (4.56)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

La procalcitonina (pg/ml) tanto determinada a su ingreso como a las 24h no fue factor

independiente asociado a mortalidad en este grupo de pacientes (Tabla 74).

Tabla 74: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con shock séptico: procalcitonina.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Za;"aﬁ"
(=
o B to:

Factor predictor: vilido  gyitus Vivos OR  OR-IC95%  Wald P-valor w5 "
Procalcitonina al ingreso(pg/ml) 091 076 /1.09 099" 319 .003

>10 265 40.4 % (107) 59.6 % (158)

>2-10 113 434% (49) 56.6% (64)

05-2 82 50.0% (41) 50.0% (41)

<05 39 41.0% (16) 59.0% (23)
Procalcitonina a las 48 horas 0.96 0.77 / 1.20 0.13™ 716 .001

>10 149 329% (49) 67.1% (100)

>2-10 97 268% (26) 732% (71)

05-2 62 41.9% (26) 58.1% (36)

<0,5 34 29.4% (10) 70.6% (24)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)
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Finalmente, se comprobd que la duracidon de la estancia, tanto en UCI como en el
hospital, fue inferior en los casos de éxitus de este diagndstico, siendo factor independiente
asociado. Ambas tenian significacion estadistica (p<0.001) pero el efecto fue mayor en el caso

de la estancia hospitalaria (17.3%) (Tabla 75).

Tabla 75: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con shock séptico: tiempos de estancia.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
del
vélido . . P- efecto:
Factor predictor: Tiempo Exitus Vivos OR OR - IC95% Wald valor R
Estancia en UCI Media 297 11.47 15.36 0.98 0.97 / 1.00 7.42** 006 .020
(Desv. Est.) (15.96) (16.09)
Estancia hospital Media 299 17.23 34.86 0.96 0.95 / 0.97 52.71** .000 173
(Desv. Est.) (20.76) (27.27)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

8.2.- Andlisis de efectos multivariantes.

Terminado los anadlisis univariantes, en este grupo diagndstico de pacientes con shock
séptico, se encontraron sélo 7 factores que ademas de una alta significacién (p<0.001 en todos
ellos) presentaban una clara asociacion estadisticamente significativa a la mortalidad. En
concreto y por orden de mayor a menor importancia, son:

- pH (R’=.166 y OR=1/0.01=100)

- uso de ventilaciéon mecanica (R*=.082; OR=5.12)
- escala SAPS 3 (R?=.081 y OR=1.04)

- bicarbonato (R?=.075 y OR=1.10)

- lactato (R?=.073 y OR=1.02)

- fallo respiratorio (R?=.059; OR=2.38)

- INR (R*=.0504; OR=1.43).

Estos 7 factores se introdujeron en el estudio multivariante. El N vélido para estudio con
la consiguiente pérdida por los motivos antes explicados, fue de 424 pacientes, el 77.9% de
todos los casos con shock séptico.
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Desde esta perspectiva multivariante 5 factores se asociaron significativamente
conservando su capacidad predictiva. Por este orden, fueron:

-pH (p<0.001; OR=1/0.01=100),

-uso de ventilacién mecdnica (p<0.01; OR=3.84),

-fallo respiratorio (p<0.05; OR=1.70),

-SAPS 3 (p<.05; OR=1.02) y

-lactato (p<0.05; OR=1.01).

Este modelo predictivo de la mortalidad en UCI de pacientes con shock séptico,
combinando la informacidn de estos 5 factores alcanzé una alta capacidad predictiva conjunta
(efecto del 29.1%) y fue capaz de clasificar correctamente como éxitus/vivo a un 70.3% de los

casos (Tabla 76).

Tabla 76: Factores predictivos de la mortalidad en UCI de pacientes con shock séptico = éxitus.

(N=424)

Factores incluidos B E.T. (B) Wald P-sig OR OR-1C95%
pH -6.647 1.64 16.44%* .000 0.01 0.00 / 0.03
Uso de ventilacién mecdnica 1.346 0.47 8.16** .004 3.84 1.53 / 9.67
Fallo respiratorio 0.532 0.23 5.28 * .022 1.70 1.08 / 2.68
Valores altos de SAPS 3 0.016 0.01 4.26 * .039 1.02 1.01 / 1.03
Lactato elevado 0.010 0.01 3.92 * .048 1.01 1.00 / 1.02

Factores excluidos B E.T. (B) Wald P-sig OR OR-1C95%
Bicarbonato bajo 0.055 0.03 2.64 NS .104 1.06 0.98 / 1.13
Valores elevados de INR 0.159 0.10 2.49" A15 117 0.96 / 1.43

NS = NO significativo al 5% (p>0.10) *= Significativo al 5% (p<0.05) **= Altamente significativo al 1% (p<0.01)

9.- Andlisis de la mortalidad en UCI de pacientes del grupo sepsis

En este apartado se repite el estudio anterior pero considerando ahora solamente a los
pacientes con diagndstico de sepsis.

9.1.- Andlisis de los efectos univariantes.

Ninguna de las variables sociodemograficas demostrd ser factor predictivo significativo

de éxitus en UCI en pacientes con sepsis (Tabla 77).
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Tabla 77: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con sepsis: sociodemogréficos.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;0;"‘"70
el
valido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Edad Media 180 63.26 67.16 099 097/102 029" 591 .004
(Desv. Est.) (19.66) (32.50)
Edad >=65 afios 98 11.2% (11) 88.8% (87) 1.17 0.45 / 3.06 0.10™ 750 .001
<65 afios 82 9.8% (8) 90.2% (74)
Sexo: Mujer NS
51 9.8% (5) 90.2% (46) 0.89 0.30 / 2.62 0.04 .837 .000
Hombre

129 109% (14) 89.1% 115)

Residencia: Rural N
97 8.2% (8) 91.8% (89) 0.58 0.22 / 1.52 1.23 .268 .014

Urbana
82 13.4% (11) 86.6% (71)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

En el analisis predictivo de las escalas se observé que entre los casos con gSOFA< 2 no
hubo éxitus lo que impide obtener la OR, aun asi se observé que la mortalidad fue mas alta
entre los casos con qSOFA22 pero sin alcanzar la significaciéon estadistica. Sin embargo el
tamafio del efecto (8%) sugiere que podria haber una cierta capacidad predictiva de esta
escala. Por su parte la escala SRIS si mostré diferencias significativas aunque con efecto leve
(3.3%) y que podria estar indicando, en la misma linea de la anterior, que entre los pacientes
con sepsis y valores 22 la mortalidad fue mas alta (OR=5.37) (Tabla 78).

Tabla 78: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con sepsis: escalas SRIS y gSOFA

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido . - P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R’
SRIS 22 (riesgo) 11 36.4% (4) 63.6% (7) 5.37 1.34 / 21.58 4.15 * .040 .033
<2 104 9.6 % (10) 90.4% (94)
qSOFA 22 (riesgo) 20 200% (4) 80.0% (16) - - 0.25™ 619 .080
<2 1 00% (-) 100% (1)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)

En el caso de las comorbilidades encontramos algunas con muy pocos casos (<10) como:
inmunodepresidn, insuficiencia cardiaca crdnica, asma y cirrosis, por lo que sus resultados,
aunque alguno pareceria tener un efecto a tener en cuenta (insuficiencia cardiaca crdénica:
4.5%) no deberian ser valorados estadisticamente (Tabla 79).
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Tabla 79: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con sepsis: comorbilidades.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;0;"‘"70
el
valido . . o P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R
HTA si s
91 8.8% (8) 91.2% (83) 0.68 0.26 / 1.79 0.60 438 .007
No
89  12.4% (11) 87.6% (78)
Cancer Si N
46 109% (5) 89.1% (41) 1.04 0.36 / 3.08 0.01 .936 .000
No
134 10.4% (14) 89.6% (120)
Diabetes M. Si N
60 11.7% (7) 88.3% (53) 119 044 /319 0.2 732 .001
No
120 10.0% (12) 90.0% (108)
EPOC Si
28 25.0% (7) 75.0% (21) 3.89 1.38/1099 656 * .010 .066
No

152 7.9% (12) 92.1% (140)

=

Fibrilacion auricular S

18 16.7% (3) 83.3% (15) 1.82 048 /699 077" .380 .008
No
162 9.9% (16) 90.1% (146)
Insuf. Renal Si NS
24 125% (3) 87.5% (21) 1.25 0.34 / 4.66 0.11 .740 .001
No
156 10.3% (16) 89.7% (140)
Enf. Coronaria Si NS
21 00% () 100% (21) -- -- 2.81 .094 .056
No
159 11.9% (19) 88.1% (140)
Alcohol Si N
23 87% (2) 91.3% (21) 078 017 /364 0.10 756 .001
No
157  10.8% (17) 89.2% (140)
Inmunodeprimido  Si N
9 11.1% (1) 88.9% (8) 1.06  0.13 /899  0.00 .956 .000
No
171 105% (18) 89.5% (153)
Insuf. Cardiaca Cr.  Si
4 50.0% (2) 50.0% (2) 9.35 1.24/ 70.70 4.69 * .030 .045
No
176 9.7% (17) 90.3% (159)
Asma Si NS
3 0.0% (-) 100% (3) -- -- 0.36 .548 .008
No
177 10.7% (19) 89.3% (158)
Cirrosis Si N
4 250% (1) 75.0% (3) 2.93  0.29/2963 0.83 363 .008
No

176 10.2% (18) 89.8% (158)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)

108



Ana Belén Lopez Pérez, 2019

Por otro lado, en dos de ellas: enfermedad coronaria y asma, no se produjeron éxitus, lo
que impidié el calculo de la OR. En consecuencia, de las enfermedades que pudimos analizar
estadisticamente, sélo EPOC (p<0.05 y efecto del 6.6%, moderado; con OR=3.89), merece ser
referida (Tabla 79).

Al contrario de los anteriores, en el grupo de pacientes con sepsis, la procedencia no fue
factor (en conjunto) que mostrara diferencias estadisticamente significativas (Wald: 0.72,
p=0.696); ninguna de las categorias presentd diferencias, si bien en este caso en lugar de
Urgencias, fue la planta quirldrgica la procedencia de referencia al tener la menor tasa de
mortalidad. No obstante, no hubo efecto predictivo significativo, es decir que la tasa de
mortalidad fue similar en las tres procedencias (Tabla 80).

En cuanto a la escala de gravedad al ingreso SAPS 3, se demostré como factor predictor
estadisticamente significativo con un tamano del efecto moderado-alto (9.9%); siendo la OR

1.06 veces por cada punto de aumento en la escala (Tabla 80).

Tabla 80: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con sepsis: procedencia y gravedad del ingreso

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamario
N del
vélido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Procedencia: Urgencias 69 101% (7) 89.9% (62) 138 038 /500 024" 621 .009
Pl. Médica 56 125% (7) 87.5% (49) 175 048 /636 072" 395 -
Pl. Quirdrgica 53 75% (4) 92.5% (49) Ref. 1 - - -
SAPS 3 Media 179 63.89 54.55 1.06  1.02 /111  7.72** 005 .099
(Desv. Est.) (13.37) (12.77)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

Al analizar el fallo de drganos asociado y foco de infeccion como asociados a la
mortalidad en UCI de pacientes son sepsis, se encontraron estos resultados (Tabla 81):
- Considerado el numero de fallo de drganos con todas sus categorias no se logré probar

significacién estadistica. Pero los datos indican claramente mas mortalidad en aquellos
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pacientes con tres o mas fallos. Por ello dicotomizando la variable de esta manera se logré
encontrar diferencias significativas con efecto moderado-alto (9.8%) y una OR de 4.42

(mas riesgo de éxitus en los casos con tres o mas fallos de 6rganos).

Tabla 81: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con sepsis: caracteristicas de la infeccion.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Za;"aﬁ"
e
valido <. . efecto:

Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald P-valor RZ

N2 fallo 6rganos:  Tres o mas 66 19.7% (13) 80.3% (53) 785 098 /6287 377" 052 .094
Dos 68 74% (5) 92.6% (63) 254 028 /2266 015" 404 -
Uno 33 30% (1) 97.0% (32) Ref. - . - -
Ninguno 13 00% () 100% (13) -- - - -- --

N2 fallo 6rganos:  Tres o mas 66 19.7% (13) 80.3% (53) 442 159 /1226  8.12** 004 .098
Dos o menos 114 53% (6) 94.7 % (108)

Fallo hemodinamico Si 73 13.7% (10) 86.3% (63) 173 0.66 /449 126" 261 014
No 107 84% (9) 91.6% (98)

Fallo renal Si 9 94% (9) 90.6% (87) 077 030/198 030" 582 .003
No 84 11.9% (10) 88.1% (74)

Fallo hematoldgico  Si 87 103% (9) 89.7% (78) 096 037/248 001" .929 .000
No 93 10.8% (10) 89.2% (83)

Fallo respiratorio Si 69 21.7% (15) 783% (54) 7.43 235 /2348 11.68** .001 .160
No 111 36% (4) 96.4% (107)

Fallo hepético Si 54 74% (4 92.6% (50) 059 019/1.87 080" 373 .010
NO 126 11.9% (15) 88.1% (111)

Fallo neurolégico  Si 18 44.4% (8) 55.6% (10) 109 3.61 /33.43 17.80** .000 176
No 162 6.8% (11) 93.2% (151)

Foco infeccién: Pulmonar 44 273% (12) 72.7% (32) 9.38 248 /3549 10.86** .001 179
Desconocido 8 25.0% (2) 75.0% (6) 833 1.16 /59.93 4.44 * 035 -
Otros 8 125% (1) 87.5% (7) 357 033/39.06 1.09% .297 -
Part. blandas 10 100% (1) 90.0% (9) 278 026 /2961 072" 397 -
Abdomen 78 38% (3) 96.2% (75) Ref. - - - -
Urinario 32 00% () 100% (32) -- - - -- --

Bacteriemia Si 44 9.1% (4 90.9% (40) 081 025/257 013%™ 716 .002
No 136 11.0% (15) 89.0% (121)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

- Entre los fallos de érganos sdlo dos de ellos mostraron diferencias estadisticamente
significativas y ambos con un efecto notable. El primero de ellos fue el fallo neuroldgico
(p<0.001; efecto grande del 17.6% y OR=10.98) y el segundo es el fallo respiratorio

(p<0.01; efecto grande del 16%; y OR=7.43).
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- Respecto a los focos de infeccidon los resultados indican claramente mayor mortalidad en

los casos con foco desconocido o pulmonar. La variable, en global, presenta diferencias

significativas con p<0.01 (Wald: 11.68; p=0.020; y efecto alto del 17.9%). En el foco

urinario no hubo éxitus por lo que se debe de excluir para el calculo de las OR, y la que

menos tasa de mortalidad presenté fue el foco abdominal que se tomd como referencia.

Con respecto a él presentaron significacidén estadistica, tanto el foco pulmonar (p<0.001;

OR=9.38) como el desconocido (p<0.01; OR=8.33).

La bacteriemia no llegd a ser factor con diferencias estadisticamente significativas

respecto a la mortalidad (Tabla 81).

Al analizar los tipos de microorganismos una vez mas encontramos que los Gram

negativos se comportaron como factor asociado a menor mortalidad (OR=0.26) de forma

estadisticamente significativa (p<0.05 con efecto moderado 6%). Por su parte ni Gram

positivos ni hongos fueron factores asociados a la mortalidad (Tabla 82).

Tabla 82: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con sepsis: microorganismos

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Gram negativos Si 70 43% (3) 95.7% (67) 0.26 0.07 / 0.94 4.23 * .040 .060
No 110 145% (16) 85.5% (94)
Gram positivos Si 57 88% (5) 91.2% (52) 075 0.26/219 028" 597 .003
No 123 11.4% (14) 88.6% (109)
Hongos Si 11 182% (2) 81.8% (9) 1.99 0.40 / 9.96 0.70™ 404 .007
No 169 10.1% (17) 89.9% (152)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)

Respecto a los tratamientos y medidas de soporte empleado hemos obtenido que sdlo

el uso de ventilacion mecanica fue un factor asociado a la mortalidad estadisticamente
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significativo (p<0.01; efecto grande 12.2%; OR=6.43). Y asi mismo también el tratamiento con
vasopresores se comportd como otro factor asociado a la mortalidad (p<0.001; efecto grande
del 15% y OR=7.02). Los demadas tratamientos no mostraron diferencias estadisticamente

significativas (Tabla 83).

Tabla 83: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con sepsis: tratamientos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamario
N del
valido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R’
Ventilacion mec. Si
89  18.0% (16) 82.0% (73) 6.43  1.80/ 2293  8.23* 004 122
No
91 33% (3) 96.7% (88)
Vasopresores Si
32 313% (10) 68.8% (22) 7.02 257/ 19.21  14.40%* .000 .150
No
148  6.1% (9) 93.9% (139)
Transfusion Si NS
19 158% (3) 84.2% (16) 1.70 0.45 / 6.47 0.60 437 .006
No
161 9.9% (16) 90.1% (145)
Cirugia Si NS
71 56% (4) 94.4% (67) 0.37 0.12 / 1.18 2.82 374 .036
No

109 13.8% (15) 86.2% (94)

=

Cob. antibiot. adec. S| NS
94 6.4% (6) 93.6% (88) 0.34 0.06 / 1.92 1.49 222 .029

No
12 16.7% (2) 83.3% (10)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

Los valores analiticos en los pacientes con sepsis no mostraron diferencias significativas
respecto a la mortalidad, al contrario de lo encontrado en los casos con shock séptico. Si bien
es cierto que la PCR tuvo un efecto (4.8%), en una muestra de mayor N de casos de este
diagndstico hubiera seguramente presentado diferencias significativas (mas éxitus en valores
mas bajos de PCR). Y situacidén similar se podria plantear en el caso de la albumina (efecto

4.9%) (Tabla 84).
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Tabla 84: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con sepsis: valores analiticos.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;0;"‘"70
e
valido - . OR-IC P- efecto:

Factor predictor Exitus Vivos OR 95% Wald valor R

Albimina(gr/L)  Media 101 14.88 19.32 094 086/ 102 221" 137 .049
(Desv. Est.) (10.02) (7.79)

Lactato(mmol/L) Media 136 1.77 1.82 099 096 /104 001" .910 .000
(Desv. Est.) (1.00) (1.53)

PCR Media 175 165.23 212.53 099 098/1.00 355" .060 .048
(Desv. Est.) (97.98) (96.08)

Bilirrubina(mg/dl) Media 144 1.57 1.61 098 071/ 137 0.00"™ .948 .000
(Desv. Est.) (1.64) (1.96)

Creatinina(mg/dl) Media 179 1.58 1.98 0.87 062/123 060" .438 .009
(Desv. Est.) (0.82) (2.13)

Plaquetas/uL Media 179 192944.44 196701.86 1.00 1.00/1.00 001" .916 .000
(Desv. Est.) (132917.26)  (145462.92)

INR Media 171 1.81 1.62 129 076 /217 088" 347 .009
(Desv. Est.) (0.55) (0.73)

Leucocitos/mm®  Media 179 14305.26 13006.88 1.00 1.00 /100 036" .551 .004
(Desv. Est.) (12595.79) (8490.01)

pH Media 176 7.28 7.31 0.02 000/409 210" .148 .025
(Desv. Est.) (0.10) (0.09)

B'carb°"at°(mm°'/:\'ﬂ)edia 176 21.83 21.31 102 093 /112 018" 676  .002
(Desv. Est.) (5.77) (4.98)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

Con la procalcitonina (pg/ml) se mantuvo la situacién ya comentada anteriormente en

casos con shock séptico, no demostrando diferencias estadisticamente significativas respecto a

la mortalidad (Tabla 85).

Tabla 85: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con sepsis: procalcitonina.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Z";’"’ﬁ"
(=
215 L to:
Factor predictor valido  gyitus Vivos OR  OR-IC95%  Wald Pvalor gs "
Procalcitonina al ingreso(pg/ml) 0.74 0.42 / 1.28 1.15™ 284 .017
>10 75 6.7% (5) 93.3% (70)
>2-10 42 0.0% (-) 100% (42)
05-2 36 16.7% (6) 83.3% (30)
<0,5 15 67% (1) 93.3% (14)
Procalcitonina a las 48 horas 0.65 0.30 / 1.43 1.14™ 651 .009
>10 39 51% (2) 949% (37)
>2-10 46 22% (1) 97.8% (45)
0,5-2 20 50% 81) 95.0% (19)
<0,5 14 143% (2) 85.7% (12)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)
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——————————————————————————————
Finalmente, se comprobd que la duracién de la estancia en este tipo de pacientes no se

relaciond significativamente con la mortalidad (Tabla 86).

Tabla 86: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes con sepsis: tiempos de estancia.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido <. . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R?
Estancia en UCI Media 160 8.78 6.36 1.02 0.98 / 1.07 118" 277 .012
(Desv. Est.) (11.39) (8.43)
Estancia hospital Media 161 13.17 24.82 096 0.62/101 34" 065 .066
(Desv. Est.) (14.75) (26.61)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

9.2.- Andlisis de efectos multivariantes.

Tras los analisis univariantes anteriores para este grupo diagndstico de pacientes con
sepsis, se encontraron sélo 9 factores predictores estadisticamente significativos y con efecto

a tener en cuenta. Estos fueron:

focos de infeccion (p<0.01; R*=.179) el pulmonar (OR=9.38) y el desconocido (OR=8.33)

- fallo neuroldgico (p<0.001; R*=.176; OR=10.98)

- fallo respiratorio (R?=.160; OR=7.43)

- uso de vasopresores (p<0.001; R’=.150; OR=7.02)

- uso de ventilacién mecanica (p<0.01; R’=.122; OR=6.43)

- escala SAPS 3 (p<0.01; R*=.099 y OR=1.06)

- fallo en tres o mas érganos (p<0.01; R’=.098; OR=4.42)

- EPOC como comorbilidad (p<0.01; R*=.066 y OR=6.56)

- Gram negativos (p<0.05; R2=.060; OR=3.85).

Con estos 9 factores se construyd un modelo multivariante de Regresion Logistica. EI N

valido para estudio con la consiguiente pérdida por los motivos ya conocidos, fue de 147
pacientes, el 81.7% de todos los casos con sepsis. Este andlisis multivariante encontré que

solamente 2 factores conservaron su capacidad predictiva.
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En primer lugar aparecieron los focos pulmonar y desconocido, indistintamente,

(p<0.01; OR=2.04) y en segundo lugar el uso de vasopresores (p<0.01; OR=9.90).

Este modelo multivariante presentaba una alta eficacia predictiva (efecto del 49.9%) y

clasifica correctamente como éxitus/vivos al 90.5% de los casos con sepsis (Tabla 87).

Tabla 87: Factores predictivos de la mortalidad en UCI de pacientes con sepsis = éxitus. (N=424)

Factores incluidos B E.T.(B) Wald P-sig  OR OR-1C95%
Focos pulmonar y desconocido 0.716 0.234 9.44%* .002 2.04 1.29 / 3.24
Uso de vasopresores 2.293 0.78 8.75%* .003 9.90 2.17 / 45.26

Factores excluidos B ET.(B) Wald P-sig  OR OR - IC 95%
Fallo neuroldgico 1.813 0.94 3.68 t .055 6.13 0.96 / 39.05
EPOC 1.502  0.83 3.30 1 069 449 0.0/ 22.70
Uso de ventilacion mecdnica 1.449  0.89 266" 103 4.26 0.75 / 24.25
Valores altos en SAPS 3 0.030  0.02 264" 104 1.03 0.99 / 1.07
Gram negativos -1.278  0.88 212" 145 0.28 0.05 / 1.56
Fallo respiratorio 0.626  0.89 0.49" 482 1.87 0.33 / 10.75
Tres o mds érganos con fallo 0.165 0.74 0.05" 823 118 0.28 / 5.04

NS = NO significativo al 10% (p>.10) 1 = Casi significativo p<0.10

*= Significativo al 5% (p<0.05) **= Altamente significativo al 1% (p<0.01)

A continuacidon se procedid a segmentar la muestra en funcién

anteriormente respecto a la edad. Se repitieron los anteriores analisis

separado, para mayores y menores de 65 afios.

10.- Andlisis de la mortalidad en UCI de pacientes <65 afios.

del corte realizado

de mortalidad, por

Menores de 65 afios, obtuvimos una muestra de 240 casos, entre los diagndsticos de

sepsis y los de shock séptico. En primer lugar se analizé la mortalidad de todos ellos, para

posteriormente separar el estudio por cada uno de los dos diagndsticos. Es conveniente

destacar que la reduccién de los N validos en estos analisis, produce (matematicamente) un

aumento de los valores P-sig que pueden hacer que pierdan significacion factores que segun

los datos descriptivos parecen aumentar la mortalidad. Ademds habria que tener en cuenta

también que en la estimacién de los valores OR se va a incrementar la amplitud del intervalo
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——————————————————————————————
de confianza, lo que implica una pérdida de precisidn. Por estas razones, es especialmente
interesante poner el acento en los tamafos del efecto como una buena forma de conocer la

importancia del factor como predictor, en este caso de la mortalidad.

10.1.- Andlisis de todos los casos de sepsis y shock séptico.

10.1.1.- Andlisis de efectos univariantes.

Dentro de este grupo de edad, se encontrd que el diagndstico fue un factor predictor
diferencial estadisticamente significativo (p<0.001; efecto alto del 14.9%) siendo
notablemente mas elevada la mortalidad en el grupo con shock séptico (OR=6.13) (Tabla 88).

Al respecto de los factores sociodemograficos no se observaron diferencias
estadisticamente significativas (Tabla 88).

Tabla 88: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afios: diagndstico y
sociodemograficos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido <. . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Diagnéstico:  Shock séptico
158 39.9% (63) 60.1% (95) 6.13 2.77/ 13.60 19.95** .000 .149
Sepsis
82 98% (8) 90.2% (74)
Edad Media N
238 54.76 53.14 1.02 0.99 / 1.05 1.35 .245 .008
(Desv. Est.) (9.31) (9.95)
Sexo: Mujer NS
71 23.9% (17) 76.1% (54) 0.67 0.36 / 1.26 1.53 .216 .009
Hombre

169 32.0% (54) 68.0% (115)

Residencia: Rural NS
118 31.4% (37) 68.6% (81) 1.18 0.68 / 2.06 0.35 .554 .002

Urbana
122 279% (34) 72.1% (88)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

El andlisis univariante de las comorbilidades mostro tres antecedentes patolégicos como
predictores significativos de la mortalidad, la EPOC (p<0.01; OR=3.85 y efecto del 5.8%), la
inmunodepresiéon (p<0.01; OR=3.21; efecto del 4.4%) y la cirrosis (p<0.05; OR=4.1662; efecto

del 3.5%) (Tabla 89).
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Tabla 89: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afios: comorbilidades.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;0;"‘"70
el
vélido - . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
HTA si s
88 30.7% (27) 69.3% (61) 1.09 0.61 / 1.93 0.080 777 .000
No
152 28.9% (44) 71.1% (108)
Cancer Si NS
62 38.7% (24) 61.3% (38) 1.76 0.96 / 3.24 3.30 .069 .019
No
178 26.4% (47) 73.6% (131)
Diabetes M. Si NS
43 37.2% (16) 62.8% (27) 1.53 0.77 / 3.06  1.45 229 .008
No
197 27.9% (55) 72.1% (142)
EPOC Si
26 57.7% (15) 42.3% (11) 3.85 1.67 / 887  9.99** 002 .058
No

214 262% (56) 73.8% (158)

=

Fibrilacién auricular S NS
20 150% (3) 85.0% (17) 0.39 0.11 / 1.39  2.09 .148 .015

No
220 309% (68) 69.1% (152)
Insuf. Renal Si NS
15 26.7% (4) 73.3% (11) 0.86 0.26 / 2.79 0.06 .798 .000
No
225 29.8% (67) 70.2% )158)
Enf. Coronaria Si NS
11 273% (3) 72.7% (8) 0.89 0.23 / 3.45 0.03 .864 .000
No
229 29.7% (68) 70.3% (161)
Alcohol Si NS
40 325% (13) 67.5% (27) 1.18 057 / 244  0.20 658  .001
No
200 29.0% (58) 71.0% (142)
Inmunodeprimido  Si
26 53.8% (14) 46.2% (12) 3.21 140 / 7.36  7.63** 006  .044
No
214 26.6% (57) 73.4% (157)
Insuf. Cardiaca Cr.  Si NS
8 62.5% (5) 37.5% (3) 4.19 0.97/ 18.04 3.70 .054 .023
No
232 28.4% (66) 71.6% (166)
Asma Si NS
6 50.0% (3) 50.0% (3) 2.44 0.48/ 12.40 1.16 .282 .007
No
234 29.1% (68) 70.9% (166)
Cirrosis Si
13 61.5% (8) 385% (5) 4.16 1.31/ 1321 587 * 015 .035
No
227 27.8% (63) 72.2% (164)
NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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Ademads otras dos comorbilidades quedaron cerca de la significacion estadistica
(p<0.10), la insuficiencia cardiaca crénica (OR=4.19; efecto del 2.3%) y el cancer (OR=1.76;
efecto del 1.9%); que quizas en estudios posteriores con mads casos pudieran confirmar su
capacidad predictiva. El resto no mostraron diferencias estadisticamente significativas (Tabla
89).

Los valores de ninguna de las escalas SRIS y qSOFA mostraron diferencias
estadisticamente significativas respecto a la mortalidad en UCI en los pacientes menores de 65

anos (Tabla 90).

Tabla 90: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afios: escalas SRIS Y qSOFA

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido - . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR-1C95% Wald valor R?
SRIS >=2 (riesgo) 3 66.7% (2) 33.3% (1) 4.40 0.39 / 49.56 1.44™ 230 .012
<2 176  31.3% (55) 68.8% (121)
qSOFA >=2 (riesgo) 28 357% (10) 64.3% (18) 0.83 0.12 /5.8 003" 855 .001
<2 5 400% (5) 60.0% (3)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

La procedencia como factor predictor presentd, de forma global, diferencias
significativas (p<0.05 (Wald: 9.16, p=0.010; con efecto moderado: 5.4%). Segun los datos, la
mortalidad fue claramente superior en la procedencia de planta médica con respecto a las
otras dos. Comparandola con la categoria que deberiamos tomar como referencia (planta

quirdrgica) la significacion se incrementé (p<0.01; OR=2.76; Tabla 91).

Por otra parte la escala de gravedad al ingreso SAPS 3, mostré ser un factor
estadisticamente significativo (p<0.001) asociado a la mortalidad en UCI de los casos menores
de 65 anos con un tamano del efecto notablemente elevado (20.6%). La OR indica un
incremento de 1.07 veces en la probabilidad de éxitus por cada punto de incremento en la

escala SAPS 3 (Tabla 91).
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Tabla 91: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afios: procedencia y gravedad

al ingreso
Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido - . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R?
Procedencia: Urgencias 84  262% (22) 73.8% (62) 1.26 062 /258 041" 524 -
PIl. Médica 71 437% (31) 56.3% (40) 276 137 /556  8.00** .005 .054
Pl. Quirurgica 82 22.0% (18) 78.0% (64) Ref. - - - -
SAPS 3 Media 239 64.99 52.47 1.07 1.04 / 1.09 29.69** 000 .206
(Desv. Est.) (14.84) (13.14)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

El estudio de los fallos de érgano asociados y los focos de infeccién reveld diferencias

significativas:

El nimero de fallo de 6rganos mostré diferencias significativas con p<0.01 (Wald: 14.79;
p=0.001; y efecto moderado-alto del 11.0%). Segun los datos, no hubo éxitus cuando no
fallé ningun drgano y el menor nimero de éxitus se producia cuando sdlo fallaba 1
6rgano, categoria que se tomara como referencia para regresion logistica. Tres o mas
fallos de drganos fue la categoria que presentd mayores diferencias estadisticamente
significativas (p<0.01; OR=7.22).

También se encontraron diferencias en los tipos de fallo. El que presenté diferencias
significativas mas claras fue el neurolégico (p<0.001; OR=5.251; efecto del 9.7%) seguido
del respiratorio (p<0.001; OR=3.21; efecto: 9.1%). Con menor fortaleza encontramos el
hemodindmico (p<0.01; OR=3.42; efecto del 5.7%) y el renal (p<0.01; OR=2.40; efecto del
5.1%). Finalmente, el hematolégico aunque también con diferencias significativas
presentd menor robustez (efecto del 3.8%; OR=2.13).

En cuanto al foco de infeccidn, considerado en su conjunto, alcanzé significacidn
estadistica aunque con poca potencia: p<0.05 (Wald: 11.84; p=.037) pero con un efecto
moderado a tener en cuenta (8.2%). Segun los datos, el foco urinario fue el que se asocid

a menos mortalidad, de ahi que se tome como categoria de referencia para la regresion
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logistica. Desde un punto de vista descriptivo, se puede admitir que los focos desconocido

y pulmonar, fueron los que mas incidieron en la mortalidad de nuestros pacientes
menores de 65 afos.

La bacteriemia no alcanzo significacion estadistica en el andlisis de la mortalidad (Tabla

92).

Tabla 92: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afos: caracteristicas de la infeccion.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;"7’"’7"
e
Z L to:

T palice Exitus Vivos OR OR-1C95%  Wald P-valor ;fzec ?

Ne fallo 6rganos: Tres o mas 148 399% (59) 60.1% (89) 7.62 173 / 33.55 7.22** 007 .110
Dos 58 17.2% (10) 82.8% (48) 240 048 /1184 115 284 -
Uno 25 80% (2) 920% (23) Ref. - - - -

Fallo hemodinamico Si 187  342% (64) 65.8% (123) 342 146 /801  802%* 005 057
No 53 132% (7) 86.8% (46)

Fallo renal Si 138 37.0% (51) 63.0% (87) 240 132 /437  8.24* 004 .051
No 102 196% (20) 80.4% (82)

Fallo hematolégico  Si 143 357% (51) 643% (92) 2.13 1.17 / 3.89 6.15 * .013 .038
No 97 206% (20) 79.4% (77)

Fallo respiratorio Si 122 41.0% (50) 59.0% (72) 3.21 1.77 / 5.81 14.80** .000 .091
No 118 17.8% (21) 822% (97)

Fallo hepético Si 80 325% (26) 67.5% (54) 123 069 /220 049" 484 .003
NO 160 281% (45) 71.9% (115)

Fallo neurolégico Si 30 63.3% (19) 36.7% (11) 525 234 /1175 16.25** .000 .097
No 210 248% (52) 75.2% (158)

Foco infeccién: Desconocido 7 57.1% (4) 429% (3) 1200 094 /1538 3.64"™ .056 044
Pulmonar 79 39.2% (31) 60.8% (48) 581 070 /4817 266" .103 -
Abdomen 102 284% (29) 71.6% (73) 3.58 043 /2950 140" 237 -
Part. blandas 14 21.4% (3) 786% (11) 246 022 /2784 052" 469 -
Urinario 28 107% (3) 89.3% (25) 1.08 0.0/ 1176 0.00™ .950 -
Otros 10 100% (1) 90.0% (9) Ref. - - - -

Bacteriemia Si 65 30.8% (20) 69.2% (45) 1.08 058 /201 0.06" 0.806 .000
No 175  29.1% (51) 70.9% (124)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

En el estudio de los tipos de microorganismos los Gram negativos presentaron menor
mortalidad (OR=0.50) de forma estadisticamente significativa (p<0.05) aunque con efecto leve
(3.3%). En los otros dos tipos de microorganismos no aparecieron diferencias significativas

aunque en hongos la mortalidad fue mas elevada, pero con N de casos pequefio (Tabla 93).
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Tabla 93: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afios: microorganismos

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;0;"‘"70
el
21s . 5 to:
Factor predictor valido  gyitus Vivos OR  OR-icos% wald b F
Gram negativos Si 102 21.6% (22) 78.4% (80) 0.50 0.28 /0.90 538 * .020 .033
No 138 355% (49) 64.5% (89)
Gram positivos si 73 27.4% (20) 72.6% (53) 0.86 0.47 / 1.58 0.24™ 624 .001
No 167 30.5% (51) 69.5% (116)
Hongos Si 17 412% (7) ©58.8% (10) 1.74 0.63 /477 116" 282 .007
No 223 28.7% (64) 71.3% (159)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)

En el analisis de los tratamientos y medidas de soporte todas las variables presentaron

diferencias estadisticamente significativas (Tabla 94).

Tabla 94: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afios: tratamientos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R’
Ventilacion mec. Si
174  36.8% (64) 63.2% (110) 4.90 211/ 1138  13.70** .000  .102
No
66 106% (7) 89.4% (59)
Vasopresores Si
165  39.4% (65) 60.6% (100) 7.48 3.07/ 1822 19.59** 000  .159
No
75 80% (8)  92.0% (69)
Transfusion Si
49 429% (21) 57.1% (28) 2.12 1.10 / 4.06 5.08 * .024 .029
No
191 26.2% (50) 73.8% (141)
Cirugia Si
105 21.9% (23) 78.1% (82) 0.51 0.28 / 0.91 520 * .023 .032
No
135 35.6% (48) 64.4% (87)
Cob. antibiot. adec. Si
137 21.2% (29) 78.8% (108) 0.27 0.09 /078 589 * 015 .054

No
16 50.0% (8) 50.0% (8)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

En primer lugar, el uso de vasopresores (p<0.001; efecto del 15.9%; y OR=7.48). Le siguio
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la ventilacidon mecdnica (p<0.001) con algo menos de efecto pero aun notable (10.2%;

OR=4.90). En tercer lugar encontramos el uso de cobertura antibiética adecuada (p<0.05) que

se presentdé como un factor protector (OR=0.27) con cierta importancia (5.4%). También la

cirugia fue un factor protector (OR=0.51; p<0.05) aunque con menos fortaleza (efecto del

3.2%). Y finalmente el empleo de transfusiones (p<0.05; OR=2.12; efecto del 2.9% leve) (Tabla

94).

El andlisis univariante de los valores analiticos sobre la mortalidad mostré diferencias

significativas en todas ellas, excepto en los leucocitos y la albimina. Las significaciones

ordenadas por capacidad predictiva han sido (Tabla 95):

- pH (p<0.001; efecto alto 15.4%; OR no calculable, muy reducido <0.001 )

- INR (p<0.001; efecto 10%; OR=1.69)

Tabla 95: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afos: valores analiticos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido . . OR-IC P- efecto:

Factor predictor Exitus Vivos OR 95% Wald valor R

Albimina(gr/L)  Media 148 15.79 17.23 098 093/1.02 1.06™ .303 .010
(Desv. Est.) (7.47) (7.80)

Lactato(mmol/L) Media 202 3.64 2.17 1.02 1.01 / 1.03 8.46** 004 .067
(Desv. Est.) (4.10) (2.16)

PCR Media 233 180.48 229.36 0.98 0.97 / 0.99 9.50**  .002 .063
(Desv. Est.) (103.90) (105.02)

Bilirrubina(mg/dl) Media 201 2.83 1.50 1.22 1.08 / 1.38 9.69**  .002 .074
(Desv. Est.) (3.37) (1.96)

Creatinina(mg/dl) Media 239 2.18 1.64 1.30 1.07 / 1.58 6.92**  .009 .041
(Desv. Est.) (1.40) (1.34)

Plaquetas/pL Media 239 127382.93 189301.83 1.00 1.00 / 1.00 8.82** 003 .062
(Desv. Est.) (119730.32) (147573.23)

INR Media 229 2.50 1.80 1.69 1.28 / 2.24 13.58** .000 .100
(Desv. Est.) (1.51) (0.86)

Leucocitos/mm3 Media 239 10316.90 12811.90 1.00 1.00 / 1.00 3.028" 082 .019
(Desv. Est.) (10668.07) (8740.89)

pH Media 236 7.21 7.30 0.00 0.00 / 0.02 21.85** 000 .154
(Desv. Est.) (0.16) (0.09)

Sleikunsialinmoly 3e dia 236 17.82 30.92 090 0.85/085 13.64** 000  .090
(Desv. Est.) (6.85) (4.88)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

- bicarbonato (p<0.001; efecto 9%; OR=1.11)
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- bilirrubina (p<0.01; efecto moderado 7.4%; OR=1.22)

- lactato (p<0.01; efecto 6.7%; OR=1.02)

- PCR (p<0.01; efecto 6.3%; OR=1.02)

- plaquetas (p<0.01; efecto 6.2%; OR ligeramente superior a 1)

- creatinina (p<0.01; efecto 4.1%; OR=1.30) (Tabla 95).

La procalcitonina (pg/ml) como en otros andlisis anteriores no mostré diferencias
significativas en ninguna de sus dos valoraciones. Sin embargo, en la medicién a las 48 horas,
se observd una tendencia a que la mortalidad se incrementaria a medida que aumentaba su

valor (Tabla 96).

Tabla 96: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afos: procalcitonina.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ZZ;"”M

Factor predictor: e Exitus Vivos OR  OR-IC95%  Wald P-valor s
Procalcitonina al ingreso(pg/ml) 1.01 075/ 136 0.00™ 971 .000

>10 106 27.4% (29) 72.6% (77)

>2-10 58 20.7% (12) 79.3% (46)

05-2 38 31.6% (12) 68.4% (26)

<0,5 21 238% (5) 762% (16)
Procalcitonina a las 48 horas 120 081/177 080" 371 .008

>10 59  23.7% (14) 76.3% (45)

>2-10 47  213% (10) 787% (37)

0,5-2 29 172% (5) 82.8% (24)

<0,5 19  158% (3) 84.2% 816)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

Finalmente, en cuanto a la duracién de la estancia, en la UCl no mostré diferencias
estadisticamente significativas respecto a la mortalidad. Por el contrario, la estancia total en el
hospital si mostro estas diferencias (p<0.01) con efecto del 7.7% (OR=0.98 por cada 1 dia mas

en el hospital) (Tabla 97).
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Tabla 97: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afios: tiempos de estancia.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;0;"‘"70
el
valido - . P- efecto:
Factor predictor: Tiempo Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R
EstanciaenUCI  Media 167 11.00 12.54 099 098/101 045" 994 .003
(Desv. Est.) (16.09) (16.26)
Estancia hospital Media 168 18.46 32.08 0.98 0.96 / 0.99 9.80** .002 .077
(Desv. Est.) (25.41) (30.03)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

10.1.2.- Andlisis de efectos multivariantes.

Los anteriores analisis univariantes determinaron un elevado numero de factores

predictores de la mortalidad en estos casos menores de 65 afios, con cualquiera de los dos

diagndsticos. De ellos, con una significacion estadistica notable (al menos p<0.01) y/o un

efecto a tener en cuenta (>4%) encontramos 21 factores. De ellos, 8 fueron valores analiticos.

Los otros 13 fueron:

SAPS 3 (p<0.001; R?>=.206 y OR=1.07)

uso de vasopresores (p<0.001; R’=.159; OR=7.48)

ndmero de fallo de tres o0 mas 6rganos (p<0.001; R*=.110 y OR=7.62)
uso de ventilacién mecanica (p<0.001; R’=.102; OR=4.90)

fallo neurolégico (p<0.001; R?>=.097; OR=5.25)

fallo respiratorio (p<0.001; R’=.091; OR=3.21)

EPOC (p<0.01; R®=.058; OR=3.25)

fallo hemodinamico (p<0.01; R’=.57, OR=3.42)

cobertura antibiética adecuada (p<0.05; R’=.054; OR=0.27 como factor protector)
procedencia de la planta médica (p<0.01; R*=.054; OR=2.76)

fallo renal (p<0.01; R*=.051; OR=3.40)

inmunodepresion (p<0.01; R*=.044; OR=3.21)

diagndstico de shock séptico (p<0.001; R?=.149 y OR=6.13)
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Se elabord con estos 21 factores un modelo predictivo multivariante de Regresién Logistica.
Con todos ellos se observé una elevada pérdida de casos, permaneciendo como validos 105 de
los 240 menores de 65 afos (el 43.8%). Tras el primer analisis se decidié excluir del modelo
multivariante los factores que hubieran demostrado menor capacidad predictiva.

De esta manera quedaron como factores independientes asociados a la mortalidad 5; y
con N de casos incrementado notablemente hasta 171 de los 240 casos, (71.3% ya aceptable).
Se encontré que 3 de ellos se asociaron de forma indenpendiente con diferencias
significativas: el pH bajo (p<0.001; OR=1/0.50=2), valores altos en SAPS 3 (p<0.001; OR=1.05) y
lactato elevado (p<0.05; OR=1.02).

Un modelo predictivo de la mortalidad en UCI que combine los datos de estos 3 factores
tendria una muy alta capacidad predictiva conjunta (efecto del 50%) y seria capaz de clasificar

correctamente como éxitus/vivo a un 77.8% de los casos (Tabla 98).

Tabla 98: Factores predictivos de la mortalidad en UCI = éxitus, de pacientes menores de 65

afios. (N=171)

Factores incluidos B E.T.(B) Wald P-sig OR OR - 1C95%
pH -0.689 0.12 31.75%* .000 0.50 0.40 / 0.64
Valores altos de SAPS 3 0.053 0.01 14.03** .000 1.05 1003 / 1.08
Lactato elevado 0.018 0.01 481 * .028 1.02 1.00 / 1.04

Factores excluidos B E.T.(B) Wald P-sig OR OR - 1C95%
Bilirrubina elevada 0.125 0.07 290t .089 1.13 0.99 / 1.31
EPOC 0.951 0.60 2.55" 110 2.59 0.81 / 8.33

NS = NO significativo al 10% (p>0.10) 1 = Casi significativo p<0.10
*= Significativo al 5% (p<0.05) **= Altamente significativo al 1% (p<0.01)

10.2.- Andlisis de los casos de shock séptico.

10.2.1.- Andlisis de efectos univariantes.

Ninguna de las variables sociodemograficas mostré diferencias estadisticamente

significativas respecto a la mortalidad en UCI (Tabla 99).
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Tabla 99: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afios con shock séptico:

sociodemograficos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Edad Media 157 54.89 54.31 1.01 0.97 / 1.04 0.16" 693 .001
(Desv. Est.) (9.04) (8.72)
Sexo: Mujer 47 34.0% (16) 66.0% (31) 070 034 /143 094" 331 .008
Hombre 111 423% (47) 57.7% (64)
Residencia: Rural 79 44.3% (35) 55.7% (44) 1.45 0.76 / 2.75 1.29™ 256 .011
Urbano 28 354% (28) 64.6% (51)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

Entre las comorbilidades solamente la inmunodepresion alcanzo significacion estadistica

(p<0.05; OR=3.86; efecto moderado el 6%) El resto, no mostraron diferencias significativas

probablemente debido a lo reducido del N (Tabla 100).

Tabla 100: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afios con shock séptico:

comorbilidades.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido 5 . P-  efecto:

Factor predictor Exitus Vivos OR OR-1C95% Wald valor R?

HTA si 59 42.4% (25) 57.6% (34) 118  0.61/228 024" 620 .002
No 99 384% (38) 61.6% (61)

Cancer Si 45 46.7% (21) 53.3% (24) 1.48 074 /280 120 272 .010
No 113 37.2% (42) 62.8% (71)

Diabetes M. si 25 52.0% (13) 48.0% (12) 1.80 076 / 425 179" 181 .015
No 133 37.6% (50) 62.4% (83)

EPOC Si 20 55.0% (11) 45.0% (9) 202 078 /520 213" 145 .018
No 138 37.7% (52) 62.3% (86)

Fibrilacién auricular Si 15 200% (3) 80.0% (12) 0.35 0.09 / 1.28 253" 112 .025
No 143 42.0% (60) 58.0% (83)

Insuf. Renal si 8 375% (3) 625% (5) 090 0.21/391 002" .888 .000
No 150  40.0% (60) 60.0% (90)

Enf. Coronaria Si 7 429% (3) 57.1% (4) 138 025/526 003" 869 .000
No 151 39.7% (60) 60.3% (91)

Alcohol si 22 50.0% (11) 50.0% (11) 162 0.65/399 108" .299 .009
No 136 38.2% (52) 61.8% (84)

Inmunodeprimido  Si 19 68.4% (13) 31.6% (6) 386 138/1078 6.63 * .010 .060
No 139  36.0% (50) 64.0% (89)

Insuf. Cardiaca Cr.  Si 7 57.1% (4) 429% (3) 208 045/962 088" 349 .008
No 151 39.1% (59) 60.9% (92)

Asma si 4 75.0% (3) 25.0% (1) 470 048/ 4624 176" 185 .018
No 154  39.0% (60) 61.0% (94)

Cirrosis Si 11 63.6% (7) 36.4% (4) 284 080/ 1015 259™ 108 .023
No 147  38.1% (56) 61.9% (91)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

* = Significativo al 5% (p<0.05)
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La escala qSOFA no mostré diferencias estadisticamente significativas en los pacientes
con shock séptico y de menos de 65 afios. La SRIS no se pudo analizar debido al limitado
numero de casos (Tabla 101).

Tabla 101: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores a 65 afios con shock séptico: escalas
SRIS y qSOFA

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamafio
N del
valido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R’
SRIS >=2 (riesgo) 1 100% (1) 0.0% (-) - - -- - --
<2 120 41.7 % (50) 58.3% (70)
qSOFA >=2 (riesgo) 22 409% (9) 59.1% (13) 1.04 0.14 / 753  0.00™ .999 .000
<2 5 40.0% (2) 60.0% (3)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

La procedencia como factor predictor univariante presentd significacion estadistica
(Wald: 10.02, p=0.007; y efecto moderado del 8.7%). Segun los datos la menor mortalidad se
encontré en los que procedian de planta quirdrgica y con respecto a ello, los de Urgencias no
se diferenciaron significativamente. Por tanto, las diferencias se debian a una mortalidad mas
elevada en los casos que procedian de planta médica (p<0.01; OR=3.53). La escala de gravedad
SAPS 3, mostré diferencias significativas (p<0.001) y con un tamano del efecto grande (13.2%).
La OR indica un incremento de 1.05 veces en la probabilidad de éxitus por cada punto de
incremento en la escala SAPS 3 (Tabla 102).

Tabla 102: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afios con shock séptico:
procedencia y gravedad del ingreso

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamario
del
valido - . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Procedencia: Urgencias 54 35.2% (19) 64.8% (35) 1.28 0.58 / 2.83 036" 547 --
Pl. Médica 45 60.0% (27) 40.0% (18) 3.53 1.55 / 8.04 9.02**  .003 .087
Pl. Quirurgica 57 29.8% (17) 70.2% (40) Ref. -- - -- -
SAPS 3 Media 158 65.75 56.36 1.05 1.02 / 1.08 14.10** .000 132
(Desv. Est.) (14.96) (13.16)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

En el estudio de los tipos de microorganismos los Gram negativos mostraron diferencias

significativas con menor mortalidad (OR=0.44) con un efecto moderado (5.1%)(Tabla 103).

127



Ana Belén Lopez Pérez, 2019

Tabla 103: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores a 65 afios con shock séptico:
microorganismos

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Gram negativos Si 74 29.7% (22) 70.3% (52) 0.44 0.23 / 0.86 5.88 * .015 .051
No 84 488% (41) 51.2% (43)
Gram positivos Si 48 37.5% (18) 62.5% (30) 087 043/174 016" 687 .001
No 110  409% (45) 59.1% (65)
Hongos Si 15 46.7% (7) 53.3% (8) 1.36 0.47 / 1.60 032" 573 .002
No 143 39.2% (56) 60.8% (87)
NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

Entre las caracteristicas de la infeccion, no mostraron diferencias: ni la bacteriemia, ni el

foco de infeccidn, ni el nUmero de fallo de 6rganos (Tabla 104).

Tabla 104: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afios con shock séptico:
caracteristicas de la infeccién.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Za;"aﬁ"
e
A B to:

ey e Exitus Vivos OR OR-IC95% Wald P-valor f{fc ?

N2 fallo 6rganos:  Tres o mas 120 45.0% (54) 55.0% (66) 327 067 /1606 213" 144 .016
Dos 28 25.0% (7) 75.0% (21) 133 0.23/7.8 010" .750 -
Uno 10 200% (2) 80.0% (8) Ref. - - - -

Fallo hemodinamico Si 155 38.7% (60) 61.3% (95) 2.58 2.12 / 3.15 461 * .032 .047
No 3 100% (3) 00% (-)

Fallo renal Si 104  452% (47) 54.8% (57) 1.96 097 /394 354" 060 .031
No 54 29.6% (16) 70.4% (38)

Fallo hematolégico  Si 104 46.2 % (48) 53.8% (56) 2.23 1.10 / 4.53 490 * .027 .043
No 54 27.8% (15)  72.2% (39)

Fallo respiratorio  Si 90 489% (44) 51.1% (46) 247 126 /483 694 * 008 .060
No 68 27.9% (19) 72.1% (49)

Fallo hepético Si 55 400% (22) 60.0% (33) 1.01  052/197 000" 981 .000
NO 103 39.8% (41) 60.2% (62)

Fallo neurolégico Si 22 68.2% (15) 31.8% (7) 393 1.50/ 10.30 7.74**  .005 .070
No 136 353% (48) 64.7% (88)

Foco infeccién: Desconocido 3 66.7% (2) 333% (3) 2.06™ 151 .035
Pulmonar 56 446% (25) 55.4% (31) 237" 124 -
Abdomen 72 403% (29) 59.7% (43) 1.70™ 192 -
Part. blandas 9 333% (3) 66.7% (6) 0.40" 528 -
Otros 4 250% (1) 75.0% (3) 0.02" 880 -
Urinario 14 214% (3) 78.6% (11) Ref. - - - -

Bacteriemia Si 43 41.9% (18) 58.1% (25) 112 055/228 0.0 755 .001
No 39.1% (45) 60.9% (70)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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Si que mostraron diferencias significativas, el fallo neurolégico (p<0.001; OR=3.93;
efecto del 7%%), el respiratorio (p<0.01; OR=2.47; efecto del 6%), el hemodinamico (p<0.05;
OR=2.28; efecto del 4.7%) y el hematoldgico (p<0.05; OR=2.34 y efecto del 4.3%) (Tabla 104).

Respecto a los valores analiticos practicamente todos mostraron diferencias
significativas a excepcion de: leucocitos y albimina (Tabla 105):

- pH (p<0.001; efecto alto del 9.9%; OR =1/ 0.01 = 100),

- bilirrubina (p<0.01; efecto moderado del 8.7%; OR=1.23)

- PCR (p<0.01; efecto del 8.2%; OR=1.01)

- INR (p<0.001; efecto del 7.3%; OR=1.48)

- lactato (p<0.05; efecto del 6.7%; OR=1.02)

- plaquetas (p<0.05; efecto del 6%; OR ligeramente superior a 1)
- bicarbonato (p<0.05; efecto del 5.8%; OR=1.09)

- creatinina (p<0.005; efecto del 4.6%; OR=1.34) (Tabla 106).

Tabla 105: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afios con shock séptico:
valores analiticos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido co. . OR-IC P- efecto:

Factor predictor 2107 LLD el 95% Wald valor R’

Albumina(gr/L) Media 108 15.64 16.15 0.99 0.94 / 1.04 0.12™ 733 .001
(Desv. Est.) (7.50) (7.69)

Lactato(mmol/L) Media 134 3.91 2.37 1.02 1.00 / 1.03 5.70 * .017 .067
(Desv. Est.) (4.25) (2.47)

PCR Media 152 184.11 241.06 0.99 0.99 / 0.99 8.47**  .004 .082
(Desv. Est.) (108.00) (113.11)

Bilirrubina(mg/dl) Media 136 2.90 1.50 1.23 1.06 / 1.43 7.56**  .006 .087
(Desv. Est.) (3.50) (1.82)

Creatinina(mg/dl) Media 158 2.22 1.72 1.34 1.04 / 1.73 522 * .022 .046
(Desv. Est.) (1.43) (1.18)

Plaquetas/pL Media 158 120663.57 180568.52 1.00 1.00 / 1.00 6.16 * .013 .060
(Desv. Est.) (118309.87)  (155079.39)

INR Media 149 2.58 1.96 1.48 1.11 / 1.98 7.03** 008 .073
(Desv. Est.) (1.58) (0.99)

Leucocitos/mm®  Media 158 9476.19 12674.73 1.00 1.00/100 333" 068 .031
(Desv. Est.) (10188.51) (10790.82)

pH Media 155 7.20 7.27 0.01 0.00 / 0.17 10.24** 001 .099
(Desv. Est.) (0.17) (0.09)

Sleikunsialinmoly II\-/I)e dia 155 17.34 19.74 092 087/098 636* .012  .058
(Desv. Est.) (6.68) (4.73)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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Por lo que respecta a la procalcitonina (pg/ml) no mostré diferencias en ninguna de sus

dos mediciones (Tabla 106).

Tabla 106: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afios con shock séptico:

procalcitonina.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;"7’"’7"
(=
215 L to:
O it valido  gyitus Vivos OR  OR-IC95%  Wald P-valor os "
Procalcitonina al ingreso(pg/ml) 0.95 0.67 / 1.34 0.08™ 771 .001
>10 76 355% (27) 64.5% (49)
>2-10 35 343% (12) 65.7% (23)
0,5-2 20 450% (9) 55.0% (11)
<0,5 12 333% (4) 66.7% (8)
Procalcitonina a las 48 horas 1.12 0.73 / 1.72 027" 604 .004
>10 43 27.9% (12) 33.3% (10)
>2-10 30 33.3% (10) 66.7 % (20)
05-2 17 29.4% (5) 70.6 % (12)
<0,5 12 16.7% (2) 83.3% (10)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

En cuanto a los tratamientos y medidas de soporte, el uso de ventilacion mecanica

mostro diferencias significativas (p<0.01; efecto del 5.9%; OR=3.93). (Tabla 107).

Tabla 107: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores a 65 afios con shock séptico:

tratamientos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido - . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Ventilacién mec. i 134 44.0% (59) 56.0% (75) 393 128/ 1213 568 * .017  .059
No 24 16.7% (4) 83.3% (20)
Vasopresores Si 157 39.5% (62) 60.5% (95) - -- - -- -
No 1 100% (1) 00% (-)
Transfusion Si 42 47.6% (20) 52.4% (22) 1.54 0.76 / 3.15 1.42™ 233 .012
No 116 371% (43) 62.9% (73)
Cirugia si 73 315% (23) 685% (50) 052 027/099 3.92* .048  .034
No 85  47.1% (40) 52.9% (45)
Cob. antibiot. adec. Si 94 28.7% (27) 71.3% (67) 0.29 0.08 / 0.99 393 * .047 .052
No 12 583% (7) 417% (5)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

* = Significativo al 5% (p<0.05)
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Asi mismo se comprobd que se comportaban como predictores protectores frente a la
mortalidad: la cirugia (efecto del 3.4%; OR=0.52) y la cobertura antibidtica adecuada (OR=0.29;
con efecto del 5.2%) (Tabla 107).

Finalmente la duracidn de la estancia, tanto en UCI como en el hospital, fue inferior en
los casos de éxitus. SAlo se observaron diferencias significativas en la estancia en el hospital

(p<0.001; efecto del 14.5%) (Tabla 108).

Tabla 108: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores a 65 afios con shock séptico: tiempos

de estancia.
Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
vélido - . P- efecto:
Factor predictor: Tiempo Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Estancia en UCI Media 94 11.77 17.39 0.98 0.96 / 1.01 3.34Ns  .067 .033
(Desv. Est.) (16.77) (18.94)
Estancia hospital Media 94 19.58 38.28 0.97 0.96 / 0.99 12.86** .000 .145
(Desv. Est.) (26.38) (29.63)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

10.2.2.- Andlisis de los efectos multivariantes.

El estudio univariante, determind 18 factores que mostraban diferencias significativas
respecto a la mortalidad con fortaleza (al menos p<0.01) y/o tuvieron un efecto destacable
(>4%).

Por un lado 8 de las analiticas: pH, bilirrubina, PCR, INR, lactato, creatinina, plaquetas y
bicarbonato.

Y por otro lado, los siguientes:

- SAPS 3 (p<0.001; R*=.132 y OR=1.05)

- procedencia de planta médica (p<0.01; R*=.087 y OR=3.53)
- fallo neuroldgico (p<0.01; R*=.070 y OR=3.93)

- fallo respiratorio (p<0.01; R’=.060; OR=2.47)

- inmunodepresion (p<0.05; R*=.060 y OR=3.86)
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- uso de ventilacién mecanica (p<0.05; R’=.59; OR=3.93)

- cobertura antibiética adecuada (p<0.05; R2=0.59 y OR=0.29 como factor protector)
- Gram negativos (p<0.05; RZ:.051y OR=0.44 como factor protector)

- fallo hemodindmico (p<0.05; R?=.047; OR=2.58)

- fallo hematoldgico (p<0.01; R?=.43; OR=2.23).

Estos 18 factores se introdujeron en un modelo para andlisis multivariante. En un primer
paso, el N valido fue de sélo 73 casos de los 158 pacientes menores de 65 afios con shock
séptico (46.2%). A la vista de este hecho y con los resultados obtenidos se optd por excluir del
modelo multivariante a los que menos significacién predictiva aportan al mismo: ventilacion
mecanica (p=0.999), inmunodepresion (p=0.999), fallo hemodinamico (p=0.996), bicarbonato
(p=0.986), fallo hematoldgico (p=0.970), PCR (p=0.935), pH (p=0.928), creatinina (p=0.844) y
procedencia (p=0.763).

Tras esto, el siguiente intento para construir un modelo multivariante mantuvo un N de
casos validos similar al anterior: sélo 76 de los 158 (48.1%). Por lo que se optd por seguir
eliminando factores con elevada falta de significacién multivariante: escala SAPS 3 (p=0.495),
cobertura antibidtica adecuada (p=0.494) y el fallo neuroldgico (p=0.355).

Finalmente, permanecieron como factores independientes para el modelo multivariante
7 de los 18 iniciales y el N valido se incrementé hasta 111 de los 158 casos, (70.3%).
Finalmente mostraron valores estadisticamente significativos como factores independientes
asociados a la mortalidad: los Gram negativos como factor protector (p<0.01; OR=0.22), los
valores bajos de pH (p<0.01; OR=1/0.77=1.30) y el fallo respiratorio (p<0.05; OR=3.52) (Tabla
109).

Este modelo predictivo de la mortalidad en UCI tiene una muy alta capacidad predictiva
conjunta (efecto del 47.3%) y es capaz de clasificar correctamente como vivo/muerto a un

88.1% de los casos.
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Tabla 109: Factores predictivos de la mortalidad en UCI de pacientes, menores de 65 afos, con
shock séptico = éxitus. (N=111)

Factores incluidos B E.T.(B) Wald P-sig OR OR-1C95%
Gram negativos -1.518 0.53 8.07** .004 0.22 0.08 / 0.62
pH -0.261 0.10 7.38** .007 0.77 0.64 / 0.93
Fallo respiratorio 1.259 0.522 5.82 * .016 3.52 1.27 / 9.80

Factores excluidos B E.T. (B) Wald P-sig OR OR-1C95%
Bilirrubina alta 0.199 0.10 3.83 ¢t .050 1.22 1.00 / 1.49
Lactato alto 0.016 0.10 3.22¢ .073 1.02 0.99 / 1.03
Plaquetas bajas 0.000 0.00 3.10%t .079 1.00 0.99 / 1.00
Valores elevados de INR 0.337 0.21 266" .103 1.40 0.93 / 2.10

NS = NO significativo al 10% (p>0.10) T = Casi significativo p<0.10
*= Significativo al 5% (p<0.05) **= Altamente significativo al 1% (p<0.01)

10.3.- Andlisis de los casos de sepsis.

10.3.1.- Andlisis de efectos univariantes.

Ninguna de las variables sociodemograficas mostré diferencias estadisticamente
significativas respecto a la mortalidad en UCI de pacientes menores de 65 afios con sepsis
(Tabla 110).

Tabla 110: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores a 65 afios con sepsis:
sociodemograficos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Edad Media 81 53.57 51.65 1.02 0.94 / 1.10 0.20™ 655 .006
(Desv. Est.) (7.18) (11.20)
Sexo: Mujer 24 42% (1) 95.8% (23) 0.32 0.04/ 2.73 1.10™ 295 .036
Hombre 58 121% (7) 87.9% (51)
Medio: Rural 39 51% (2) 949% (37) 033 006/176 168" .19 .048
Urbano 43 140% (6) 86.0% (37)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

La reduccion del N de este grupo junto al reducido nimero de casos que presentaron
alguna comorbilidad favorecid la ausencia de diferencias significativas. Solamente mostré
diferencia estadisticamente significativa, la EPOC sobre la mortalidad de los <65 afios con
sepsis (p<0.001; OR=36.0) con uno de los mayores tamanos del efecto de todo el estudio
(32%). Este resultado se debe de tomar con precaucién dado el reducido nimero de casos que

presentaba esta comorbilidad (sélo 6) (Tabla 111).
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Tabla 111: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores a 65 afios con sepsis:
comorbilidades.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamafio
N del
valido co. . o P- efecto:

Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R

HTA Si 29 6.9% (2) 93.1% (27) 0.58 0.11 / 3.08 041" 580 .011
No 53 113% 86) 88.7% (47)

Cancer Si 17 17.6% 83) 82.4% (14) 257 055/ 1206 144" 231 .034
No 65 7.7% (5) 923% (60)

Diabetes M. Si 18 16.7% (3) 83.3% (15) 2.36 0.51/ 11.00 1.20™ 274 .029
No 64 7.8% 85) 92.2% (59)

EPOC Si 6 66.7% (4) 333% (2) 36.00 5.00/ 259.1 12.67** .000 .320
No 76 53% (4) 94.7% (72)

F.A. si 5 00% (-) 100% (5) - - . - .
No 77 104% (8) 89.6% (69)

Insuf. Renal Si 7 143% (1) 857% (6) 1.62 0.17/ 15.44 0.18" 675 .004
No 75 93% (7) 90.7% (68)

Enf. Coronaria Si 4 0.0% (-) 100% (4) -- - -- - --
No 78 103% (8) 89.7% (70)

Alcohol Si 18 11.1% (2) 88.9% (16) 1.21 0.22 / 6.57 0.05" 827 .001
No 64 9.4% (6) 90.6% (58)

Inmunodeprimido  Si 7 143% (1) 857% (6) 1.62 0.17/ 15.44 0.18" 675 .004
No 75 9.3% (7) 90.7% (68)

Insuf. Cardiaca Cr.  Si 1 100% (1) 0.0% (-) -- - -- - --
No 81 86% (7) 91.4% (74)

Asma Si 2 0.0% (-) 100% (2) -- -- - -- -
No 80 100% (8) 90.0% (72)

Cirrosis Si 2 50.0% (1) 50.0% (1) 1043 059/ 1855 255" 110 .056
No 80 8.8% (7) 91.3% (73)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

La procedencia no mostrd diferencias mientras la escala SAPS 3 si (p<0.05; OR=1.09) y

con un tamafio del efecto fuerte (15.2%) (Tabla 112).

Tabla 112: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores a 65 afios con sepsis: procedencia y
gravedad del ingreso

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamario
del
vélido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Procedencia: Urgencias 30 10.0% (3) 90.0% (27) 2.67 0.26 / 27.38 0.68™ .409 --
Pl. Médica 26 15.4% (4) 84.6% (22) 4.36 0.45 / 42.09 1.62™ 452
Pl. Quirdrgica 25 40% (1) 96.0% (24) Ref. - -- - --
SAPS 3 Media 81 58.14 47.45 1.09 1.01 / 1.18 476 * .029 .152
(Desv. Est.) (12.59) (11.34)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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La escala SRIS no mostrd diferencias estadisticamente significativas respecto a la
mortalidad en los pacientes con sepsis y menos de 65 afios (Tabla 113) y aunque la diferencia
en la mortalidad fue elevada, la fiabilidad fue escasa dado lo reducido del N de casos con

valores >2. La escala gSOFA no se pudo analizar por la falta de casos.

Tabla 113: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores a 65 afios con sepsis: escalas SRIS y
qSOFA

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamario
del
valido c . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R
SRIS >2 (riesgo) 2 50.0% (1) 50.0% (1) 10.20 055/ 189.1 243" 119 .074
<2 56 89% (5) 91.1% (51)
qSOFA >=2 (riesgo) 6 16.7% (1) 833% (5 - - - -- -
<2 0 -- -

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

El estudio de los tipos de microorganismos no mostré resultados estadisticamente

concluyentes por la falta de casos (Tabla 114).

Tabla 114: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores a 65 afios con sepsis:
microorganismos

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido : . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R’
Gram negativos Si 28 0.0% (-) 100 % (28) - - - - --
No 54 14.8% (8) 85.2% (46)
Gram positivos Si 25 8.0% (2) 92.0% (23) 0.74 0.14 / 3.94 0.12™ 723 .003
No 57 105% (6) 89.5% (51)
Hongos Si 2 0.0% (-) 100% (2) - - -- - --
No 80 100% (8) 90.0% (72)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

De entre los fallos de érganos y foco de infeccién, mostraron significacion estadistica el

fallo neurolégico (p<0.01; OR=17.50) con efecto muy elevado (24.8%) y el fallo respiratorio

(p<0.05; OR=5.54; efecto del 11.9%) (Tabla 115).
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Tabla 115: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores a 65 afios con sepsis: caracteristicas de la

infeccion.
N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Za;"aﬁ"
e
valido - . efecto:

Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald  P-valor p.

N2 fallo 6rganos:  Tres o mas 28 179% (5) 82.1% (23) 370 081/1679 286" .091 .076
Dos 30 100% (3) 90.0% (27) Ref. - - - -
Uno 15 00% (-) 100% (15) - - - - -

Fallo hemodinamico Si 32 125% (4) 875% (28) 164 038 /7.10 044" 506 011
No 50 80% (4  920% (46)

Fallo renal Si 34 11.8% (4) 88.2% (30) 147 034/632 026" 608 .007
No 48 83% (4) 91.7% (44)

Fallo hematoldgico  Si 39 77% (3)  92.3% (36) 063 014 /284 036" 551 .009
No 43 116% (5) 88.4% (38)

Fallo respiratorio  Si 32 188% (6) 81.3% (26) 554 1.04 / 29.42 4.04 * 045 119
No 50 40% (2) 96.0% (48)

Fallo hepético Si 25 16.0% (4) 84.0% (21) 252 058 /1103 151" 219 .038
NO 57 70% (4 93.0% (53)

Fallo neurolégico Si 8 50.0% (4) 50.0% (4) 17.50 3.15/97.09 10.72** .001 .248
No 74 54% (4) 946% (70)

Foco infeccién: Desconocido 4 50.0% (2) 500% (2) 283 032/2481 089" 347 .045
Pulmonar 23 26.1% (6) 73.9% (17)

Bacteriemia Si 22 9.1% (2) 90.9% (20) 090 017 /4.8 002" .902 .000
No 60 100% (6) 90.0% (54)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

Por lo que respecta a los tratamientos y medidas de soporte, solamente mostré

diferencias estadisticamente significativas el uso de vasopresores (p<0.05; OR=8.28) con un

efecto alto (13.1%) (Tabla 116).

Tabla 116: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores a 65 afios con sepsis: tratamientos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - IC95% Wald valor R?
Ventilacion mec. Si 40 125% (5) 87.5% (35) 1.86 0.41 / 8.34 0.65™ 419 .017
No 42 71% (3) 92.9% (39)
Vasopresores Si 8 375% (3) 625% (5) 8.28 1.52/ 45.09 5.98 * .015 131
No 74 6.8% (5) 93.2% (69)
Transfusion Si 7 143% (1) 85.7% (6) 1.62 0.17/ 15.44 0.18™ 675 .004
No 75 93% (7) 90.7% (68)
Cirugia Si 32 00% (-) 100% (32) - . - - -
No 50 16.0% (8) 84.0% (42)
Cob. antibiot. adec. Si 43 47% (2) 953% (41) 015 001/212 199%™ .159 .091
No 4 250% (1) 75.0% (3)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

* = Significativo al 5% (p<0.05)
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Al respecto de las analiticas, la gran mayoria no presentaban ningun efecto predictor

sobre la mortalidad de este grupo de pacientes (Tabla 117 y 118)).

Tabla 117: Factores predictores de la

mortalidad en UCI de pacientes menores a 65 afos con sepsis: valores

analiticos.
Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamafio
del
valido G . OR-IC P-  efecto:

Factor predictor e LLD i 95% Wald valor R’

Albdmina(gr/L)  Media 39 22.00 19.05 1.05 0.81/136 015" .697 .018
(Desv. Est.) (0.00) (7.75)

Lactato(mmol/L) Media 62 1.40 1.90 097 090/ 105 054" 462 .023
(Desv. Est.) (1.18) (1.65)

PCR Media 74 150.39 214.51 099 098/101 295" 086 .091
(Desv. Est.) (56.03) (92.36)

Bilirrubina(mg/dl) Media 59 2.22 1.49 113 0.83 /152 059" 442 .017
(Desv. Est.) (2.04) (2.16)

Creatinina(mg/dl) Media 74 1.84 1.55 112 072 /174 024"% 623 .006
(Desv. Est.) (1.14) (1.52)

Plaquetas/p Media 74 187857.14 200513.51 1.00 1.00/1.00 006" .813 .002
(Desv. Est.) (124409.84)  (137565.35)

INR Media 73 1.86 1.60 174 0.64 /477 116" 282 .028
(Desv. Est.) (0.43) (0.60)

Leucocitos/mm®>  Media 73 16937.50 12990.41 1.00 1.00/1.00 141%™ 235 .034
(Desv. Est.) (12735.77) (8246.35)

pH Media 74 7.24 7.32 0.00 000/018 511 * .024 .168
(Desv. Est.) (0.07) (0.08)

Blcattonato(mmalj II\-/I)e dia 74 22.00 22.41 098 083/116 004" .83  .001
(Desv. Est.) (7.39) (4.69)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

* = Significativo al 5% (p<0.05)

Tabla 118: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores a 65 afios con sepsis: procalcitonina.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Za;"”ﬁo
(=
o B to:
Factor predictor: e Exitus Vivos OR OR-IC95%  Wald P-valor f{fc ?
Procalcitonina al ingreso 066 030/ 145 1.08™ 299 .032
>10 30 67% (2) 933% (28)
>2-10 23 0.0% (-) 100 % (23)
05-2 18 16.7% (3) 83.3% (15)
<0,5 9 11.1% (1) 889% (8)
Procalcitonina a las 48 horas 1.23 0.37 / 4.06 0.11™ 738 .006
>10 16 125% (2) 87.5% (14)
>2-10 17 00% (~)  100% (17)
05-2 12 0.0% (-) 100% (12)
<0,5 7 143% (1) 85.7% (6)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)
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Solamente demostrd significacidon estadistica, el pH (p<0.05; con un valor de OR
imposible de calcular) y con un efecto fuerte (16.8%), siendo como en todo el estudio un
descenso en estos valores el que se relaciond con la mortalidad (Tabla 117). La procalcitonina
no fue un factor, en ninguna de sus dos mediciones, que mostrara diferencia estadisticamente
significativa (Tabla 118).

La duraciéon de la estancia, tanto en UCI como en el hospital no mostraron diferencias,

aunque fue claramente mas elevada la de los pacientes que sobrevivieron (Tabla 119).

Tabla 119: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes menores a 65 afios con sepsis: tiempos de

estancia.
Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido <. . P- efecto:
Factor predictor: Tiempo Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R?
EstanciaenUCI  Media 73 5.00 6.30 098 0.88/109 016" .685 .005
(Desv. Est.) (7.48) (8.74)
Estancia hospital Media 74 9.63 24.22 0.94 0.86 / 1.02 241" 120 .109
(Desv. Est.) (13.90) (29.92)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

10.3.2.- Andlisis de efectos multivariantes.

Tras el estudio unvariante, se realizé un analisis multivariante mediante un modelo de
regresion logistica con las siguientes variables:

EPOC (p<0.001; OR=36.50; efecto del 32%)

- fallo neurolégico (p<0.001; OR=17.50; efecto del 24.8%)
- pH (p<0.05; OR=1/0.00= incalculable; efecto del 16.8%)
- escala SAPS 3 (p<0.05; OR=1.09; efecto del 15.2%)
- uso de vasopresores (p<0.05; OR=8.28; efecto del 13.1%)
- fallo respiratorio (p<0.05; OR=5.54; efecto del 11.9%)
El modelo multivariante construido con estos 6 factores tenia un N valido de 81 de los

82 casos de este subgrupo, es decir practicamente al completo (98.8%).
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Demostraron ser factores independientes asociados a la mortalidad: la EPOC (p<0.01;
OR=224.63), el fallo neurolégico (p<0.05; OR=68.55) y el uso de vasopresores (p<0.05;
OR=57.20).

Este modelo predictivo de la mortalidad en UCI mostré una muy elevada capacidad
predictiva conjunta (efecto del 90%) y era capaz de clasificar correctamente como éxitus/vivo a

un 95.1% de los casos (Tabla 120).

Tabla 120: Factores predictivos de la mortalidad en UCI de pacientes, menores a 65 afios, con
sepsis = éxitus. (N=81)

Factores incluidos B E.T. (B) Wald P-sig OR OR-1C95%
EPOC 5.414 2.09 6.73** .009 224.63 3.75 / 134403
Fallo neurolégico 4.228 1.79 5.57 * .018 68.55 2.05 / 2293.49
Uso de vasopresores 4.047 1.96 426 * .039 57.20 1.23 / 2667.46

Factores excluidos B E.T. (B) Wald P-sig OR OR-1C95%
Fallo respiratorio 2.586 1.54 2.83 ¢ .092 13.28 0.65 / 270.00
Valores en escala SAPS 3 -0.082 0.07 133" .249 0.92 0.80 / 1.06
pH -0.352 0.35 1.01™ .316 0.70 0.35 / 1.40

NS = NO significativo al 10% (p>0.10) 1 = Casi significativo p<0.10
*= Significativo al 5% (p<0.05) **= Altamente significativo al 1% (p<0.01)

11.- Andlisis de la mortalidad en UCI de pacientes 265 afios.

11.1.- Andlisis de todos los casos de sepsis y shock séptico.

11.1.1.- Andlisis de efectos univariantes.

Entre todos los pacientes con edad =65 afnos, se demostré que el diagndstico era un
factor predictor diferencial estadisticamente significativo (p<0.001; efecto elevado: 12.4%)
siendo mucho mas elevada la mortalidad en el grupo con shock séptico (OR=6.80) (Tabla 120).
Al respecto de los factores sociodemograficos debemos de concluir que no se demostré
significacién estadistica ni en sexo ni en el lugar de residencia. Y si en funcién de la edad,
(OR=1.03) ahora bien la diferencia fue muy pequefa y el tamafo del efecto despreciable

(1.4%) (Tabla 121).
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Tabla 121: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afios: diagndstico y sociodemograficos.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;0;"‘"70
el
valido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Diagnéstico:  Shock séptico
385 94.2% (178)  70.4% (207) 6.80 3.52/ 13.14 32.57** .000 124
Sepsis
98 5.8% (11) 29.6 % (87)
Edad Media
481 77.74 76.37 1.03 1.00 / 1.06 492 * .027 .014
(Desv. Est.) (6.90) (6.38)
Sexo: Mujer NS
168  44.0% (74) 56.0% (94) 137 094 /201 261 .106 .007
Hombre
315  36.5% (115)  63.5% (200)
Residencia: Rural NS
274 38.3% (105) 61.7% (169) 0.92 0.64 / 1.33 0.19 .662 .001
Urbano
206 40.3% (83) 59.7% (123)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

* = Significativo al 5% (p<0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

Ninguna de las escalas SIRS y gSOFA pudieron ser consideradas como factores predictores

estadisticamete significativos de la mortalidad en UCI de estos pacientes con edades 265 afios

(Tabla 122).

Tabla 122: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afios: escalas SRIS y qSOFA.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;0;"‘"70
e
vélido o . P-  efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR-1C95% Wald valor R?
SRIS 22 (riesgo) 32 50.0% (16) 50.0% (16) 2.03 096 /430 341" 065 .019
<2 209 33.0% (69) 67.0% (140)
gSOFA >2 (riesgo) 49 429% (21) 57.1% (28) 0.45 0.10 /210 1.03™ 309 .025
<2 8 625% (5) 37.5% (3)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

Ninguna de las comorbilidades

mortalidad en UCI dentro de este grupo de edad (Tabla 123).

estudiadas apareci6 como factor predictor de la
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Tabla 123: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afios: comorbilidades.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;0;"‘"70
el
valido - . o P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R
HTA si s
295 40.0% (118) 60.0% (177) 1.10 0.75 / 1.60 0.24 .624 .001
No
188  37.8% (71) 62.2% (117)
Cancer Si N
159 39.0% (62) 61.0% (97) 0.99 0.67 / 1.46 0.02 991 .000
No
324 39.2% (127) 60.8% (197)
Diabetes M. Si N
150  36.7% (55) 63.3% (95) 0.86 0.58 /128  0.55 457 .002
No
333 40.2 % (134) 59.8% (199)
EPOC Si .
85  42.4% (36) 57.6% (49) 118 073/ 189 045 .503 .001
No
398  38.4% (153) 61.6% (245)
F.A. Si NS
90  44.4% (40) 55.6% (50) 131  082/208 131 .253 .004
No
393 37.9% (149) 62.1% (244)
Insuf. Renal Si NS
66 50.0% (33) 50.0% (33) 1.67 0.99 / 2.82 3.74 .053 .010
No
417 37.4% (156) 62.6% (261)
Enf. Coronaria Si NS
64 34.4% (22) 65.6% (42) 0.79 0.46 / 1.37 0.70 403 .002
No
419 39.9% (167) 60.1% (252)
Alcohol Si N
18 27.8% (5) 72.2% (13) 059 021/ 168 099 .320 .003
No

465  39.6% (184) 60.4% (281)

Inmunodeprimido  Si N
23 522% (12) 47.8% (11) 1.74 075/ 4.04  1.69 .194 .005

No
460  38.5% (177) 61.5% (283)

Insuf. Cardiaca Cr.  Si

32 344% (11) 65.6% (21) 0.80 0.38 / 1.71 0.32™ 569 .001
No
451 39.5% (178) 60.5% (273)
Asma Si NS
16 50.0% (8) 50.0% (8) 1.58 0.58 / 4.28 0.81 .369 .002
No
467 38.8% (181) 61.2% (286)
Cirrosis Si N
6 333% (2) 66.7% (4) 078 0.14 /428  0.08 .770 .000
No

477 39.2% (187) 60.8% (290)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)
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La procedencia no se configur6 como factor predictor estadisticamente significativo

(Tabla 124).

La escala de gravedad SAPS 3, mantuvo la capacidad predictiva ya demostrada en

apartados anteriores (p<0.001; OR=1.04) y tamaiio del efecto moderado (8.6%) (Tabla 124).

Tabla 124: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afios: procedencia y gravedad del ingreso

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
213 . - to:

Factor predictor valido  gyitus Vivos OR  OR-lcos% wald P O
Procedencia: Urgencias 165 33.3% (55) 66.7% (110) Ref. -- - -- -

Pl. Médica 128  43.0% (55) 57.0% (73) 1.51 094 /243 284%™ 092 .010

Pl. Quirurgica 187 41.2% (77) 58.8% (110) 1.40 091/ 2.16 229™ 130
SAPS 3 Media 481 71.41 64.17 1.04 1.02 / 1.06 28.74** 000 .086

(Desv. Est.) (14.95) (12.63)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

En el analisis de las caracteristicas de la infeccidn, fallo de érganos y foco de infeccién,

se encontraron las siguientes diferencias estadisticamente significativas (Tabla 125):

- El nimero de fallo de 6rganos como variable en su globalidad, fue predictor significativo

con p<0.001 (Wald: 16.97; p=0.001; y efecto 5.2%). El menor nimero de éxitus se produjo

cuando sdlo fallé 1 érgano por lo que es la categoria que se tomaria como referencia para

regresion logistica. Y con respecto a ella, tres o mas érganos con fallo fue la categoria que

presentd mayores diferencias (p<0.01; OR=3.16).

- Entre los tipos de fallos también hubo diferencias. Especialmente en dos: el fallo

respiratorio (p<0.001; OR=2.88; efecto: 8.4%) y el fallo hemodindmico (p<0.001; OR=4.71;

efecto del 6.3%). Con diferencias significativas, pero con efectos mucho mas bajos

también fueron predictores de la mortalidad en esta edad: el fallo neurolégico (p<0.001;

OR=2.54; efecto del 3.97%) y el renal (p<0.05; OR=1.59; efecto del 1.2%, muy bajo).

Al respecto del foco de infeccidén, el conjunto de la variable alcanzd significacion

estadistica con p<0.01 (Wald: 16.21; p=0.006) y efecto moderado-bajo (4.8%). Los datos
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indican que estas diferencias se debieron fundamentalmente a la baja mortalidad del foco
urinario con respecto a todos los demas.

La bacteriemia no tuvo significacion estadistica como predictor de la mortalidad (Tabla
125).

Tabla 125: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afos: caracteristicas de la infeccion.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Za;"aﬁ"
e
A B to:

ey e Exitus Vivos OR OR-IC95% Wald P-valor f{fc ?

Ne fallo érganos: Tres o mas 353 45.0% (159) 55.0% (194) 3.16 134 / 7.45 6.92** 009 .052
Dos 92 25.0% (23) 75.0% (69) 1.29 049 /334 027" 606 -
Uno 34 206% (7)) 79.4% (27) Ref.  -- - . -

Fallo hemodinamico Si 418  43.1% (180) 56.9% (238) 471 227 /976  17.29** .000 .063
No 65 138% (9) 86.2% (56)

Fallo renal Si 370  41.6% (154) 58.4% (216) 1.59 1.01 /249 408 * .043 012
No 113 31.0% (350 69.0% (78)

Fallo hematoldgico  Si 313 37.4% (117) 62.6% (196) 0.81 056 /119 1.14™ 285 .003
No 170 42.4% (72) 57.6% (98)

Fallo respiratorio  Si 236 51.7% (122) 48.3% (114) 2.88  1.97 / 420  29.78%* .000 .084
No 247 27.1% (67) 72.9% (180)

Fallo hepético Si 160 350% (56) 65.0% (104) 077 052/114 171 a9 .005
NO 323 41.2% (133) 58.8% (190)

Fallo neurolégico Si 79 58.2% (46) 41.8% (33) 2.54 1.56 / 4.16 13.87** .000 .039
No 404  35.4% (143) 64.6% (261)

Foco infeccién: Otros 7 571% (4) 429% (3) 455 093 /2234 349" 062 -
Pulmonar 110  50.0% (55) 50.0% (55) 3.41  1.77 / 658  13.40%* .000 .048
Desconocido 16 50.0% (8) 50.0% (8) 341 1.11 / 1045 4.62 * .032 --
Part. blandas 16 50.0% (8) 50.0% (8) 341  1.11/ 1045 4.62 * .032 -
Abdomen 259 375% (97) 62.5% (162) 204 1.12/371 551* 019 -
Urinario 7 227% (17) 773% (58) Ref.  -- - - -

Bacteriemia Si 127  354% (45 64.6% (82) 081 053/123 099" 320 .003
No 356  40.4% (144) 59.6% (212)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

En el estudio de los tipos de microorganismos se mantuvieron las diferencias de los
Gram negativos como un factor protector frente a la mortalidad, (p<0.01; OR=0.58) pero con
un efecto muy bajo en este grupo de edad (s6lo 2.2%). También se observaron diferencias
significativas en los hongos (p<0.05; OR=1.25) pero con un efecto alin menor (1.4%) (Tabla

126).
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Tabla 126: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes 265 afios: microorganismos

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;0;"‘"70
el
215 . = to:
Factor predictor valido  gyitus Vivos OR  OR-icos% wald b F
Gram negativos Si 207  31.9% (66) 68.1% (141) 0.58 0.40 / 0.85  7.92** 005  .022
No 276  44.6% (123) 55.4% (153)
Gram positivos Si 140 33.6% (47) 66.4% (93) 0.72 0.47 / 1.08 255" 110 .007
No 343 41.4% (142) 58.6% (201)
Hongos Si 39 56.4% (22) 43.6% (17) 2.15 111 / 416 5.2 * 024 .014
No 444 37.6% (167) 62.4% (277)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

Respecto a los

* = Significativo al 5% (p<0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

tratamientos y medidas de soporte, destacaron las diferencias

significativas en el uso de ventilacién mecanica (p<0.001; OR=9.85 y efecto elevado del 16.6%)

y el uso de vasopresores (p<0.001; OR=8.28; y efecto alto: 11.3%); también presentd

diferencias el uso de transfusiones (p<0.05; OR=1.70) pero con un efecto despreciable (1.3%)

(Tabla 127).

Tabla 127: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afios: tratamientos.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamario
del
valido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R
Ventilaciéon mec. Si
377  47.7% (180)  52.3% (197) 9.85 4.83/ 2008 39.62** .000  .166
No
106 85% (9) 91.5% (97)
Vasopresores Si
405 44.9% (182)  55.1% (223) 8.28 3.72/ 18.44  26.76** .000 113
No
78 9.0% (7) 91.0% (71)
Transfusion Si
78 50.0% (39) 50.0% (39) 1.70 1.04 / 2.77 455 * 033 .013
No
405 37.0% (150) 63.0% (255)
Cirugia Si NS
240 413% (99) 58.8% (141) 1.19 0.83 /172 0.90 343 .003
No
243 37.0% (90) 63.0% (153)
Cob. antibiot. adec. Si NS
246 30.9% (76)  69.1% (170) 1.02 0.48 / 2.17  0.00 967  .000
No
36 306% (11) 69.4% (25)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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En el estudio de los valores analiticos se encontraron diferencias significativas respecto a

la mortalidad en (Tabla 128):

OR=1.48)

lactato (p<0.001; efecto del 9.7%; OR=1.03)

INR (p<0,001; efecto del 5,3%; OR=1,48)

pH (p<0.001; efecto del 19.8%; OR no calculable, muy elevado)

bicarbonato (p<0.001; efecto del 9%; OR=1.10), INR (p<0.001; efecto del 5.3%;

El resto de valores analiticos no presentaron diferencias significativas respecto a la

mortalidad.

Tabla 128: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afios: valores analiticos.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;0;"‘"70
e
valido . . OR-IC P- efecto:

Factor predictor Exitus Vivos OR 95% Wald valor R?

Albimina Media 321 16.29 18.53 096 093/099 6.24* .012 .027
(Desv. Est.) (7.21) (7.50)

Lactato Media 382 3.52 2.21 1.03  1.02 / 1.04 23.92** 000 .097
(Desv. Est.) (2.82) (1.84)

PCR Media 464 210.47 222.90 1.00 100/ 100 159 208 .005
(Desv. Est.) (108.61) (99.23)

Bilirrubina Media 405 1.72 1.77 099 090/1.09 0.05"% .818 .000
(Desv. Est.) (2.06) (2.11)

Creatinina Media 480 2.53 2.20 110 099 /121 345%™ 065 .010
(Desv. Est.) (1.91) (1.81)

Plaquetas Media 483 175227.87 153306.15 1.00 100/ 1.00 3.02™ 082 .008
(Desv. Est.) (155547.76)  (117793.22)

INR Media 458 2.23 1.78 1.48  1.22 / 1.81 14.94** 000 .053
(Desv. Est.) (1.43) (0.81)

Leucocitos Media 481 12707.41 12764.38 1.00 1.00/1.00 000" .955 .000
(Desv. Est.) (11706.46) (10056.02)

pH Media 477 7.18 7.27 0.00 0.00 / 0.00 57.49** 000 .198
(Desv. Est.) (0.13) (0.09)

Bicarbonato Media 476 17.02 19.65 0.91 0.88/0.94 24.97* 000 .077
(Desv. Est.) (6.14) (4.67)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

De nuevo las variaciones de la mortalidad comparadas con los valores de la

procalcitonina tanto al ingreso en UCI como a las 48h de su ingreso, no mostraron diferencias
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Tabla 129: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afos: procalcitonina.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Za;"”ﬁo
(=
A B to:

Factor predictor: e Exitus Vivos OR  OR-IC95%  Wald P-valor f{fc ?
Procalcitonina al ingreso 091 075/110 092" 338 .003

>10 233 352% (82) 64.8% (151)

>2-10 97 38.1% (37) 61.9% (60)

05-2 80 43.8% (35) 56.3% (45)

<05 33 36.4% (12) 63.6% (21)
Procalcitonina a las 48 horas 0.87 0.67 / 1.11 127" 260 .006

>10 128 281% (36) 71.9% (92)

>2-10 96 17.7% (17) 823% (79)

0,5-2 53 415% (22) 585% (31)

<0,5 29 31.0% (9) 69.0% (20)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

Por ultimo la duraciéon de la estancia en UCI fue similar en éxitus y vivos, sin diferencias

significativas. En cambio el tiempo total de hospitalizacién si que lo fue (p<0.001) y con un alto

efecto (13.9%) siendo menor (alrededor de 15 dias; OR=0.96) en el caso de éxitus (Tabla 130).

Tabla 130: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes 2 65 afos: tiempos de estancia.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido . . P- efecto:
Factor predictor: Tiempo Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Estancia en UCI Media 476 11.45 12.02 1.00 0.98 / 1.01 0.18™ 997 .000
(Desv. Est.) (15.60) (13.47)
Estancia hospital Media 477 16.43 30.92 0.96 0.95 / 0.98 36.95*%* .000 .139
(Desv. Est.) (18.20) (25.84)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

11.1.2.- Andlisis de efectos multivariantes.

Tras el estudio univariante, se abordd el andlisis multivariante con 11 factores

predictores que habian mostrado diferencias significativas (al menos p<0.01) y ademas con

efectos de importancia (>4%). Por este orden:

- pH (p<0.001; R*=.198; OR imposible de calcular 1/0.00)

- uso de ventilacién mecanica (p<0.001; R’=.166; OR=9.85)
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- diagnéstico de shock séptico (p<0.001; R°=.124 y OR=6.80)
- uso de vasopresores (p<0.001; R’=.113; OR=8.28)
- lactato (p<0.001; R’=.097; OR=1.03)
- escala SAPS 3 (p<0.001; R*=.086 y OR=1.047)
- fallo respiratorio (p<0.001; R’=.084; OR=2.88)
- bicarbonato (p<0.001; R?>=.077; OR=1/0.91=1.10)
- fallo hemodindmico (p<0.01; R?>=.063, OR=4.71)
- INR (p<0.01; R*=.053, OR=1.48)
- numero de fallo de tres o mas érganos (p<0.01; R*=.052 y OR=3.16)
El modelo multivariante con estos 11 factores tuvo un N valido de 362 casos sobre los

483 totales con edad 265 afios, es decir un 74.9% (Tabla 131).

Tabla 131: Factores predictivos de la mortalidad en UCI = éxitus, de pacientes > 65 afos.

(N=362)

Factores incluidos B E.T.(B) Wald P-sig OR OR - 1C95%
pH -8.146  2.00 16.61**  .000  0.00 0.00 / 0.02
Uso de ventilacion mecdnica 1.426 0.52 7.41%* .006 4.16 1.49 / 11.62
Fallo respiratorio 0.72 0.30 5.69 * .017 2.78 1.14 / 3.69

Factores excluidos B ET.(B) Wald P-sig  OR OR - 1C95%
Diagndstico de shock séptico 1.234 0.72 291+t .088 3.43 0.83 / 14.16
Valores altos de SAPS 3 0.017 0.01 2.89 t .089 1.02 0.99 / 1.04
Valores altos de INR 0.169 0.11 226" 132 118 0.95 / 1.48
Bicarbonato bajo 0.061 0.04 251" 113 1.06 0.99 / 1.15
Lactato elevado 0.007 0.01 1.28" 258 1.01 0.99 / 1.02
Fallo hemodindmico 1.021 1.20 0.72" 397 278 0.26 / 29.45
Uso de vasopresores -0.625 1.34 0.22" 642  0.54 0.04 / 7.46
Tres o mds fallos en drganos -0.114 037 0.10"™ 758  0.89 0.43 / 1.84

NS = NO significativo al 10% (p>0.10) T = Casi significativo p<0.10
*= Significativo al 5% (p<0.05) **= Altamente significativo al 1% (p<0.01)

En este modelo se mostraron como factores independientes asociados a la mortalidad:
pH (p<0.001; OR elevada: 1/0.00), uso de ventilacion mecanica (p<0.01; OR=4.16) y fallo
respiratorio (p<0.05; OR=2.78). Ademas hubo otros dos con diferencias casi significativas

(p<0.01): el diagndstico de shock séptico (OR=3.43) y escala SAPS 3 (OR=1.02).
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Este modelo resulté altamente eficaz en su capacidad predictiva conjunta (efecto del

39.2%) y consiguid clasificar correctamente como éxitus/vivo a un 73.5% de los casos (Tabla

131).

11.2.- Andlisis de pacientes con shock séptico.

11.2.1.- Andlisis de efectos univariantes.

Sélo en la edad se encontraron diferencias significativas (p<0.05) (OR=1.03) pero el
efecto de este factor como predictor de la mortalidad de pacientes de mas de 65 afios con
shock séptico fue muy bajo (1.7%) practicamente despreciable.

Las otras variables sociodemograficas como el sexo y el lugar de residencia rural o
urbano, no se comportaron como factores predictivos significativos del éxitus en UCI (Tabla

132).

Tabla 132: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afios con shock séptico:
sociodemograficos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido - . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Edad Media
384 77.90 76.10 1.03 1.00 / 1.07 472 * .030 .017
(Desv. Est.) (6.91) (6.49)
Sexo: Mujer NS
141 49.6% (70) 50.4% (71) 124 082/188 104™ 308  .004
Hombre

244 44.3% (108) 55.7% (136)

Residencia: Rural s
216 45.8% (99) 54.2% (117) 096  0.64 /145  0.03 .865 .000

Urbano
167 46.7% (78) 53.3% (89)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) *= Significativo al 5% (p<0.05)

De las comorbilidades analizadas solamente alcanzd significacidn estadistica y ademas
es con bajo efecto (2.3%); la insuficiencia renal (p<0.05, OR=2.21), el resto de comorbilidades

no se presentaron como factores predictores de la mortalidad (Tabla 133).
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Tabla 133: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afios con shock séptico: comorbilidades.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;0;"‘"70
el
valido - . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R
HTA si s
233 48.1% (112) 51.9% (121) 1.21 0.80 / 1.82 0.80 371 .003
No
152  43.4% (66) 56.6% (869
Cancer Si NS
130 46.2% (60) 53.8% (70) 0.99 0.65 / 1.52 0.00 .982 .000
No
255 46.3% (118) 53.7% (137)
Diabetes M. Si NS
108  47.2% (51) 52.8% (57) 1.06 0.68 / 1.65  0.06 .808  .000
No
277 45.8% (127) 54.2% (150)
EPOC Si s
63 524% (33) 47.6% (30) 1.34 078 / 231 114 286  .004
No
322 45.0% (145) 55.0% (177)
F.A. Si NS
77 48.1% (37) 51.9% (40) 1.10 0.66 / 1.81  0.13 721 .000
No
141  45.8% (141) 54.2% (167)
Insuf. Renal Si
49 63.3% (31) 36.7% (18) 2.21 1.19 / 4.1 6.32 * .012 .023
No
336 43.8% (147) 56.3% (189)
Enf. Coronaria Si NS
47 46.8% (22) 53.2% (25) 1.03 0.56 / 1.89 0.01 933 .000
No
338 46.2% (156) 53.8% (182)
Alcohol Si NS
13 385% (5) 61.5% (8) 0.72 0.23 /224 032 569  .001
No

372 46.5% (173) 53.5% (199)

Inmunodeprimido  Si NS
21 57.1% (12) 42.9% (9) 1.59 0.65/3.87 1.05 306 .004

No
364  45.6% (166) 54.4% (198)

Insuf. Cardiaca Cr.  Si NS
29 345% (10) 65.5% (19) 0.59 0.27 / 1.30 1.71 .191 .006

No
356 47.2% (168) 52.8% (188)
Asma Si NS
15 533% (8) 46.7% (7) 1.34 0.48 / 3.78 0.31 .575 .001
No
370 45.9% (170) 54.1% (200)
Cirrosis Si NS
4 500% (2) 50.0% (2) 1.16 0.16 / 836  0.02 .879 .000
No

381 46.2% (176) 53.8% (205)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)

149



Ana Belén Lopez Pérez, 2019

En cuanto a las escalas SIRS y gSOFA, ninguna de ellas mostré diferencias estadisticamente
significativas respecto a la mortalidad en UCI en este grupo de pacientes de = 65 afios con

shock séptico (Tabla 134).

Tabla 134: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes 265 afios con shock séptico: escalas SRIS y
qSOFA

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamario
N del
valido - . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
SRIS 22 (riesgo)
23 56.5% (13) 43.5% (10) 1.97 082 /476 227" 132 .017
<2
161 39.8% (64) 60.2% (97)
qSOFA 22 (riesgo) NS
35 51.4% (18) 48.6% (17) 0.42 0.07 / 2.48 0.91 .341 .031
<2

7 71.4% (5) 28.6% (2)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

La procedencia al ingreso en UCI no se comportd como un factor predictor significativo
para la mortalidad de este grupo de pacientes (p>0.05). En cambio, una vez mas, la escala SAPS
3 si que lo fue (p<0.001) con un efecto moderado (5.8%; OR=1.03 por cada unidad de aumento

de la escala) (Tabla 135).

Tabla 135: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes desde los 65 afios con shock séptico:
procedencia y gravedad del ingreso

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido - . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R’

Procedencia: Urgencias
126 40.5% (51) 59.5% (75) Ref. - - - -

Pl. Médi
cdica 98 53.1% (52) 46.9% (46) 166 098 /286 350" 062  .012
Pl. Quirurgica NS
159  465% (74) 535% (85) 128  0.80 /205 105" 306 -
SAPS 3 Media
383 7165 65.68 103 102 /105 1593** 000  .058
(Desv. Est.) (15.06) (13.10)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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En el estudio de la capacidad predictiva de la mortalidad en este grupo, de los fallos de

6rganos y foco de infeccidn, se ha encontrado que:

Tres fallos mostraron diferencias significativas. El fallo respiratorio (p<0.001; OR=2.45;

efecto del 6.3%), el fallo neurolégico (p<0.001; OR=2.06; efecto bajo del 2.5%) y el fallo

hematoldgico (p<0.05; OR=0.57, efecto bajo 2.2%, despreciable).También tuvo capacidad

predictiva el foco de la infeccion con p<0.05 (Wald: 12.48; p0.029). Significacidon que a la vista

de los datos se debe a una menor mortalidad de casos con foco urinario, con respecto a casi

todos los demas tipos de foco (Tabla 136).

Tabla 136: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afios con shock séptico: caracteristicas de la

infeccion.
N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Za;"“ﬁ"
(=
valido <. . efecto:

Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald  P-valor o2

Ne fallo érganos: Tres o mas 315 47.9% (151) 52.1% (164) 1.54 0.54 / 4.32 0.66" 418 .007
Dos 54 38.9% (21) 61.1% (33) 1.06 0.34 / 3.35 0.10™ 920 -
Uno 16 375% (6) 62.5% (10) Ref. -- -- - --

Fallo hemodinamico Si 377 46.2% (174) 53.8% (203) 0.86 0.21 / 3.48 005"  .829 .000
No 8 500% (4) 500% (4)

Fallo renal Si 308 48.4 % (149) 51.6 % (159) 1.55 0.93 / 2.59 282" 093 .010
No 77 37.7% (29) 62.3% (48)

Fallo hematolégico  Si 265 419% (111) 58.1% (154) 0.57 0.37 / 0.88 6.40 * .011 .022
No 120 55.8% (67) 44.2% (53)

Fallo respiratorio Si 199 56.8 % (113) 43.2% (6) 2.45 1.62 / 3.69 18.13** 000 .063
No 186 34.9% (65) 65.1% (121)

Fallo hepético Si 131 427% (56) 57.3% (75) 081 053/124 097" 325 .003
NO 254 48.0% (122) 52.0% (132)

Fallo neurolégico Si 69 60.9% (42) 39.1% (27) 2.06 1.21 / 3.51 7.07**  .008 .025
No 316 43.0% (136) 57.0% (180)

Foco infeccion: Desconocido 12 66.7% (8) 333% (4) 4.71 1.25 /17.75 5.23 * .002 .045
Part. blandas 11 63.6% (7) 36.4% (4) 412 1.06 / 1593 420 * .040 -
Otros 5 60.0% (3) 40.0% (2) 353 054 /2306 174" 188 -
Pulmonar 89 55.1% (49) 44.9% (40) 2.88 142 /583  867** .003 -
Abdomen 211 445% (94) 55.5% (117) 1.89 1.01 /355 394 * 047 -
Urinario 57 29.8% (17) 70.2% (40) Ref. -- -- -- --

Bacteriemia Si 105 41.0% (43) 59.0% (62) 0.74 0.47 / 1.17 1.62™ 204 .006
No 280 48.2 % (135) 51.8 % (145)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

En cuanto a los tipos de microorganismos los Gram negativos aparecieron como un

factor protector frente a la mortalidad (OR=0.56) aunque con un efecto bajo (2.6%). Los Gram
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positivos no fueron estadisticamente significativos (p>0.05). Y los hongos si (p<0.05; OR=2.49)

pero con efecto muy bajo (1.9%) (Tabla 137).

Tabla 137: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afios con shock séptico: microorganismos

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
am ; 5 to:
Factor predictor valido  £yitys Vivos OR  OR-1C95%  Wald v:lor e
Gram negativos si 165  382% (63) 61.8% (102) 056 037 /085 7.48* 006  .026
No 220 52.3% (115)  47.7% (105)
Gram positivos Si 108  40.7% (44) 59.3% (64) 0.73 047 /115 182" 734 .006
No 277 48.4% (134) 51.6% (143)
Hongos Si 30 66.7% (20) 33.3% (10) 2.49 114 /548 517 * 023  .019
No 355 44.5% (158) 55.5% (197)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

* = Significativo al 5% (p<0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

En cuanto a los tratamientos solamente se encontraron diferencias estadisticamente

significativas en el uso de ventilacién mecdnica (p<0.001; OR=5.67; efecto del 9.2%). Es cierto

que se observd alta diferencia en la mortalidad de los pacientes en funcién del uso de

vasopresores, pero no fue estadisticamente significativa (Tabla 138).

Tabla 138: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes = 65 afios con shock séptico: tratamientos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
vélido c . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Ventilacién mec. Si
328 51.5% (169) 48.5% (159) 5.67 2.69/ 11.93 20.88** .000 .092
No
57 15.8% (9) 84.2% (48)
Vasopresores Si NS
381 45.9% (175) 54.1% (206) 0.28 0.03 / 2.75 1.18 .276 .005
No
4 75.0% (3) 25.0% (1)
Transfusion Si NS
66 56.1% (37) 43.9% (29) 3.09 0.94 /275 3.06 080 011
No
319  44.2% (141) 55.8% (178)
Cirugia Si NS
201  473% (95) 52.7% (106) 1.09 073 /163 0.8 672 .001
No
184  451% (83) 54.9% (101)
Cob. antibiot. adec. Si NS
195 36.9% (72) 63.1% (123) 1.05 0.46 / 2.41 0.02 901 .000
No
28 357% (10) 64.3% (18)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
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Entre los valores analiticos se encontraron diferencias significativas de la mortalidad en
este grupo de pacientes:
- pH (p<0.001; efecto grande del 19.6%; OR =1/ 0.00 = no calculable),
- bicarbonato (p<0.001; efecto del 7.9%; OR=1.10)
- lactato (p<0.0015; efecto del 7.7%; OR=1.02)
- INR (p<0.01; efecto del 4.6%; OR=1.43)

- creatinina (p<0.05; OR=1.18) pero con efecto bajo (2.2%) (Tabla 139).

Tabla 139: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afios con shock séptico: valores
analiticos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamafio
N del
valido . . OR-IC P- efecto:

Factor predictor Exitus Vivos OR 95% Wald valor R

Albimina Media 260 16.46 18.19 097 093/101 344%™ 063 018
(Desv. Est.) (6.98) (7.36)

Lactato Media 314 3.57 2.38 1.02 1.01 / 1.03 15.98** .000 .077
(Desv. Est.) (2.86) (1.96)

PCR Media 370 212.57 227.89 1.00 1.00 / 1.00 201" 156 .007
(Desv. Est.) ((108.06) (98.83)

Bilirrubina Media 326 1.75 1.80 099 090/110 003" 861 .000
(Desv. Est.) (2.09) (2.23)

Creatinina Media 382 2.60 2.15 1.18 1.04 / 1.35 6.35 * .012 .024
(Desv. Est.) (1.95) (1.43)

Plaquetas Media 385 173932.96 136429.99 1.00 1.00 / 1.00 7.68** .006 .029
(Desv. Est.) (156522.52) (95128.04)

INR Media 367 2.26 1.83 1.43 1.15/ 1077 10.57** .001 .046
(Desv. Est.) (1.46) (0.79)

Leucocitos Media 383 12726.97 12655.61 1.00 1.00 / 1.00 0.00"™ 950 .000
(Desv. Est.) (11677.87) (10584.45)

pH Media 382 7.17 7.26 0.00 0.00 / 0.00 45.66** .000 .196
(Desv. Est.) (0.13) (0.09)

Bicarbonato Media 381 16.72 19.37 1.10 1.05 / 1.15 20.75*%* .000 .079
(Desv. Est.) (6.11) (4.49)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

Una vez mas, la procalcitonina no fue un factor, en ninguna de sus dos mediciones, ni al
ingreso ni a las 48h de su ingreso en UCI, que tuviera capacidad predictiva estadisticamente

significativa (Tabla 140).
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Tabla 140: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes desde los 65 afios con shock séptico:

procalcitonina.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Za;"aﬁ"
(=
valido - . efecto:
Factor predictor: Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald  P-valor R
Procalcitonina al ingreso 0.90 0.72 /111 1.05™ 306 .004
>10 188  42.0% (79) 58.0% (109)
>2-10 78 47.4% (37) 52.6% (41)
05-2 62 51.6% (32) 48.4% (30)
<0,5 27 444% (12) 556% (15)
Procalcitonina a las 48 horas 089 068/116 078" 379 .004
>10 105  343% (36) 657% (69)
>2-10 67 239% (16) 76.1% (51)
0,5-2 45  46.7% (21) 533% (24)
<0,5 22 364% (8) 63.6% (14)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

Finalmente la duracién en la estancia en UCI no mostré diferencias significativas; y si que

la hubo (p<0.001; OR=0.96) en la estancia hospitalaria total (Tabla 141).

Tabla 141: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afios con shock séptico: tiempos de

estancia.
Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido . . P- efecto:
Factor predictor: Tiempo Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R?
EstanciaenUCI  Media 203 11.43 14.42 099 097/101 359" 058 .013
(Desv. Est.) (15.75) (14.55)
Estancia hospital Media 205 16.45 33.29 0.96 0.95 / 0.97 40.21** .000 .184
(Desv. Est.) (18.38) (26.04)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

11.2.2.- Andlisis de efectos multivariantes.

Para este estudio multivariante, en funcién de los resultados anteriores, se consideraron

7 variables con diferencias significativas y de importancia en el tamafio del efecto. Por orden,

fueron:

- pH (p<0.001; R*=.196 y OR=1/0.00= no calculable),

- uso de ventilacién mecanica (p<0.001; R’=.092; OR=5.67),

- bicarbonato (p<0.001; R’=.079; OR=1.10),

- lactato (p<0.001; R’=.077; OR=1.02),
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INR p<0.01; R?=.46 y OR=1.43).

fallo respiratorio (p<0.001; R’=.063; OR=2.45)

escala SAPS 3 (p<0.001; R*=.058 y OR=1.03)

Con estos 7 factores en el modelo multivariante, el N valido fue de 297 de los 385 casos

de edad 265 afios y con shock séptico, es decir un 77.1%. En la construccién del modelo se

encontraron 3 factores independientes asociados a la mortalidad: pH (p<0.001; OR=1/0.00=no

calculable), uso de ventilacion mecéanica (p<0.05; OR=3.41) y fallo respiratorio (p<0.05;

OR=1.84). Este modelo predictivo de la mortalidad en UCI tuvo una buena capacidad predictiva

conjunta (efecto del 30.2%) y era capaz de clasificar correctamente como éxitus/vivo al 69% de

los casos (Tabla 142).

Tabla 142: Factores predictivos de la mortalidad en UCI de pacientes, > 65 afios, con shock

séptico = éxitus. (N=297)

Factores incluidos B E.T.(B) Wald P-sig OR OR - 1C95%
pH -7.717  2.02 14.59** 000  0.00 0.00 / 0.02
Uso de ventilacion mecdnica 1.228 0.53 5.39 * .020 3.41 1.21 / 9.62
Fallo respiratorio 0.607 0.28 476 * .029 1.84 1.06 / 3.17

Factores excluidos B E.T.(B) Wald P-sig OR OR - 1C95%
Valores elevados de INR 0.176 0.11 243" 119 1.19 0.96 / 1.49
Valores altos en escala SAPS 3 0.014 0.01 1.81"% 179 1.01 0.99 / 1.03
Valores bajos en bicarbonato 0.046 0.04 133" 250  1.05 0.97 / 113
Valores elevados en lactato 0.007 0.01 1.06 ™ 303 1.01 0.99 / 1.02
NS = NO significativo al 10% (p>0.10) *= Significativo al 5% (p<0.05) **= Altamente significativo al 1%
(p<0.01)

11.3.- Andlisis de pacientes con sepsis.

11.3.1.- Andlisis de efectos univariantes.

Ninguna de las variables sociodemograficas mostré diferencias estadisticamente

significativas respecto a la mortalidad en UCI de pacientes igual o mayores a 65 afios con sepsis

(Tabla 143), asi como ninguna de las comorbilidades estudiadas (Tabla 144).
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Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante ;0;"0’70
el
valido . . o P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
Edad Media 97 75.18 76.29 097 088/108 032" 971 .007
(Desv. Est.) (6.49) (6.13)
Sexo: Mujer 27 14.8% (4) 85.2% (23) 1.59 0.43 / 5.93 0.48" 490 .009
Hombre 71 9.9% (7) 90.1% (64)
Medio: Rural 58 103% (6) 89.7% (52) 078 022/278 0.148" 785 .003
Urbano 39 12.8% (5) 87.2% (34)
NS = NO significativo al 5% (p>0.05)
Tabla 144: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afos con sepsis: comorbilidades.
Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
del
valido - . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R?
HTA Si 62 9.7% (6) 90.3% (56) 0.66 0.19 / 2.35 0.40™ 526 .008
No 36 139% (5) 86.1% (31)
Cancer Si 29 69% (2) 93.1% (27) 049  0.10/244 075" 387 .017
No 69 13.0% (9) 87.0% (60)
Diabetes M. Si 42 9.5% (4) 90.5% (38) 0.74 0.20 / 2.70 021 737 .004
No 56 125% (7) 87.5% (49)
EPOC Si 22 13.6% (3) 86.4% (19) 134 032/556 016" .685 .003
No 76 105% (8) 89.5% (68)
F.A. Si 13 23.1% (3) 76.9% (10) 289 066/ 1270 197" 161 .035
No 85 9.4% (8) 90.6% (77)
Insuf. Renal Si 17 11.8% (2) 88.2% (15) 1.07 0.21 / 5.44 0.01™ 938 .000
No 81 11.1% (9) 889% (72)
Enf. Coronaria Si 17 00% (-) 100 % (17) - -- -- - --
No 81 13.6% (11) 86.4% (70)
Alcohol Si 5 0.0% (-) 100% (5) -- - -- -- -
No 93 11.8% (11) 88.2% (82)
Inmunodeprimido  Si 2 0.0% (-) 100% (2) - -- - - --
No 96 11.5% (11) 88.5% (85)
Insuf. Cardiaca Cr.  Si 3 333% (1) 66.7% (2) 425 035/51.17 130" 254 .022
No 95 10.5% (10) 89.5% (85)
Asma Si 1 0.0% (-) 100% (1) -- -- -- - --
No 97 11.3% (11) 88.7% (86)
Cirrosis Si 2 0.0% (-) 100% (2) - - - -- -
No 96 11.5% (11) 88.5% (85)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

La escala qSOFA no tuvo suficientes datos para ser analizada. La SRIS no alcanzd

diferencias. Podria tener una capacidad predictiva interesante (efecto 8.3%) tal que la
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——————————————————————————————
mortalidad seria mas elevada en casos con valores SRIS>2 (en riesgo) pero no pudo ser

probada estadisticamente en esta muestra (Tabla 145).

Tabla 145: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afios con sepsis: escalas SRIS y gSOFA

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido co. . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R
SRIS 22 (riesgo) 9 333% (3) 66.7% (6) 4.30 0.81 /2277 294 N 086 .083
<2 48 104% (5) 89.6% (43)
qSOFA 22 (riesgo) 14 214% (3) 78.6% (11) -- - -- - -
<2 1 00% (1) 100% (1)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

En cuanto a la procedencia, la mortalidad es tan similar que no importa cual sea la
categoria de referencia, puesto que la variable no se comporta como un predictor significativo
(p>0.05). La valoracién de la gravedad al ingreso en UCI mediante la escala SAPS 3 no llegd a
probar diferencias significativas. EIl comportamiento de la variable fue el habitual (mas éxitus
en los casos con valores mas altos) y el efecto fue de una cuantia a tener en cuenta (7.8%)

(Tabla 146).

Tabla 146: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afios con sepsis: procedencia y gravedad

del ingreso
Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
o . = to:

Factor predictor valido  gyitus Vivos OR  OR-iCo5% wald P e
Procedencia: Urgencias 39 103 % (4) 89.7% (35) 0.95 0.20 / 4.63 0.00™ 952 .000

Pl. Médica 30 10.0% (3) 90.0% (27) 0.93 0.17 / 5.02 0.01™ 926

Pl. Quirdrgica 28 10.7% (3) 89.3% (25) Ref. -- -- -- -
SAPS 3 Media 98 67.55 60.60 1.06 0.99 / 1.13 3.67™ 055 .078

(Desv. Est.) (13.08) (10.68)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)

De entre las caracteristicas de la infeccidn: el fallo respiratorio (p<0.01; OR=9.48; efecto
grande del 19.5%) y el fallo neurolédgico (p<0.01; OR=7.71; efecto del 12.7%) mostraron

diferencias significativas. Asi mismo, en el foco de infeccidn se encontraron diferencias
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solamente en el foco pulmonar que presentd mas mortalidad (p<0.05) que el abdominal.

Como variable completa, la falta de casos impidié encontrar diferencias (Tabla 147).

Tabla 147: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes = 65 afos con sepsis: caracteristicas de la infeccion.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Za;"“ﬁ"
(=
o B to:
Factor predictor palice Exitus Vivos OR  OR-IC95%  Wald P-valor f{fc ?
Ne fallo érganos: Tres o mas 38 21.1% (8) 789 % (30) 453 0.52 / 39.40 1.87™ 171 .108
Dos 38 53% (2) 94.7% (36) 0.94 0.08 / 11.15 096" 944 -
Uno 18 56% (1) 94.4% (17) Ref. -- -- - -
Fallo hemodinamico Si 41 146% (6) 85.4% (35) 1.78 0.50 / 6.30 0.81™ 369 .016
No 57 88% (5) 91.2% (52)
Fallo renal Si 62 8.1% (5) 91.9% (57) 0.44 0.12 / 1.56 1.63" 202 .033
No 36 16.7% (6) 83.3% (30)
Fallo hematolégico  Si 48 125% (6) 87.5% (42) 129 036/453 015" 696 .003
No 50 100% (5) 90.0% (45)
Fallo respiratorio Si 37 243% (9) 75.7% (28) 9.48 1.92 / 46.82 7.62** 006 .195
No 61 33% (2) 96.7% (59)
Fallo hepético Si 29 00% (-) 100% (29) - - - - -
NO 69 159% (11) 84.1% (58)
Fallo neurolégico Si 10 40.0% (4) 60.0% (6) 7.71 1.75 / 33.96 7.30**  .007 127
No 88 80% (7) 92.0% (81)
Foco infeccion: Otros 2 50.0% (1) 50.0% (1) -- - -- - -
Pulmonar 21 286% (6) 71.4% (15) 600 1.33/27.00 5.45* 020 .143
Part. blandas 5 200% (1) 80.0% (4) 3.75 0.31/4464 109" 297 -
Abdomen 48 6.3% (3) 93.8% (45) Ref. - - -- --
Desconocido 4 0.0% (- 100% (4) -- - -- - -
Urinario 18 0.0% (- 100 % (18) -- - - - -
Bacteriemia Si 22 9.1% (2) 90.9% (20) 0.74 0.15 / 3.73 0.13™ 720 .003
No 76 11.8% (9) 88.2% (67)
NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05) ** = Altamente significativo al 1% (p<0.01)
Los tipos de microorganismos no fueron predictores de mortalidad (Tabla 148).
Tabla 148: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes = 65 afios con sepsis: microorganismos
N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamario
del
valido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C 95% Wald valor R
Gram negativos Si 42 71% (3) 92.9% (39) 0.46 012 /18 118" 276 .026
No 56 143% (8) 857% (48)
Gram positivos Si 32 9.4% (3) 90.6% (29) 0.75 0.18 / 3.04 0.16" 687 .003
No 66 121% (8) 87.9% (58)
Hongos Si 9 222% (9) 778% (7) 2.54 046/ 1412 113" 287 .020
No 89 10.1% (9) 89.9% (80)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)
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Ninguno de los valores analiticos recogidos mostré diferencias significativas respecto a

la mortalidad. Pero en ello influyd la escasez del N de casos en este grupo. En muestras mas

grandes las diferencias habrian sido significativas; en concreto: albimina (8.5%), bilirrubina

(6.8%) y creatinina (5.4%). En este grupo el pH no mostré diferencias (Tabla 149). La

procalcitonina no mostrd diferencias, en ninguna de sus dos mediciones (Tabla 150).

Tabla 149: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes = 65 afos con sepsis: valores analiticos.

Mortalidad en UCI Regresién logistica univariante Tamaiio
N del
valido - . OR-IC P- efecto:
Factor predictor e LLD i 95% Wald valor R’
Albimina Media 61 13.86 19.52 0.93 0.85 / 1.01 2.72™ 099 .085
(Desv. Est.) (10.37) (7.88)
Lactato Media 68 2.22 1.74 1.02 097 /108 054" 461 017
(Desv. Est.) (0.55) (1.40)
PCR Media 94 175.62 210.78 1.00 1.00 / 1.00 1.05™ 305 .025
(Desv. Est.) (121.17) (99.76)
Bilirrubina Media 79 0.80 1.71 0.50 0.14 / 1.83 1.09" 297 .068
(Desv. Est.) (0.46) (1.79)
Creatinina Media 98 1.41 2.34 064 031/132 145" 229 .054
(Desv. Est.) (0.53) (2.49)
Plaquetas Media 98 196181.82 193459.77 1.00 1.00 / 1.00 0.00™ .955 .000
(Desv. Est.) (143935.97) (152576.92)
INR Media 91 1.77 1.64 116 060 /224 018" .668 .004
(Desv. Est.) (0.65) (0.84)
Leucocitos Media 98 12390.91 13020.69 1.00 1.00 / 1.00 0.05™ 830 .001
(Desv. Est.) (12746.09) (8736.83)
pH Media 95 7.30 7.30 1.00 1.00 / 1.00 0.00™ 999 .000
(Desv. Est.) (0.11) (0.09)
Bicarbonato Media 95 21.73 20.35 1.06 093/121 074" .390 .016
(Desv. Est.) (4.88) (5.05)
NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)
Tabla 150: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes = 65 afos con sepsis: procalcitonina.
N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Za;"“ﬁ"
(=
A B to:
Factor predictor: e Exitus Vivos OR OR-IC95% Wald P-valor f{fc ?
Procalcitonina al ingreso 0.84 0.37 / 1.87 0.19™ 660 .005
>10 45 6.7% (3) 93.3% (42)
>2-10 19 0.0% (-) 100% (19)
05-2 18 16.7% (3) 83.3% (15)
<0,5 6 0.0% (-) 100% (6)
Procalcitonina a las 48 horas 0.38 0.11 / 1.15 297" 085 .152
>10 23 00% (-) 100% (23)
>2-10 29 34% (1) 96.6% (28)
0,5-2 8 125% (1) 875% (7)
<0,5 7 143% (1) 857% (6)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)
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En cuanto a los tratamientos y medidas de soporte solamente mostré diferencias

estadisticamente significativas el uso de vasopresores (p<0.01; OR=7.21; efecto del 16.9%)

(Tabla 151).

Tabla 151: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes > 65 afios con sepsis: tratamientos.

Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
N del
valido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - 1C95% Wald valor R?
Ventilacién mec. Si 49 22.4% (11) 77.6% (38) -- -- - -- -
No 49 0.0% (-) 100% (9)
Vasopresores Si 24 29.2% (7) 70.8% (17) 7.21 1.89/ 27.46 8.37**  .004 .169
No 74 54% (4) 94.6% (70)
Transfusion Si 12 16.7% (2) 83.3% (10) 1.71 0.32 / 9.07 040" 528 .007
No 86 10.5% (9) 89.5% (77)
Cirugia Si 39 103% (4) 89.7% (35) 085 0.23/312 006" .805 .001
No 59 119% (7) 88.1% (52)
Cob. antibiot. adec. Si 51 7.8% (4) 922% (47) 060 006 /613 019" .663 .007
No 8 125% (1) 875% (7)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05) * = Significativo al 5% (p<0.05)

Y por ultimo, la duracidn de la estancia, no mostré diferencias significativas (Tabla 152).

Tabla 152: Factores predictores de la mortalidad en UCI de pacientes = 65 afios con sepsis: tiempos de estancia.

N Mortalidad en UCI Regresion logistica univariante Tamaiio
del
vélido . . P- efecto:
Factor predictor Exitus Vivos OR OR - IC95% Wald valor R
EstanciaenUCI  Media 87 11.80 6.41 1.05 099 /110 276" .097 .050
(Desv. Est.) (13.36) (8.21)
Estancia hospital Media 87 16.00 25.33 0.97 0.92 / 1.02 1.31™ 252 .043
(Desv. Est.) (15.51) (24.62)

NS = NO significativo al 5% (p>0.05)

11.3.2.- Andlisis de efectos multivariantes.

Las Unicas variables con diferencias estadisticamente significativas en el analisis

univariante y buen tamaio del efecto fueron:
- fallo respiratorio (p<0.01; OR=9.48; efecto del 19.5%)

- uso de vasopresores (p<0.01; OR=7.21; efecto del 16.9%)
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- fallo neurolégico (p<0.01; OR=7.71; efecto del 12.7%)

El modelo multivariante construido con estos 3 factores tuvo un N valido de 98 de los 98

casos, es decir el 100% de este grupo con sepsis y edad 265 afios.
El modelo demostré como factores independientes asociados a la mortalidad: el uso de
vasopresores (p<0.01; OR=9.37) y el fallo respiratorio (p<0.05; OR=7.77). El modelo presenté

una buena capacidad predictiva conjunta (efecto del 38.7%) y clasificé correctamente como

éxitus/vivo a un 91.8% de los casos (Tabla 153).

Tabla 153: Factores predictivos de la mortalidad en UCI de pacientes, desde los 65 afios, con sepsis

= éxitus. (N=81)

Factores incluidos B E.T.(B) Wald P-sig  OR OR - IC 95%
Uso de vasopresores 2.238 0.79 7.97** .005 9.37 1.98 / 44.30
Fallo respiratorio 2.051 0.92 5.02 * .025 7.77 1.29 / 46.78

Factores excluidos B ET.(B) Wald P-sig  OR OR - 1C95%
Gelclsuiciookee 1384 094 217" 3.9 2'56%

NS = NO significativo al 10% (p>0.10) t = Casi significativo p<0.10
*= Significativo al 5% (p<0.05) **= Altamente significativo al 1% (p<0.01)

12.- Mortalidad en UCI en relacién a niveles de lactato y presencia o ausencia de hipotension

En los pacientes con hipotension (uso de vasopresores) se observaron diferencias
estadisticamente significativas con un claro incremento de la mortalidad en los casos con

valores de lactato > 4 mmol/L (Tabla 154).

Tabla 154: Relacidn del Lactato categorizado en relacion a hipotensidon y mortalidad en UCI

Uso de vasopresores

No hipotensién N=117 (hipotensién) N=471

Exitus UCI Exitus UCI
Si No P-sig Si No P-sig
N=8 N=109 N=199 N=272
lactato <2 3.4% 96.6% 068 36.2% 63.8% 001
>2y hasta <4 18.2% 81.8% 39.1% 60.9%
>4 12.5% 87.5% 62.1% 38.0%
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13. Resumen de resultados

1. INCIDENCIA

Se observé un incremento de la incidencia de sepsis en los Ultimos afios de 35.4/100 mil

habitantes en 2010 a 72.9/100 mil habitantes en 2016.

2. COMORBILIDADES

Las mas frecuentes fueron por este orden hipertension arterial, cancer y diabetes

mellitus.

Ingesta de alcohol y diabetes mellitus fueron mas frecuentes en los casos de sepsis,
mientras que la fibrilacidn auricular y la insuficiencia cardiaca crénica prevalecié en los casos

de shock séptico.

Enfermedad coronaria, hipertensién arterial, insuficiencia renal crdnica y diabetes
mellitus predominaron en los pacientes de 265 afos, mientras que ingesta de alcohol, cirrosis

y diabetes mellitus lo hicieron en los de <65 afios.

Dentro del grupo de pacientes de >65 afos la diabetes mellitus predominé en el grupo

de sepsis.

3. SRISY qSOFA

La mayoria de los casos tuvieron valores >2 de SRIS y por tanto mayor riesgo de

mortalidad (sélo dispusimos de 90 casos de la muestra).

Sélo un pequeiio porcentaje de casos tuvieron qSOFA 22 (8,3%) de los 420 pacientes que
se pudieron recoger, por lo tanto la mayoria con qSOFA <2 recibieron tratamiento de soporte

con vasopresores o ventilacién mecanica.
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No se encontraron diferencias en el gSOFA entre sepsis y shock séptico, en cambio en el
SRIS se observaron mas casos con SRIS>2 en los de sepsis sin resultado estadisticamente

significativo.

Se observaron mas casos con valor 22 qSOFA en los pacientes 265 afos.

4. PROCEDENCIAY GRAVEDAD AL INGRESO.

El SAPS 3 medio fue de 63,41.

Los casos con shock séptico procedian en su mayoria de planta quirlrgica y presentaban

un SAPS 3 mayor (66,01 vs 55.49), con una mortalidad predicha del 48% vs 28%.

Los pacientes 265 afios tenian un SAPS 3 mas elevado (67,04 vs 56,17), con una

mortalidad predicha del 51% vs 28%.

Entre los <65 afios, el SAPS 3 fue mas elevado en el grupo con shock séptico (60,12) al

igual que entre los 265 afios (68,42).

5. CARACTERISTICAS DE LA INFECCION: FALLO DE ORGANOS Y FOCO DE INFECCION.

La mayoria de los pacientes presentaban 23 fallos de organos, siendo el hemodinamico
el mas frecuente, seguido por el renal y el hematoldgico. El foco de infeccidn mas frecuente
fue el abdomen seguido por el pulmonar y el urinario. La bacteriemia estuvo presente en un

26,5%.

La mayoria de los casos con shock séptico presentaban >3 fallos de d6rganos en
comparacion con los casos de sepsis que presentaban <3. Los fallos hemodinamico, renal,
hematoldgico y respiratorio fueron mds frecuentes en los casos con shock séptico y estos
resultados permanecieron tanto en el grupo de <65 afios como en el de 265 afios. El foco de
infeccién abdominal predominé en los casos con shock séptico, no asi el resto de focos que lo
hicieron en los casos de sepsis.
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——————————————————————————————
El mayor numero de fallo de érganos (>3) predomind en los 265 afios, asi como los fallos
hemodindmico y renal. El foco abdominal fue mas frecuente en este subgrupo de edad vy el

pulmonar en los <65 afos.

6. MICROORGANISMOS

Los Gram negativos fueron los mds frecuentes, seguidos de los Gram positivos, hongos y

virus. E. coli fue el microorganismo mas frecuente aislado en el foco de infeccién.

E. coli fue mas frecuente en los <65 afios.

Los hongos fueron mas frecuentes entre los <65 afios con shock séptico.

Neumococo fue mas frecuente en hombres y en mujeres Clostridium spp vy

Estreptococos spp.

7. TRATAMIENTO

Precisaron ventilacion mecdanica un 76,2% y vasopresores un 78,9%. En la mayoria de los

casos (88%) la cobertura antibidtica fue adecuada.

Ventilacion mecanica, vasopresores, transfusiones y cirugia fueron necesarios en mayor

medida en el shock séptico.

Los pacientes =65 afos recibieron con mas frecuencia vasopresores. Entre los <65 afios,
ventilacién mecanica, vasopresores y transfusiones fueron mas frecuentes en el shock séptico,
mientras que entre los 265 afios el uso de ventilacién mecdnica, vasopresores y cirugia fue mas

frecuente en este subgrupo con diagndstico de shock séptico.

La cirugia fue mas frecuente en mujeres.
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8. VALORES ANALITICOS

Los valores medios fueron: albumina 17,45gr/L; lactato 2,67mmol/L; PCR 217,51;
bilirrubina 1,79mg/dl; creatinina 2,16mg/dl; plaquetas 165.779/uL; INR 1,96; leucocitos

12.505/mm3; pH 7,25 y bicarbonato 19mmol/L.

Se observaron valores mas elevados de albumina, leucocitos, plaquetas, pH y
bicarbonato en los casos de sepsis asi como en el subgrupo de <65 afos, mientras que las
cifras de creatinina y lactato fueron mas elevadas en los 265 afios. Los valores mas elevados
de lactato, creatinina e INR se observaron en los pacientes con shock séptico. Entre los
pacientes de 265 afios, los valores mas elevados de plaquetas, pH y bicarbonato fueron en el

subgrupo diagndstico de shock séptico.

Mas de la mitad (51%) de los casos tuvieron valores de procalcitonina > 10pg/ml al
ingreso, reduciéndose a un 40% a las 48h. Cuando comparamos por grupo diagndstico, los
casos con shock séptico presentaban valores algo mas altos de procalcitonina al ingreso al

igual que en el grupo de <65 afios, pero en especial a las 48h.

Las mujeres presentaron valores mds elevados de PCR, procalcitonina al ingreso vy

lactato, y los hombres de creatinina.

El incremento de valores de lactato por encima de 4 mmol/L se asocié a una mayor
mortalidad en el grupo general y de forma destacada en el grupo de pacientes con hipotension

y uso asociado de vasopresores.

9. DURACION DE LA ESTANCIA

El tiempo medio de estancia en UCI fue de 11,9 dias y en el hospital de 26,2 dias; siendo
el doble la estancia en UCI en el caso de shock séptico (13,6 dias), cuando lo comparamos con
los casos de sepsis (6,6 dias). Estos resultados fueron similares en ambos grupos de edad <65

anos y 265 anos.
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10. MORTALIDAD

El 36% fallecieron en UCI, siendo el 38,7% la mortalidad total.

La mortalidad en UCI fue muy superior en el grupo con shock séptico en ambos grupos

de edad (44,5% vs 10,6%).

La mortalidad fue superior en los 265 afios que en los <65 afios (39,1% vs 29,6%).

En el analisis univariante de mortalidad el shock séptico y la edad =65 afios se asociaron
a una mayor mortalidad. Se observé una menor mortalidad en los pacientes que procedian de
Urgencias, no asi en los que procedian de planta médica que fue mayor. El tener 23 nimero de
fallo de drganos se asocid a una mayor mortalidad. Los fallos respiratorio y neurolégico son los
gue se asociaron a mayor mortalidad. El uso de ventilacion mecanica y vasopresores se asocio
a una mayor mortalidad. Los valores analiticos que se asociaron a la mortalidad fueron: INR,

lactato, bicarbonato y pH.

En el andlisis multivariante los factores independientes asociados a la mortalidad fueron:

pH bajo, uso de ventilacion mecanica, SAPS 3 y fallo respiratorio.

Grupo con shock séptico: la procedencia de planta médica, SAPS 3, los fallos respiratorio

y neuroldgico y los focos abdominal, desconocido y pulmonar presentaron mayor mortalidad.
El uso de ventilacion mecanica y los valores analiticos: INR, lactato, bicarbonato y pH se
asociaron a mayor mortalidad. En el analisis multivariante: pH, ventilacién mecdnica, fallo

respiratorio, SAPS 3 y lactato se asociaron a mayor mortalidad.

Grupo con sepsis: EPOC, SAPS 3, > 3 numero de fallo de érganos, los fallos neurolégico y

respiratorio, los focos de infeccién desconocido y pulmonar, el uso de ventilacion mecanica y
vasopresores, se asociaron a mayor mortalidad. Los Gram negativos se asociaron a menor
mortalidad. En el andlisis multivariante los focos pulmonar y desconocido y el uso de

vasopresores se asociaron a mayor mortalidad.
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Grupo <65 afios: diagndstico de shock séptico, EPOC, inmunodepresidn y cirrosis se

asociaron a mayor mortalidad. La mortalidad fue superior en los procedentes de planta
médica. El SAPS 3, > 3 numero de fallo de érganos, los fallos neurolégico y respiratorio, y los
focos de infeccion desconocido y pulmonar, asi como el uso de ventilacidn mecanica y
vasopresores se asociaron también a mayor mortalidad. Los Gram negativos y la cobertura
antibidtica adecuada presentaron menor mortalidad. Valores analiticos: pH, INR, bicarbonato,
bilirrubina, lactato, PCR, plaquetas y creatinina se asociaron también a mayor mortalidad. En el

analisis multivariante el pH, SAPS 3 y lactato se asociaron a mayor mortalidad.

Grupo <65 afios con shock séptico: la inmunodepresion, la procedencia de planta

médica, y el SAPS 3 se asociaron a mayor mortalidad. Los fallos neuroldgico, respiratorio,
hemodinamico y hematoldgico, asi como el uso de ventilacion mecanica y los valores analiticos
pH, bilirrubina, PCR, INR, lactato, plaquetas, bicarbonato y creatinina se asociaron a mayor
mortalidad. En el andlisis multivariante los Gram negativos, pH y el fallo respiratorio se

asociaron a mayor mortalidad.

Grupo <65 afios con sepsis: EPOC, SAPS 3, fallo neurolégico y respiratorio, el uso de

vasopresores y el pH se asociaron a mayor mortalidad. En el andlisis multivariante EPOC, fallo

neuroldgico y el uso de vasopresores se asociaron a mayor mortalidad.

Grupo 265 afios: la mortalidad fue mas elevada en el grupo con shock séptico. El SAPS 3,
numero 23 de fallos organicos, el fallo respiratorio y hemodinamico, el foco abdominal, y el
uso de ventilacion mecdnica y vasopresores asi como valores analiticos (pH, lactato,
bicarbonato e INR) se asociaron a mayor mortalidad. En el analisis multivariante pH,

ventilacién mecanica y fallo respiratorio se asociaron a mayor mortalidad.

Grupo >65afios y shock séptico: SAPS 3, fallo respiratorio, foco de infeccidn desconocido,

piel y partes blandas y pulmdn, uso de ventilacidn mecdnica y los valores analiticos pH,
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bicarbonato, lactato e INR se asociaron a mayor mortalidad. En el analisis multivariante el pH,

ventilacién mecanica y el fallo respiratorio se asociaron a mayor mortalidad.

Grupo 265aiios y sepsis: los fallos respiratorio y neuroldgico y el uso de vasopresores se

asociaron a mayor mortalidad. En el analisis multivariante fueron el fallo respiratorio, uso de

vasopresores y el fallo neuroldgico.
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La sepsis es una enfermedad que genera un creciente nimero de ingresos en la UCl y
presenta una elevada mortalidad como demuestran la mayoria de estudios. Dado que la
mortalidad de la sepsis puede ser reducida mediante un reconocimiento precoz de la misma,
se ha intentado conocer la epidemiologia de los pacientes estudiados y los factores
prondsticos para una deteccion mas precoz y un mejor abordaje de esta enfermedad. Por otro
lado, dadas las diferencias en la incidencia calculadas en los diferentes estudios debido a la
diferente organizacidn estructural y los cédigos de diagndstico utilizados, resulta de suma
importancia usar datos locales para monitorizar tendencias en la practica clinica y resultados a
lo largo del tiempo. La mayoria de los estudios epidemioldgicos de la sepsis se han llevado a
cabo durante la primera década del siglo veintiuno y casi exclusivamente en US. Este estudio
recoge datos a partir de esta primera década con el objetivo de conocer si ha habido
variaciones en las caracteristicas epidemioldgicas y evolucion de estos pacientes, asi como

conocer los factores prondsticos que nos ayuden a mejorar su manejo.

Destacar que a lo largo de esta discusién se hace referencia a los dos grupos
diagndsticos, sepsis y shock séptico en los cudles se ha dividido a los pacientes. También hay

60,84,85

que sefalar que apenas hay estudios que hagan comparaciones entre sepsis y shock

séptico, y tampoco incluyen todas las variables de este estudio.

Procedencia

La mayoria de los pacientes de este estudio procedian de planta quirurgica o quiréfano,
ingresando la mayoria en shock séptico, ya que se trataba de cirugias de alto riesgo y
complicaciones postquirurgicas. Esto podria explicar en parte porqué la mayoria se

presentaron como shock séptico, que contrasta con lo publicado, siendo la mayoria
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36608485 No obstante, dejando

procedentes de planta médica en pacientes con sepsis severa
aparte los pacientes quirurgicos se observd que la mayoria de los pacientes sépticos de este
estudio provenian de Urgencias. Todos aquellos estudios son previos al 2004 cuando se
implementa la campafia SSC, lo cual puede haber contribuido a un reconocimiento precoz de
pacientes sépticos en Urgencias como refleja este estudio y el estudio llevado a cabo por

Karlsson et al.™.

El SAPS 3 medio fue de 63,4, lo que supone una mortalidad predicha del 44%. La
gravedad al ingreso medido por SAPS Il oscila en los estudios realizados entre medias de 27 con
una mortalidad predicha del 9% en el caso del estudio llevado a cabo por Esteban et al.®*, lo

14,16,36,60

cual se aleja de estos resultados, y 47-48 con mortalidades predichas proximas a la

presentada de 40-44%. Si se ajusta por diagndstico, la media en el grupo de sepsis fue de

1., en su estudio la mayoria de los

55.49 y en el shock séptico aumentd a 66. Engel et a
pacientes eran postquirirgicos y observé un SAPS Il de 52 en pacientes con shock séptico, lo
cual se aproxima a los resultados presentados en este trabajo. EI SAPS 3 medio de los
pacientes de este estudio se compard en funcidn de la edad, que bajé a 56.17 en los pacientes
<65 afios, con un 20% de mortalidad predicha que es comparable a la obtenida por Alberti et
al.® en este grupo de edad, no asi la de Karlsson et al."® con un SAPS Il de 45 y mortalidad del
40%, muy superior a la de nuestro estudio. Hay que decir que en éste ultimo el estudio se llevé
a cabo durante unos meses lo que pudo influir en los resultados. Un estudio con resultados
similares fue el de Guidet et al.?%, con un SAPS Il de 50 (mortalidad predicha del 48%) en
pacientes con 22 disfunciones de drganos, por lo que esto ultimo podria explicar las
diferencias. En los pacientes 265 afios el SAPS 3 aumentd a 67,04 (mortalidad predicha del

143660 calvo como se sefiald

45%), resultando similar a publicaciones previas de edad similar
previamente en el caso de Esteban et al.**, que al igual que en el caso de Karlsson et al.” el
estudio estuvo limitado a unos meses lo cual podria explicar los resultados. Cuando se

compara la severidad en los pacientes <65 afios, el SAPS 3 disminuyd a 48,37 en el grupo de
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sepsis mientras que en el grupo de 2 65 afos, el SAPS 3 apenas varié con la severidad de la
sepsis con un SAPS 3 de 68,42 en el grupo de shock séptico. Sélo en el estudio de Moreno et
al.®® el SAPS 3 fue de 74 en el grupo de pacientes con shock séptico, muy superior al resto de

publicaciones.

Estancia en UCl y hospitalaria

La media de estancia en UCI de los pacientes de este trabajo es muy similar a la de
Castellanos et al.¥’, 11 dias en UCI y 26 dias la hospitalaria. Ambos estudios son comparables
ya que la mayoria de los pacientes de nuestro estudio estaban en shock séptico y el estudio de
Castellanos fue en pacientes con shock séptico observando una disminuicién de ésta

14,36

coincidiendo con la SSC. Adrie y Brun-Buisson también registraron estancias en UCI de 10

y 11 dias respectivamente. La estancia media en UCI de los pacientes esta por encima de la

1131623 Merece especial atencién la de

media encontrada en la mayoria de estudios de 8 dias
Klbler et al. con 19 dias de estancia en UCI que atribuyen a la complejidad de sus pacientes
sobre todo quirdrgicos y la de Padkin et al. de 3,5 dias considerando altas de UCI prematuras
dada la diferencia en la tasa de mortalidad en UCI (35%) y hospitalaria (47,3%). La estancia en
UCI dependid de la severidad, asi fue el doble de dias en el shock séptico. En el grupo de edad
<65 afios si que hubo diferencias en cuanto a la estancia hospitalaria que fue
significativamente mayor en el shock séptico. A diferencia de los pacientes <65 afos no se
encontraron diferencias en la estancia hospitalaria en los > 65 afios en funcién del grado de
severidad, probablemente porque los pacientes mds severemente enfermos fallecieran antes
o bien porque una vez superada la fase critica las posibilidades de recuperacién se igualen. La

estancia en UCI dependié de la severidad de la sepsis siendo el doble de dias en el shock

séptico independientemente de la edad.

Incidencia

La incidencia de la sepsis se esta incrementando como demuestra el presente
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estudio. Se observa un incremento de la incidencia de sepsis de 35,4 casos/100000 habitantes
en 2010 a 72,9 casos/100000 habitantes en 2016. Dado que la poblacién del Area Sanitaria que
cubre el hospital de estudio esta descendiendo levemente y el niUmero total de ingresos en UCI
se mantiene en valores similares, el incremento de las tasas de sepsis en UCI supone que esta
generando un creciente nimero de ingresos en UCI.

Los resultados presentados son muy préximos a los publicados previamente en nuestro
entorno. Asi, Blanco et al.>® en un estudio multicéntrico estimé una incidencia de sepsis severa
en pacientes admitidos a UCI de 25 casos por 100.000 habitantes, lo cual es comparable a
estos resultados si se tiene en cuenta que el 24,9% de los casos de la presente muestra
engloba casos de sepsis severa. En este trabajo la incidencia de sepsis que se ha obtenido es
algo superior a la encontrada por Esteban et al.®* con 44 casos de sepsis por 100.000
habitantes. El periédo de estudio fueron 4 meses lo cual puede explicar esta diferencia debido
a un sesgo estacional. Por otro lado, la poblacion procedia de un &rea geografica
mayoritariamente urbana, con un alto porcentaje de transelUntes e inmigrantes no
contabilizados en el censo, no asi en el presente estudio que el 54,5% procedian del medio
rural. Otros estudios previos llevados a cabo en Espaia han encontrado tasas de incidencia
mayores como las descritas en la Comunidad de Valencia entre 1995 y 2004 %, y en la Regidén
de Madrid ***° entre 110 y 230 casos por 100.000 habitantes/afio. Recientemente Yébenes et
al.** en un estudio llevado a cabo en Catalufia han estimado 212.7 casos de sepsis por 100.000
habitantes/afio. Hay que sefialar que el estudio llevado a cabo por Ifigo et al . en Madrid se
limitd a un afio y en una region especifica donde se concentran los grandes hospitales, lo cual
puede explicar las diferencias encontradas. Un estudio nacional que puede superar las
limitaciones de los estudios locales es el llevado a cabo por Bouza et al."” con una incidencia de
sepsis severa de 63-105/100000. También hay que apuntar que en todos ellos se identificaron

todos los casos de sepsis, independientemente de que estuvieran ingresados o no en UCL.
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Los resultados de este trabajo son similares al reportado en otros paises europeos como
el de Padkin et al.”® donde encontraron 51 casos de sepsis severa admitidos en UCI por
100.000/habitantes. Sin embargo en este estudio sélo se contabilizaron los casos de sepsis en
las primeras 24h de ingreso en UCI. Martin et al.'’ y Dombrovskiy et al.?? en US han publicado
resultados superiores a los de este estudio, que en el caso de Martin et al. tienen en cuenta

todos los casos de sepsis en el hospital.

Estas diferencias en la incidencia pueden estar relacionadas con la diferente
metodologia utilizada o por los cédigos de diagndstico empleados. Sin embargo, posibles
razones para explicar la mas alta incidencia de este estudio podria ser, la mayor esperanza de
vida y comorbilidades de la poblacién, y el mayor uso de procedimientos invasivos e
inmunosupresores. No obstante, hay que volver a destacar la impotancia de usar datos locales

para monitorizar tendencias en la actividad y resultados a lo largo del tiempo.

Edad

La edad media de los pacientes de este estudio fue superior en comparacion con la

1011142388\, similar al estudio llevado a cabo

mayoria de las publicaciones (69,2 afios vs 65 afios)
por Engel et al.*®°, siendo de 65 afios en pacientes sépticos y de 70,5 afios en pacientes con
shock séptico cuando estratificamos los pacientes segun el diagndstico al ingreso. Por tanto, se
puede deducir que la severidad de la sepsis aumenta con la edad, y ello se puede explicar en
parte por el mayor nimero de comorbilidades en el subgrupo de pacientes mayores o igual a
65 afos. Asi, en nuestro trabajo, los pacientes presentaban con mas frecuencia hipertension,
fibrilacion auricular, insuficiencia renal, EPOC y diabetes mellitus. Hay que destacar que dos
tercios de los pacientes con sepsis tenian 2 65 afios al igual que el estudio llevado a cabo por

Bouza et al.’®, y que la edad media se mantuvo durante los afios de estudio sin cambios

significativos.
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Sexo
Existen diferencias en la distribucion de comorbilidades como la EPOC, cancer o
alcoholismo que predominaron en hombres y que pueden explicar el mayor riesgo de sepsis en

3136388990 A diferencia de alguna publicacién®® no se

varones, al igual que en estudios previos
han encontrado diferencias en las caracteristicas de la infeccién salvo un aumento de
infecciones por clostridium y estreptococos en mujeres, y de neumococo en varones. Adrie et

al.*® encontraron un aumento de neumococo en varones y Esper et al.*' de Gram positivos

también en varones.

En cuanto a los valores analiticos, los niveles de PCR fueron mayores en mujeres que en
hombres, esto mismo fue encontrado por Van Eijk et al*> que demostraron una mayor

respuesta proinflamatoria en mujeres a la infeccion y menor riesgo de desarrollar sepsis. Al

91
l.

contrario que en el estudio de Oberholzer et al.”, los niveles de procalcitonina al ingreso

fueron mayores en mujeres, hallazgo que puede orientar a una mayor respuesta inflamatoria
en mujeres. Los niveles de lactato fueron mayores en mujeres y las cifras de creatinina en los

hombres.

La mortalidad fue mayor en hombres que en mujeres en el estudio de Adrie et al.*®

siendo el nivel de cuidados y procedimientos invasivos similar en ambos, a diferencia de Sakr

38
l.

et al.*® y Nachtigall et al.*® que encuentraron una mayor mortalidad en las mujeres. Pietropaoli

43
L.

et al.™ encuentran algunas diferencias en el nivel de cuidados siendo en las mujeres menos

frecuente las transfusiones y la ventilacion mecénica, aunque estas diferencias no explican la

890 1o fueron

mayor mortalidad en mujeres. En el presente estudio al igual que en otros
encontradas diferencias en la mortalidad entre hombres y mujeres, aunque la cirugia fue mas

frecuente en mujeres.

Microorganismos

Con respecto a los microorganismos causales, los Gram negativos fueron los mas
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frecuentes, principalmente el E. coli. Aunque difiere de algunos estudios que indican que los
Gram positivos han venido a ser la causa mds comun en los ultimos 25 afios 120 este resultado

es congruente con otros estudios en nuestro pa|'518'27’59’84.

Las infecciones por hongos fueron mayores en el shock séptico en el grupo de pacientes
de < 65 afos de edad, que por otro lado es el grupo de edad donde predominan los pacientes
inmunodeprimidos, que suelen presentar infecciones por hongos. Esto ultimo fue también

publicado por Alberti et al.® con una edad media de los pacientes de 64 afios.

Factores asociados a la mortalidad de la sepsis

Son varios los estudios que han demostrado que la mortalidad de la sepsis aumenta

cuando progresa a sepsis severa y shock séptico®®?, siendo el nimero de fallo de érganos la

27,28,60,52,64,67 [ 22

variable responsable mas importante de la mortalidad ** . Dombrovskiy et a
encontraron que la sepsis severa se habia incrementado en US durante el periédo de estudio
(1993-2003). Kumar et al.”® publicd un incremento de la frecuencia de sepsis severa de 143 por

100.000 en US en el 2000 a 343 por 100.000 en 2007, observando un incremento de la

mortalidad con 3 o mas fallos de 6rganos.

En el presente estudio se encontré que la mayoria de los casos se presentaban con un
diagndstico de shock séptico (75,1%) lo cual puede explicar una mayor mortalidad (36%). Por
otro lado, cuando el nimero de fallo de érganos era mayor o igual a 3 la mortalidad
aumentaba llegando a 43,5%, presentando la mayoria de los pacientes tres o mas fallos de

organos (69,2%).

En el andlisis univariante de mortalidad en UCI al igual que en el estudio de Azkarate et
al.® la edad se asoci® a una mayor mortalidad. Ciertas comorbilidades como EPOC,
insuficiencia renal e inmunodepresidn presentaron una mayor mortalidad, lo cual coincide con

1485 an el caso de la inmunodepresion. Aquellos pacientes que ingresaron

algunos estudios
procedentes de planta de hospitalizacién presentaron mayor mortalidad, pudiendo ser debido
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en este Ultimo caso a un retraso en el reconocimiento de la sepsis. En cuanto a las disfunciones
organicas, se ha demostrado su valor como predictores de mortalidad*****® siendo en el
presente estudio las disfunciones respiratoria, hemodindmica y neuroldgica las que se
asociaron a mayor mortalidad. Los focos de infeccidn que se asociaron con una mayor
mortalidad fueron los de origen desconocido, respiratorio y abdominal lo cual es congruente

306588 cyando se ajusté por grupo diagndstico, el foco abdominal no se

con estudios previos
asocié a una mayor mortalidad en el caso de sepsis, probablemente porque la causa sea en su

mayoria de origen biliar con un mejor prondstico.

Como cabia esperar, la mortalidad en UCI se correlaciona con la gravedad de la
enfermedad medida por la escala SAPS 3, como en la mayoria de los estudios con las

14608567.929% rinkeslsztein et al.”® encontraron, al igual que en este estudio,

diferentes escalas
una mayor mortalidad en pacientes con un qSOFA>2. En el presente estudio se encontrd una
asociaciéon de la mortalidad con la infeccién por hongos, como ya han demostrado otras

27,68,96

publicaciones Como en cualquier paciente critico el tratamiento con ventilacion

mecanica invasiva y vasopresores se asocié a una mayor mortalidad.

Entre otros factores prondsticos precoces de mortalidad en la sepsis destaca la cifra de

lactato, lo cual coincide con multiples estudios®”*’

en los que queda patente que la magnitud
de la lactacidemia refleja la gravedad de la hipoperfusidn y se relaciona directamente con la

mortalidad.

No ocurre lo mismo con la procalcitonina, que si bien no hay duda de su utilidad en el
diagndstico de las infecciones bacterianas, su valor prondstico es mas controvertido. En los
registros realizados, las cifras de procalcitonina no se han relacionado con la mortalidad ni al
ingreso ni a las 48 horas. Por el contrario otras determinaciones analiticas como el pH y el INR

si tuvieron valor prondstico.
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En la sepsis el tratamiento antibiético empirico adecuado que debe ser administrado de
forma precoz, en el presente trabajo no se demostrd asociacidn con la mortalidad. Esto puede
ser debido en primer lugar a la baja tasa de tratamiento antibidtico empirico inadecuado en el
presente estudio (12%) como consecuencia del empleo de antibioterapia de amplio espectroy
en segundo lugar a la baja tasa de resistencias bacterianas. Quedaria pendiente examinar el
tiempo de administracidon desde el inicio de los sintomas, pero dado que en muchos de los

pacientes de UCI se administra fuera del hospital, carecemos de datos para dicho analisis.

Al llevar a cabo el andlisis multivariante de mortalidad se encontré la necesidad de
soporte ventilatorio, el fallo respiratorio, el pH bajo y la escala de gravedad SAPS 3 como
predictores de mortalidad. En pacientes con shock séptico se asocié el lactato ademas de los
anteriores, no asi en la sepsis donde se encontraron los focos respiratorio y desconocido, vy el

soporte vasopresor como Unicos factores prondsticos.

Cuando se analiza la mortalidad en pacientes < 65 afios se encontré que dentro de las
comorbilidades, la EPOC e inmunodepresién continlan asocidndose con la mortalidad,
apareciendo ademas la cirrosis ya que es en este grupo de edad donde el fallo hepatico se da

1.5 también

con mas frecuencia como se pudo observar en andlisis previos. Alberti et a
encontraron que la inmunodepresidn y la cirrosis se asociaron a una mayor mortalidad en el

grupo de shock séptico. En el presente trabajo sdlo la inmunodepresiéon aumentdé la mortalidad

cuando se ajustaron por grupo diagndstico.

Como era de esperar el grado de severidad como shock séptico y el SAPS 3 también se
asociaron a una mayor mortalidad, no asi la procedencia de planta médica que sélo aumentd
la mortalidad en el caso del shock séptico quizd porque muchos pacientes con sélo sepsis
evolucionan bien siendo manejados en planta convencional de hospitalizacion y no ingresan en

UcCl.
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En este grupo de edad tanto el nimero de fallo de drganos como todos los fallos de
6rganos excepto el fallo hepatico presentaron mayor mortalidad lo cual coincide con otros

16,86

estudios . Al ajustar por grupo diagndstico sdlo el fallo neuroldgico y el respiratorio se

asociaron a una mayor mortalidad en ambos grupos diagndsticos, sepsis y shock séptico.

En el presente estudio la infeccién por Gram negativos en el shock séptico se asocié a un
mejor pronostico comparado con otros microorganismos como hongos o Gram positivos,

como se ha sugerido ya en algtin estudio previo®.

En el shock séptico los tratamientos mas agresivos como la ventilacibn mecanica
invasiva influyeron en la mortalidad, mientras que la supervivencia fue mayor en los que se
sometieron a cirugia y en los que la cobertura antibiética fue adecuada, no asi en la sepsis que

solo el uso de vasopresores se relacioné con la mortalidad.

Si tenemos en cuenta los valores analiticos, todos excepto la cifra de albumina vy
leucocitos se asociaron con la mortalidad. Destaca la PCR, ya que la mortalidad fue mayor en
los pacientes que presentaban valores mas bajos. Existen hipdtesis recientes que relacionan el
mal prondstico en el shock séptico con una respuesta inmunosupresora que se reflejaria en un

menor valor de PCR. Asi, Ruiz Alvarez et al.”®

encuentran que concentraciones de PCR <
184mg/dl se asocian a una mayor mortalidad. Niveles altos sugieren actividad inflamatoria
indicando un mejor prondstico mientras que valores mas bajos se asocian a un peor
prondstico. Esto podria ayudar a tomar decisiones terapéuticas o a si las medidas deberian ser
mantenidas. En cuanto a la bilirrubina, existe escasa bibliografia respecto a su valor prondstico,
Zhai et al.®® observan una relacién entre los niveles mas elevados de bilirrubina y un aumento
de la mortalidad. La hiperbilirrubina en la sepsis se relaciona con la afectacién hepatica aunque

la colestasis, la endotoxina circulante y la hemdlisis pueden ser causa de la misma. En nuestro

estudio los pacientes con sepsis sélo la acidosis metabdlica se asocié a una mayor mortalidad.
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Al llevar a cabo el andlisis multivariante en pacientes < 65 afios, sélo valores bajos de pH,

valores altos de SAPS 3y el lactato elevado persistieron como predictores de mortalidad.

En el shock séptico el pH bajo y el fallo respiratorio también se asociaron a la
mortalidad, mientras la infeccion por Gram negativos fue un factor protector con respecto a
otras etiologias. No asi en la sepsis, siendo los pacientes con antecedentes de EPOC, los que
desarrollaban fallo neuroldgico y los que precisaron vasopresores los que presentaron una

mayor mortalidad.

En los pacientes = 65 afos el grado de severidad aumentd la mortalidad, siendo por
tanto mayor en el shock séptico. Una mayor puntuacién SAPS 3 y edad resultd en los

fallecidos, al igual que en el shock séptico cuando se ajustd por grupo diagndstico.

Cuando se analizaron las comorbilidades sdlo la insuficiencia renal permanecié asociada

a la mortalidad en los de > 65 afios y con shock séptico.

Al igual que ocurriera en el grupo de pacientes de < 65 afios, los fallos respiratorio y
neuroldgico resultaron factores prondsticos en el analisis univariante de mortalidad tanto en el
grupo de sepsis como en el grupo de shock séptico cuando se ajutd por grupo diagndstico. Esto
difiere pacialmente de lo encontrado en otras publicaciones donde el fallo renal si que se

asocié a la mortalidad.***%%,

El foco respiratorio también influyd en la mortalidad en el grupo de shock séptico a
diferencia de los pacientes menores de 65 afios en los que el foco de infeccién no se asocid a la

mortalidad.

En el grupo de <65 afos y con shock séptico, al igual que en los 265 afios, la infeccidn
por Gram negativos continué como factor protector, no asi la infeccion por hongos que

aumentd la mortalidad como en el estudio llevado a cabo por Moreno et al.%.
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Los vasopresores también se asociaron a la mortalidad en el grupo de sepsis al igual que

la ventilacién mecanica en el shock séptico.

Sélo en el grupo de shock séptico se encontraron algunas variables analiticas que

aumentaron la mortalidad: lactato, pH bajo, creatinina, INR y bicarbonato bajo.

Tras el andlisis multivariante, sélo los valores bajos de pH, la ventilacién mecanica y el
fallo respiratorio quedaron como predictores de mortalidad en los pacientes > 65 afos, y
dentro de éstos los que presentaron shock séptico. En los pacientes con sepsis sélo el fallo

respiratorio ademas del soporte vasopresor resultaron ser predictores de mortalidad.

Factores de riesgo del desarrollo de sepsis

Debido al envejecimiento de la poblacién por el aumento en la esperanza de vida, el
numero de casos de sepsis en pacientes 2 65 afios ha ido en aumento siendo del 65% en US. En
Europa la edad media de los pacientes que retnen criterios de sepsis es de 65 afios'>™, por
este motivo se decidié realizar un estudio comparativo con este corte de edad. Aunque hay
qgue senalar que la respuesta inmune juega un papel importante independientemente de la
edad ya que la mayoria de pacientes inmunodeprimidos, al igual que los cirréticos y con
antecedentes de alcoholismo tenian menos de 65 afios en el presente estudio. Aparte de la
alteracion del sistema inmune, se ha postulado como un factor de riesgo de sepsis el foco de
infeccidn, siendo el respiratorio en su mayoria en pacientes ancianos, aunque en el presente

estudio no se pudo llegar a esa conclusidon dado que la mayoria de los pacientes ancianos

tenian un foco abdominal.

La mayoria de los pacientes del presente trabajo fueron varones, lo cual coincide con

141828298899 Martin et al.’ reportaron que el riesgo de desarrollar sepsis es un

otros estudios
30% mayor en hombres que en mujeres. En algunos estudios se ha encontrado como ciertos

focos de infeccion, tipo de organismo o comorbilidades que son mas probables de desarrollar

sepsis o presentar mayor mortalidad, son mas prevalentes en un sexo que en otro. En nuestro
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estudio el neumococo fue el segundo microorganismo mas frecuente y éste prevalecié en los
varones. Mientras que ciertas comorbilidades como el cancer y EPOC que predominaron en los

varones se ha visto que incrementan el riesgo de desarrollar sepsis.

Los pacientes con alcoholismo tienen mayor riesgo de infeccion y neumonia por

broncoaspiracién y de peritonitis cuando se asocia a fallo hepatico.

En nuestro estudio los hombres tenian mas antecedentes de alcoholismo y los focos de

infeccién mayoritarios eran el abdominal y respiratorio.

Aunque Valentin et al.*® encontraron un mayor nimero de casos de shock séptico vy
menor nivel de cuidados en mujeres, en nuestro trabajo hubo un predominio de varones con
mayor gravedad en cuanto al diagndstico y no se encontraron diferencias en el nivel de
cuidados (ventilacidon mecanica, vasopresores, transfusiones) salvo la necesidad de

tratamiento quirdrgico que fue mayor en mujeres.

Si se tiene en cuenta que la mayoria de los pacientes eran varones y que el 75% de casos
presentaba shock séptico, era esperable estos resultados. El impacto del sexo en la incidencia
de la sepsis es un tema muy controvertido y las razones de esa disparidad no quedan claras,

requiriendo un futuro andlisis mas profundo y detallado.

Si se tiene en cuenta las comorbilidades, los resultados obtenidos son similares a los

1828298485  Asi la mas frecuente fue la hipertension

encontrados en estudios previos
probablemente en relacion a la elevada edad media de los pacientes. Le sigue en frecuencia el

cancer, presente en un 30,6%, comorbilidad que se asocia con una alteracion de la funcidn

inmune y en algunos casos neutropenia.

El 26,8% de los pacientes de este estudio eran diabéticos, un porcentaje no despreciable
si se tiene en cuenta que los pacientes diabéticos pueden estar inmunocomprometidos ya que

los niveles altos de aztcar hacen a los PMN deficitarios. Estas tres comorbilidades se dan con
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mas frecuencia en pacientes con edad avanzada como son los pacientes de este estudio,
destacando el cdncer como una comorbilidad cada vez mas frecuente en UCI y pacientes

sépticos.

Por otro lado cuando se estratifica por grupo diagndstico, el grado de severidad de los
pacientes diabéticos era menor presentdndose como sepsis. Lo mismo ocurria con el
alcoholismo que se presenta en su mayoria como sepsis, al contrario que la fibrilacién auricular
y la insuficiencia cardiaca crénica que lo hacian como shock séptico sin haber encontrado una

explicacion para este hallazgo.

Aunque las comorbilidades son relevantes no explican por completo la mayor
susceptibilidad a la sepsis con la edad, dada la similar distribucién de comorbilidades que
alteran el sistema inmune. Asi, los pacientes inmunodeprimidos predominaron en los mas
jévenes y la diabetes mellitus lo hizo en los 265 afios. La mayoria de las comorbilidades
prevalecieron en los de mayor edad excepto el alcoholismo y la cirrosis que suelen darse en

poblacién mas joven. Estos hallazgos son congruentes con lo encontrado por otros autores*®>

1" encuentran un incremento en la prevalencia de la diabetes mellitus, cancer

. McBean et a
e insuficiencia renal en pacientes de edad avanzada como causas de un mayor riesgo de

infecciones y sepsis en este grupo de edad.

Fallo de 6rganos

El 69,2% de los pacientes de este estudio tenian 3 o mas fallos de drganos,
predominando a su vez en el grupo de shock séptico, por lo que estaban severamente
enfermos si se compara con la mayoria de estudios en los que predomina solamente un fallo
de drgano. Los Unicos estudios en los que los pacientes presentaban en su mayoria 2 o mas
fallos de 6rganos son el realizado por Blanco et al.”, el de Park et al.?’, y el de Kubler et al.**
siendo en éste ultimo el principal foco de infeccién el abdominal de causa quirdrgica. Asi

mismo, Bouza et al.*® observaron un pequefio descenso en el porcentaje de casos con un Unico
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fallo de érganos y un incremento de casos con tres o mas fallos de érganos entre 2006 y 2011,

asi como un incremento de los casos de fallo renal.

En el presente trabajo los fallos de érganos mas frecuentes por orden de frecuencia
fueron hemodinamico, renal, hematoldgico y en cuarto lugar el respiratorio, a diferencia de la
mayoria de estudios donde el fallo respiratorio fue el mas frecuente por ser también el foco

mas frecuente, no asi en nuestro estudio donde fue el foco abdominal.

La edad 265 afos se asocid a mayor nimero de fallo de drganos (23), respecto a los <65
afios en los que tener ningun fallo de drganos, uno o dos fue mayor que en los 265 afios. Por
tanto, el numero de fallo de 6rganos es mas marcado en los casos de mas edad. En aquellos

estudios en los que la edad media estuvo <65 afnos, el nimero de fallo de 6rganos fue de 1 o

20,2986 65
2 l.

excepto en los de Alberti et al.* y Kiibler et al.** que fueron 3y 4 respectivamente. Los
fallos hemodinamico y renal fueron significativamente mas frecuentes en los 265 afios. El
mayor numero de fallo de drganos y los fallos hemodindmico, renal, hematoldgico y

respiratorio continuaron asociandose a un mayor grado de severidad predominando en el

shock séptico tanto en el grupo de edad de <65 afios como en el de 265 afios.

En cuanto a los valores analiticos, la concentracion media de albimina de los pacientes
de este trabajo fue de 17,45 gr/L, la cual fue significativamente mas baja en el shock séptico al
igual que en el estudio de Czupryna et al."® donde los pacientes con mayor grado de severidad

tenian cifras mas bajas.
Por otro lado, en el grupo de edad de 265 afios, la hipoalbuminemia no se asocié a un
mayor grado de severidad.
102
.77,

El valor medio de leucocitos de 13.144/mm? es igual al reportado por Czupryna et a

pero a diferencia de éste en el que la cifra fue mayor en sepsis severa comparandola con la
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sepsis, en el presente estudio existe un valor mas alto en la sepsis comparandolo con el shock

séptico.

Al igual que Ruiz Alvarez et al.”® en el presente trabajo todos los pacientes tenian cifras
altas de PCR no encontrando diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos
diagndsticos en el valor de PCR, al contrario que Czupryna et al.'® que demostraron que la

concentracion de PCR aumentaba con el grado de severidad.

Los valores de lactato, creatinina e INR fueron mayores en el grupo de shock séptico al
contrario que las plaquetas y el pH que fueron menores con resultados estadisticamente
significativos. La cifra media de lactato fue de 26,78 mmol/L, préxima a la encontrada por

Azkarate et al.%,

Si se comparan las variables analiticas de los dos grupos de edad, las cifras de creatinina
fueron mayores en los pacientes de mayor edad. Hay que sefialar que la insuficiencia renal
como comorbilidad fue también mas frecuente en los 265 afios. Las cifras de lactato también

fueron mayores en este grupo de edad.

La procalcitonina ha sido propuesta como un marcador de infeccidn y se correlaciona
con la severidad de la infeccién. Aunque en el estudio de Ruiz Alvarez et al.”® la concentracién
de procalcitonina fue capaz de diferenciar diferentes grados de sepsis, en el presente trabajo
no se obtuvieron resultados estadisticamente significativos al ingreso, predominando las cifras
>10 pg/ml en el shock séptico, y por debajo de 10 pg/ml en el grupo de sepsis. Existiendo
diferencias a las 48h de ingreso con un mayor porcentaje de valores >10 pg/ml en el grupo de

shock séptico.

Manejo terapeutico

El tratamiento con soporte ventilatorio, vasopresores, transfusiones o cirugia fue mds

frecuente en el grupo de pacientes que se presentaron con mayor severidad y shock séptico.
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Por otro lado, una vez obtenido el antibiograma en los casos con diagndstico microbioldgico, el

tratamiento antibidtico empirico fue considerado apropiado en un 88% de los casos.

Aungue en muchos casos los pacientes de mas edad se someten a una menor intensidad
terapeltica, si se compara con los pacientes mas jovenes que se encuentran en una situacién
critica similar, en este trabajo no hubo diferencias en cuanto al tratamiento de soporte
respiratorio con ventilacién mecanica, ni transfusiones. Por el contrario, si hubo diferencias en
cuanto al tratamiento vasopresor que fue mas frecuente en los de 265 afios, donde también

fue mas frecuente el fallo hemodinamico.

El tratamiento al igual que en la comparacidn previa por grupo diagndstico sepsis vs
shock séptico, se asocidé a una mayor severidad dentro del grupo de pacientes <65 afios. El
tratamiento con vasopresores y ventilacion mecanica continuaron asociandose a una mayor
severidad en el grupo de pacientes 2 65 afios, no siendo la edad avanzada un factor limitante

en cuanto al tratamiento quirurgico que también se asocié a un mayor grado de severidad.

Del total de pacientes sélo obtuvimos qSOFA en 420 pacientes, de los cudles sélo en un
8,3% fue = 2. Se puede deducir que el gSOFA como predictor de recibir cuidados criticos tiene

103
l.

una baja sensibilidad al igual que lo encontrado por Moskowitz et al.™, y los pacientes

clasificados como de bajo riesgo recibirdn en una alta tasa cuidados criticos.

Por tanto, la implementacién del gSOFA como un instrumento para la toma de
decisiones clinicas como el ingreso en UCI puede resultar un retraso a la hora de recibir
cuidados criticos. Por otro lado, cuando analizamos el qSOFA en funcién de la edad, los
pacientes 265 anos son los que presentaron mayor porcentaje de qSOFA >2 y por tanto mayor

riesgo de mortalidad y de precisar cuidados de UCI.

Mortalidad

La mortalidad hospitalaria fue de 38,7% similar a la de nuestro entorno. Asi Castellanos-
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Ortega et al.¥’ en un estudio realizado entre 2005-2008 en pacientes con shock séptico
observaron una mortalidad de 37,5% demostrando asi mismo una reduccién en la mortalidad
asociada con la implementacion de las guias de la SSC que se actualizaron en el 2008. No
obstante, en los ultimos afios se asiste a un descenso en la mortalidad de la sepsis, como asi lo
demuestra un metanalisis®®, pasando de un 46,9% durante los afios 1991-1995 a un 29% de

2006-20089.

Durante el periédo de estudio (2010-2016) se observd un descenso en la mortalidad
salvo un ligero aumento en el 2011 (18,4%), alcanzando el menor porcentage en el 2016 con
un 10,7%. Hay que recordar que es en el 2012 cuando se publican las Ultimas
recomendaciones de la SSC', lo cual pudo influir en el descenso posterior al tomar mas
consciencia de llevar a cabo dichas recomendaciones. En un estudio epidemiolégico de sepsis

I.®® mostraron un incremento en la tasa de mortalidad desde el

severa en Espafia, Bouza et a
afo 2006 al 2011, pero con un descenso en la mortalidad absoluta. En el presente estudio la
tasa de mortalidad se mantuvo estable mientras que la mortalidad absoluta también
descendié al igual que en el estudio de Bouza, hallazgo que nos parece particularmente
importante en el contexto de la edad media y fragilidad de los pacientes. Otros estudios

llevados a cabo recientemente®®®®

, demuestran este descenso con un 17% y 19,7%
respectivamente. Asi mismo, Dombovsky et al.*! y Lagu et al.”> también reportan este descenso
en la letalidad. Por tanto, se puede sugerir que ha habido una mejora en la deteccion y

manejo de las sepsis a través de las campafias educacionales en los ultimos afios lo cual ha

contribuido a reducir la letalidad en nuestros afios de estudio.

La mortalidad en UCI fue de 36% v la hospitalaria de 38,7%, por tanto la gran mayoria
de los que mueren lo hacen en UCI. Si se tiene en cuenta la mortalidad hospitalaria en funcidn
del grupo diagndstico, ésta fue mucho mayor en el shock séptico siendo de 46,9% y de 13,9%

en la sepsis.
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La mortalidad hospitalaria de pacientes con shock séptico publicada por Castellanos®®
fue de 37,5%, menor que la de este estudio, pero la edad media de los pacientes fue también
menor de 64 afios. La edad media de los pacientes en el estudio de Esteban et al.®* fue igual
que en este trabajo (69 afios), publicando mortalidades de 20% y 45% en sepsis y shock séptico
respectivamente. En el resto de publicaciones encontradas®®**** |a mortalidad fue superior a
la de este trabajo, pero también son anteriores al afio 2004 cuando se publican las pautas de
actuacion, excepto lo publicado por Moreno et al.®® que es posterior con mortalidades del 45%

y 52,5% en sepsis y shock séptico respectivamente.

Foco de infeccidn

A diferencia de la mayoria de estudios donde el foco respiratorio fue el mas frecuente,
en el presente estudio fue el foco abdominal. Engel et al.*® y Alberti et al.¥* al igual que en el
presente trabajo encontraron que en el shock séptico las infecciones intraabdominales eran
significativamente mas frecuentes. Aunque en el presente estudio un 75% presentan shock
séptico, la mayoria de los estudios epidemioldgicos previos refieren un 15% lo cual contrasta
con los resultados expuestos. Esto puede ser debido en parte a que cada vez se ingresan mas
pacientes de edad avanzada con mayor grado de severidad como también se muestra en este
estudio y a que los cuadros de sepsis se presentan con mayor severidad siendo el fallo
hemodindmico el mas frecuente (83,7%). No hay que olvidar que en los ultimos afios se esta
tratando con microorganismos multirresistentes a los antibidticos, que pueden ayudar a

agravar la sepsis.

Hay que destacar que los focos urinario y de piel y partes blandas predominaron en el
grupo de sepsis, lo cual puede explicar en parte por qué la diabetes mellitus predominé en

este grupo, dado que los pacientes diabéticos son mas propensos a este tipo de infecciones.
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Se encuentran diferencias en funcidn de la edad, asi los focos abdominal y urinario

fueron mdas comunes en los 265 afios mientras que el foco respiratorio fue mas frecuente en

los <65 anos.

Estos resultados difieren de lo publicado por Martin et al.>?, encontrando la neumonia
como el foco mds frecuente en los de mayor edad, seguido por el foco urinario. El E.coli,
siendo un microorganismo que coloniza la orofaringe de pacientes institucionalizados, fue mds
frecuente en pacientes <65 afos, donde a su vez el foco respiratorio fue mas frecuente.
Destacar finalmente que la severidad de la sepsis no dependié del foco de infeccién ni en el

grupo de pacientes <65 anos ni el de > 65 afios.

Evaluacién de la elevacién de lactato (> 4 mmol/L) y la presencia o ausencia de hipotensién
como marcador prondstico.

Se evalué los niveles de lactato > 4 mmol/L como marcador para identificar a pacientes
con mas riesgo de mortalidad e iniciar medidas de resucitacidn guiadas por protocolo. Casserly
et al.”® encontraron que niveles > 4mmol/L se asocian a mayor mortalidad incluso en ausencia

de hipotension.

Nuestro estudio confirma los hallazgos en estudios previos en cuanto a que niveles > 4
mmol/L se asocian a una mayor mortalidad tanto en presencia como en ausencia de

hipotension.
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Limitaciones del estudio

Una de las limitaciones de este estudio es su caracter unicéntrico, y a pesar del considerable
tamafio muestral, puede afectar a la validez de los resultados. Por otro lado, se trata de un estudio
retrospectivo por lo que la utilizacion de datos administrativos para obtener una definicion vélida de
sepsis no permite asegurar que la secuencia de diagndsticos sea infeccidon-disfuncién organica y no
en sentido inverso. Es mas, la utilizacion de cdodigos de la CIE 9-MC plantea dificultades para

identificar signos clinicos de la respuesta inflamatoria sistémica ante la infeccién.

Sélo se estudiaron pacientes tratados en UCI, por lo que cabe esperar que no todos los
pacientes con sepsis hayan sido tratados en UCI a no ser que no respondieran a medidas de
resucitacién con fluidos y antibidticos, o que su admisidn en UCI fuera considerada inapropiada en

base a la historia médica del paciente, estado funcional o deseos del paciente.

El disefio de este estudio no permitié analizar la hora de administracion del antibiético como

una terapia precoz dirigida por objetivos, lo cual ha sido asociado con un mejor prondstico.

Como en nuestro caso, la mayoria de los estudios se centran en la mortalidad hospitalaria
desestimando que muchos pacientes mueren tras el alta hospitalaria. No obstante, hay muchos
autores que coinciden en afirmar que el valor real de los cuidados intensivos debe ser determinado

por la supervivencia a largo plazo.
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19, Hay un aumento de la incidencia de la sepsis y el shock séptico tratados en una UCI

de un hospital de Nivel Il en los ultimos afos.

29, Existe un descenso de la mortalidad sobre todo a partir del afio 2012 cuando se

publican las ultimas recomendaciones de la Campaia para Sobrevivir a la Sepsis.

32, La mortalidad en UCl aumento con la necesidad de soporte vasopresor en la sepsis

y con la acidosis metabdlica y el fallo respiratorio en el shock séptico.

42, La edad media de nuestros pacientes fue de 69,2 afios, superior a la reportada en
otros estudios, aumentando con la misma la severidad de la sepsis y con un

predominio claro de varones.

52, La mayoria de nuestros pacientes procedian de planta quirdrgica y en shock
séptico, de ahi que también el foco abdominal predominara a diferencia de otros
estudios donde el foco respiratorio fue mayoritario, siendo éste mayor en los

pacientes < 65 ainos.

62. Las medidas de soporte dependieron de la severidad de la sepsis

independientemente de la edad, no siendo ésta un factor limitante.

72. La ventilacion mecdnica también se asocid a una mayor mortalidad en los

pacientes > 65 afios, y el fallo neuroldgico y EPOC en los < 65 afios.

89, y ultima, los niveles de lactato > 4 mmol/L si se asociaron a una mayor mortalidad

fundamentalmente en los pacientes con hipotension.
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ANEXO1 SAPS 3 (MorenoR.P. et al. Intensive Care Med 2005; 31: 1345-55)

Box |
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Variable/Valor 0 3 4 5 6
Tipo Ingreso Programado Urgente
Motivo Ingreso en UCI Ver Box IV
Tipo de Paciente Cirugia Programada No Cirugia / Médico Cirugia Urgente
Lugar Anatémico Cirugia Ver Box IV
Infeccién Aguda al ingreso No Infeccion Nosocomial Respiratoria
en UCI (cualquier origen) (Comunitaria o Nosocomial)
Box I
Variable/Valor 0 3 6 7 8 9 11 13 15 18
Edad <40 40 - 59 60 - 69 70-74 75-79 = 80
Comorbilidad Tratamiento por I. Cardiaca IV / Cirrosis Cancer
Cancer Cancer SIDA metastatico
Hematoldgico
Estancia hospital <14 14-27 228
previa
Procedencia Domicilio / Urgencias / Otra UCI Planta
Quir.Programado Quiréfano
Urgencias
Antes ingreso D.Vasoactivas
ucCl

202




ANEXO1 SAPS 3 (MorenoR.P. et al. Intensive Care Med 2005; 31: 1345-55)

Box IlI
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Variable/Valor 15 13 11 10 8 7 5 3 2 0 2 4 5 7 8
Escala 3-4 5 6 7-12 213
Glasgow
Bilirrubina <2 2-59 26
mg/dI
Temperatura <35 > 35
Creatinina <1,2 1,2-1,9 2-3,4 23,5
mg/dl|
Frec.Cardiaca <120 120 — =160
Ipm 159
Leucocitos <15 =215
x10°
pH <7,26 27,26
Plaquetas x10° <20 20 — 49 50 — 99 2100
T.A. Sistélica <40 40 — 69 70 -120 2120
Oxigenacién PaO2/FiO2 < PaO2/Fi02 | PaO2 <60 Pa02= 60
100y VM 2100y VM y no VM y no VM
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ANEXO1 SAPS 3 (MorenoR.P. et al. Intensive Care Med 2005; 31: 1345-55)

Box IV

Motivo Ingreso en UCI:

Arritmia -5
Convulsiones -4
Shock hipovolémico/hemorragico +3
Abdomen agudo u otra causa digestiva +3
Coma, Estupor, Delirio, Agitacion, etc +4
Shock séptico, anafilactico o no definido +5
Fallo hepatico +6
Déficit neuroldgico focal +7
Pancreatitis severa +9
Efecto masa intracraneal +10
Otro motivo de ingreso 0
Lugar Anatémico Cirugia:

Torax, abdomen, extremidades (Trauma o no trauma) -8
Otra cirugia 0
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ANEXO 2 ESCALA SOFA

0 1 2 3 4
Respiracién®
Pa0,/FIO; (mm Hg) o >400 <400 <300 <200 <100
Sa0,/FIO, 221-301 142-220 67-141 <67
Coagulacién
Plaquetas 10°/mm’ >150 <150 <100 <50 <20
Higado
Bilirubina (mg/dL) <1,2 1,2-1,9 2,0-5,9 6,0-119 >12,0

= 3
Cardiovascular
Tension arterial

PAM 270 mmHg

PAM <70mm Hg

Dopaminaa<5o0
dobutamina a
cualquier dosis

Dopamina a dosis de
5,1-150
Epinefrinaa<0,10
Norepinefrinaa<0,1

Dopamina a dosis de
>150
Epinefrina>0,10
Norepinefrinaa >0,1

Sistema Nervioso Central

Escala de Glasgow 15 13-14 10-12 6-9 <6
Renal

Creatinina (mg/dL) <1,2 1,2-1,9 2,0-34 3,549 >5,0
o flujo urinario (mL/d) <500 <200

Pa0;: presion arterial de oxigeno; FIO,: fraccion de oxigeno inspirado; Sa0,, Saturacion arterial de oxigeno periférico; PAM, presion arterial
media; *Pa0,/FIO; es relacién utilizada preferentemente, pero si no esta disponible usaremos la Sa0,/FIO;; ®Medicamentos vasoactivos
administrados durante al menos 1 hora (dopamina y norepinefrina como ug/kg/min) para mantener la PAM por encima de 65 mmHg.

CRITERIOS qSOFA (Quick SOFA)

Frecuencia respiratoria = 22/min

Alteracion del estado mental

Presidn sistélica arterial <100mmHg
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