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RESUMEN

INTRODUCCION: La sepsis, es considerada, una disfuncion organica secundaria
a una infeccion, con morbilidad y mortalidad variables, como posibilidad de
complicaciones a corto o largo plazo. Se disefid el score gSOFA para la deteccion
de pacientes con sepsis que tendrian resultados sombrios. Objetivo: Evaluar el score
gSOFAy los criterios SIRS como predictores de mortalidad en pacientes con sepsis
en el Servicio de Emergencia del Hospital Daniel Alcides Carrion de la Red
Asistencial Tacna de EsSalud de junio a noviembre del 2017.

METODOLOGIA: Estudio observacional, longitudinal, prospectivo, en pacientes
con sepsis ingresados por emergencia (junio-noviembre 2017). Se describieron las
caracteristicas clinicas-laboratoriales y su asociacion con la mortalidad a los 28 dias
del ingreso. Se buscé asociacion entre gSOFA y SIRS con mortalidad. Se calcul6
el AUROC, sensibilidad y especificidad para los puntos de corte de gSOFA y SIRS,
y una comparacion entre ambos. Se utilizo el programa Stata v.11.0.
RESULTADOS: Se evaluaron a 115 pacientes con sepsis. La mortalidad a los 28
dias fue 28.7%, El uso de ventilador mecanico (RR: 3.11, p<0.001) incrementé el
riesgo de mortalidad. La necesidad de medicamento vasoactivo (RR: 0.53,
p=0.025), una mayor saturacion de oxigeno (RR: 0.95, p=0.029) y mayor nimero
de dias de estancia hospitalaria (RR: 0.94, p=0.001) disminuyeron dicho riesgo. El
AUROC para qSOFA y SIRS fue de 0.58 y 0.49, respectivamente. La sensibilidad
fue de 54.5% (qSOFA) y 56.1% (SIRS); especificidad de 56.1% (qSOFA) frente a
29.3% (SIRS). Al compararlas, no se hallaron diferencias significativas (p=0.17).
CONCLUSIONES: el score gSOFA y los criterios SIRS no son buenos scores para
predecir mortalidad a los 28 dias en pacientes con sepsis en el Servicio de
Emergencia. El score qSOFA fue menos sensible pero mas especifico que los
criterios SIRS para predecir mortalidad a los 28 dias.

PALABRAS CLAVE: gSOFA; SIRS; sepsis; factores asociados; mortalidad
(fuente: BIREME DeCS)



ABSTRACT

INTRODUCTION: Sepsis is considered an organic dysfunction secondary to an
infection, with variable morbidity and mortality, as a possibility of short or long-
term complications. The qSOFA score was designed for the detection of patients
with sepsis that would have dark results. Objective: To evaluate the gSOFA score
and the SIRS criteria as a predictors of mortality in patients with sepsis in the
emergency service of the “Daniel Alcides Carrion de la Red Asistencial Tacna de

EsSalud”, from june to november 2017.

METHODOLOGY: Observational, longitudinal, prospective study in patients
with sepsis admitted by emergency service (June-November 2017). Clinical-
laboratory characteristics and their association with mortality at 28 days after
admission were described. An Association was sought between gSOFA and SIRS
criteria with mortality. The AUROC, sensitivity and specificity for the cut-off
points of gSOFA and SIRS, and a comparison between both were calculated. The
Stata v.11.0 program was used.

RESULTS: We evaluated 115 patients with sepsis. The mortality at 28 days was
28.7%. The use of mechanical ventilator (RR: 3.11, p <0.001) increased the risk of
mortality. The need for vasoactive medication (RR: 0.53, p = 0.025), higher oxygen
saturation (RR: 0.95, p = 0.029) and greater number of days of hospital stay (RR:
0.94, p = 0.001) decreased this risk. The AUROC for qSOFA and SIRS was 0.58
and 0.49, respectively. The sensitivity was 54.5% (qSOFA) and 56.1% (SIRS);
specificity of 56.1% (gQSOFA) versus 29.3% (SIRS). When compared, no
significant difference (p = 0.17) were found.

CONCLUSIONS: gqSOFA score and the SIRS criteria are not good scores to
predict mortality at 28 days in patients with sepsis in the Emergency Service. The
gSOFA score was less sensitive but more specific thant the SIRS criteria for
predicting mortality at 28 days.

KEYS WORDS: gSOFA; SIRS; sepsis; associated factors; mortality (source:
NLM MeSH)
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INTRODUCCION
La sepsis, es una condicion clinica con valores de mortalidad y morbilidad muy
variables, dependiente de la identificacion temprana, el manejo que se realice, asi

como las comorbilidades y el estado de la persona que la padece.

La disfuncion organica causada por la infeccion, conocida como sepsis, tiene una
repercusion importante en la salud de la persona, ya sea a corto o a largo plazo; asi
como un impacto en los sistemas sanitarios representando un problema creciente de
Salud Publica.

El score gSOFA — “quick SEPSIS RELATED ORGAN FAILURE ASSESSMENT ”
(evaluacion rapida del fallo orgénico relacionado a la sepsis), escala basada en 3
criterios (frecuencia respiratoria, presion arterial sistolica y alteracion del estado
mental) fue propuesto en febrero del afio 2016, en el tercer consenso internacional
de sepsis. Esta tiene utilidad en la identificacion temprana fuera de las Unidades de
cuidados intensivos de los pacientes con sospecha de infeccidn que presenten mayor
riesgo de tener un mal pronéstico; y de esta manera poder realizar la busqueda

activa de pacientes con sepsis.

En el presente proyecto se realizara la evaluacion prospectiva del score qSOFA y
los criterios SIRS como predictores de mortalidad en pacientes con sepsis en el
Servicio de Emergencia del Hospital Daniel Alcides Carrién de la Red Asistencial
Tacna de EsSalud, en los meses de junio a noviembre del afio 2017. Asi mismo, se
realizara la comparacién entre ambas escalas pronosticas, lo cual resulta muy
importante debido a que no existe un gold estandar para predecir la mortalidad por

sepsis.

En nuestra ciudad no se han reportado datos de mortalidad, factores asociados a
mortalidad por sepsis y exactitud diagndstica de las escalas usadas en sepsis como
el score qSOFA. Los resultados serviran de base para valorar la utilidad y exactitud
diagnostica de estas escalas como predictores de mortalidad en pacientes con

diagnostico de sepsis en el Servicio de Emergencia.
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CAPITULO | EL PROBLEMA DE INVESTIGACION

1.1

Fundamentacion del problema

La sepsis es una condicion grave, definida como “una disfuncioén organica
potencialmente mortal, causada por una respuesta desregulada del huésped
a la infeccion”. (1) Esta condicion tiene una alta carga de morbilidad,
mortalidad e impacto econdémico para los sistemas de salud, (2) asi como la
posibilidad de consecuencias graves a corto o largo plazo (dafio orgénico,
disfuncion cognitiva, amputaciones, entre otras). (3) No existe una prueba
diagnostica de confirmacion estandar para la sepsis, siendo su diagnostico
en base al juicio clinico y la posterior evidencia de infeccién. (4, 5) Esta
condicion, estd presente en los servicios de emergencia, la cual ha ido
incrementandose a lo largo de los afios, representando mayores cifras de
admisiones hospitalarias de sepsis a través de los servicios de Emergencia,

seguidos de las salas hospitalarias. (6)

Las estimaciones de incidencia y prevalencia de esta condicion varian
considerablemente de acuerdo a la localidad, a las bases de datos de
vigilancia para la misma, (7) y podria deberse también a la heterogeneidad
propia de la enfermedad y a falta de una definicion uniforme. (3) La
incidencia de sepsis se ha reportado en diversos estudios: Henriksen y
colaboradores encontraron valores de 727 casos de sepsis (no graves, graves
y shock séptico) por cada 100 000 habitantes por afio; (8) Husak y
colaboradores, reportaron valores de 103 casos por cada 100 000 habitantes
por afio. (9)

Fleischmann y colaboradores, encontraron tasas de mortalidad hospitalaria
del 17% para sepsis y 26% para sepsis grave. (7) Rhee y colaboradores en
su estudio, encontraron que el 86.8% presentaron sepsis al momento de su
admision hospitalaria por emergencia, el 53.4% requirieron una unidad de
cuidados intensivos y hallaron una tasa de mortalidad hospitalaria del
15.1%; (10) Kievlan y colaboradores en su estudio realizado en Pensilvania,

encontraron una mortalidad en personas con infeccion sospechada de 4.7%
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durante su hospitalizacion. (11) En un hospital de Espafia, Garcia-Villalba
y colaboradores, reportaron un mortalidad de 9.8% en pacientes del servicio
de urgencias con sepsis, y el 16.7% presentaron una estancia prolongada.
(12) En un estudio realizado en un Servicio de Emergencia reportaron
valores de mortalidad a los 28 dias del 31%. (13) En un estudio realizado
en el Perd, se tuvo una tasa de mortalidad de 45% y el 58.4% de pacientes
fallecieron o presentaron complicaciones, la estancia hospitalaria promedio
hallada fue de 17 dias. (14)

Las escalas para valorar pronostico, son instrumentos que sirven para
comparar variables y poder iniciar un criterio de diagndstico, manejo o
riesgo de muerte. Ofreciéndonos la oportunidad de comparar grupos de
pacientes, valorar la gravedad de los mismos, asi como predecir algin
comportamiento (clinico o de otro fendmeno). Son Utiles para ayudar a
tomar decisiones en la clinica o comparar la calidad de atencion. Existen
escalas que pueden ser utilizas en distintos servicios, como las unidades de
cuidados criticos (SOFA, APACHE), emergencia (CURB-65, RANSON),
cirugia (ALVARADO), entre otros. (15)

En el tercer consenso de sepsis, publicado en el afio 2016, (1) nos ofrece al
score gSOFA como modelo para la deteccién del paciente con sospecha de
infeccion que, probablemente tendrian sepsis, disefiada idealmente para el
entorno de Emergencias y atencion pre hospitalaria, tomando como punto
de corte un score qSOFA mayor igual a 2 puntos. Esta escala resultaria Gtil
para investigar mas a fondo la disfuncion orgénica, iniciar o intensificar la

terapia, asi como la posible derivacion de la atencion a unidades criticas.
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Formulacion del problema

¢Seran el score qSOFA (quick SOFA) y los criterios SIRS predictores de

mortalidad en pacientes con sepsis en el Servicio de Emergencia del

Hospital Daniel Alcides Carrion de la Red Asistencial de Tacna EsSalud,

de junio a noviembre del 2017?

Objetivos de la investigacion

1.3.1 Objetivo general

Evaluar el score gqSOFA vy los criterios SIRS como
predictores de mortalidad en pacientes con sepsis en el
Servicio de Emergencia del hospital Daniel Alcides Carrion
de la Red Asistencial de Tacna EsSalud, de junio a

noviembre del 2017.

1.3.2 Objetivos especificos

1. Determinar la frecuencia de pacientes con sepsis en el

Servicio de Emergencia del hospital Daniel Alcides Carrion
de la Red Asistencial de Tacna EsSalud, de junio a
noviembre del 2017.

Describir las caracteristicas de los pacientes con sepsis en el
Servicio de Emergencia del hospital Daniel Alcides Carrion
de la Red Asistencial de Tacna EsSalud, de junio a
noviembre del afio 2017.

Evaluar la exactitud diagndstica a través del area bajo la
curva (AUROC), la sensibilidad y especificidad como
predictores de mortalidad de los scores gSOFA y SIRS.
Determinar la frecuencia de mortalidad en los pacientes con
sepsis en el Servicio de Emergencia del hospital Daniel
Alcides Carrion de la Red Asistencial de Tacna EsSalud, de
junio a noviembre del afio 2017.

Determinar los factores asociados a mortalidad en pacientes

con sepsis en el Servicio de Emergencia del hospital Daniel
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Alcides Carrién de la Red Asistencial de Tacna EsSalud, de
junio a noviembre del afio 2017.

Justificacion

A nivel mundial la sepsis representa un creciente problema de Salud publica,
(16) con tasas de incidencia, morbilidad y de mortalidad variables. (17) En
la Gltima década en paises de altos ingresos se reportan tasas de mortalidad
mayores del 15% hasta valores tan altos como el 30%; sin embargo estos no
pudieron ser estimados en paises de bajos y medianos ingresos, en vias de
desarrollo, por los escasos datos en estos. (7, 17) En los Estados Unidos esta
condicion tiene una incidencia anual en aumento representando un costo
econdmico alto, asi como una enorme carga de morbilidad y mortalidad, asi
como el riesgo de consecuencias a corto a largo plazo en pacientes que lo
padecen. (16)

En el mes de Febrero del afio 2016, el equipo de la Sociedad de Medicina
de Cuidados Criticos (“Society of Critical Care Medicine’s” — SCCM),
publicaron la nueva definicién y las nuevas recomendaciones sobre
SEPSIS, en la actualizacion titulada Sepsis 3; (1) dentro de las cuales
implementan el score gSOFA como método de “screening” rapido en el area
de emergencias para el reconocimiento de personas en alto riesgo de
mortalidad por sepsis. De la misma manera, se recomendo, retomar el uso
del score SOFA, el cual fue propuesto en la primera definicion de sepsis y
fallo organico por el afio 1992, (18) para evaluar la falla organica de los
pacientes con diagnostico de sepsis.

En nuestro pais existen dos estudios que valoran la utilidad del score gSOFA
y/o SOFA. El primero de ellos, un estudio retrospectivo, el cual valora el
score qSOFA y SOFA, fue realizado en una clinica privada de la Ciudad de
Lima, donde encontraron que el score gSOFA no evidencio tener asociacion
estadistica con la mortalidad. (19) EIl segundo, un estudio prospectivo que
valora comparativamente el score SOFA con otros scores pronosticos de

mortalidad, (14) realizado en el Hospital Nacional Hipdlito Unanue en
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Lima, donde encontraron que el score SOFA es (til para predecir mortalidad
y complicaciones en pacientes con sepsis. Por otro lado, los estudios
existentes a nivel mundial, evallan estos scores de manera retrospectiva,
muchas veces reduciéndose el tamafio de la poblacién por la ausencia de

datos para la misma.

En la ciudad de Tacna para el afio 2016, segun la Direccion Regional de
Salud Tacna, (20) la sepsis nombrada como “septicemia” represento la
tercera causa de mortalidad general afectando al 6.8% del total de pacientes
fallecidos. Esta disfuncion organica afectd principalmente a la poblacién
adulta y adulta mayor. No se cuentan con estudios similares, que reporten la
frecuencia de mortalidad por sepsis, asi como la utilidad, exactitud
diagnostica y la precision de los scores usados como predictores de
mortalidad. Es por tal motivo que consideramos importante la realizacion
de este estudio para conocer la exactitud diagndéstica y la utilidad de estas
escalas (qQSOFA y SIRS) como predictores de mortalidad en pacientes con

sepsis.

Definicion de términos
Predictor: Que predice o ayuda a predecir. (Diccionario de la Real
Academia Espafiola)

Sensibilidad: Capacidad de una prueba para detectar la enfermedad (o
condicion en estudio) en sujetos enfermos. (Descriptores en Ciencias de la
Salud)

Especificidad: Capacidad de una prueba para dar como casos negativos los

casos realmente sanos. (Descriptores en Ciencias de la Salud)

Prevalencia: Numero de casos de enfermedad o personas enfermas o de
cualquier fendmeno presentado en una poblacidn especifica, sin algun tipo
de distincion entre los casos nuevos 0 casos antiguos. (Descriptores en

Ciencias de la Salud)
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Tasa de mortalidad: Tasa de muertes producidas en una poblacion durante
un tiempo dado, en general o por una causa determinada. (Diccionario de la

Real Academia Espafiola)

Prondstico: Juicio respecto a los cambios que pueden sobrevenir durante el
curso de una enfermedad, y sobre su duracién y terminacién por los
sintomas que la han precedido o la acompafan. (Diccionario de la Real

Academia Espariola)

SOFA: “Sequential [Sepsis-Related] Organ Failure Assessment Score.” —

Evaluacion de la falla organica secuencial [relacionada a la sepsis]

gSOFA: “quick Sequential [Sepsis-Related] Organ Failure Assessment
Score”. - Evaluacion rapida de la falla organica secuencial [relacionada a

la sepsis]

SIRS: “Systemic Inflammatory response sindrome”. — (Sindrome de

Respuesta Inflamatoria sistémica)

Curva ROC: “Receiver operating characteristic’. — (caracteristica
operativa del receptor). Representacion mediante una grafica creada al

trazar la tasa de verdaderos positivos (sensibilidad) en el eje “y” contra la

tasa de falsos positivos (1-especificidad) en el eje “x”. (21)

AUROC: “Area under receiver operating characteristic”. — (area bajo la
curva ROC). Esta medida estadistica es usada para comparar la bondad de
ajuste de los modelos de regresion logistica de las curvas ROC. Cuantifica
la capacidad de una prueba para discriminar entre 2 resultados. La
interpretacion del AUROC son para un valor de 1.0 (Prueba perfecta), 0,9-
0,99 (Prueba excelente), 0,8-0,89 (Buena prueba), 0,7-0,79 (Prueba justa),
0,51-0,69 (mala prueba) y 0,5 (no tiene valor). Considerandose un valor de
AUROC razonable > 0,7 y un valor fuerte cuando es > 0,8.(21)

Sepsis: “Disfuncion orgénica potencialmente mortal, causada por una

respuesta desregulada del huésped a la infeccion. (1)
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CAPITULO Il REVISION BIBLIOGRAFICA

2.1.

Antecedentes de la investigacion

Freund Y, et al. Prognostic Accuracy of Sepsis-3 Criteria for In-
Hospital Mortality Among Patients with Suspected Infection
Presenting to the Emergency Department. 2017 (Francia, Suiza,
Espafia y Bélgica) (22)

Realizaron un estudio de cohorte prospectivo, multicéntrico donde
evaluaron la validez externa de los criterios sepsis 3 y compararon estos con
los criterios anteriores que usan la puntuacion SIRS y niveles de lactato
sérico. En el presente estudio evaluaron durante 4 semanas a 879 pacientes
con sospecha de infeccion que habian visitado 30 departamentos de
Emergencia en 4 paises europeos, estos fueron examinados y seguidos hasta
la muerte o el alta hospitalaria. Estos pacientes presentaban una sospecha
clinica de infeccion diagnosticada por medicos de emergencias, basados en
la identificacion de una fuente infecciosa (clinica, radioldgica,

microbiologica).

El sitio mas comun de infeccion fue respiratorio (43%). La puntuacion
qSOFA fue de 2 0 mas puntos para 218 pacientes (25%), el score SOFA fue
de 2 0 mas puntos para 297 pacientes (34%). La puntuacién SIRS fue de 2
0 Mas puntos para 653 pacientes (74%), y 176 pacientes (20%) cumplian los
criterios antiguos de sepsis grave (2 o mas criterios SIRS y Lactato sérico >
2 mmol/L).

La mortalidad hospitalaria en el presente estudio fue 8%, para los pacientes
con valores gSOFA menores a 2, la tasa de mortalidad hallada alcanzé el
3%; frente a 24% para los pacientes con score gSOFA de 2 0 méas puntos.
El area bajo la curva ROC (AUROC), para predecir la muerte
intrahospitalaria, fueron mas altas para el puntaje qSOFA (0.80) y SOFA
(0.77), comparado con SIRS (0.65) y 0.65 para Sepsis grave. (p<0.001 en
comparacion con gSOFA).
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Para predecir la mortalidad hospitalaria gSOFA tuvo una sensibilidad del
70% y especificidad del 79%, el score SOFA tenia una sensibilidad del 73%
y una especificidad de 70%.

En el andlisis ajustado por edad y el sitio de infeccion, usando un modelo de
riesgo proporcional (COX), encontraron que un valor de 2 0 méas puntos de
gSOFA se asoci6 con una mortalidad hospitalaria con un hazard ratio (HR)
de 6.2.

El uso de gSOFA encontrd una mayor precision pronéstica de mortalidad

intrahospitalaria que los criterios SIRS o de sepsis grave.

Churpek MM et al. gSOFA, SIRS, and Early Warning Scores for
Detecting Clinical Deterioration in Infected Patients Outside the ICU.
2016 (Estados Unidos) (23)

Estudio de cohorte, observacional, realizado en un Centro de Atencion
terciaria urbana (Universidad de Chicago), desde noviembre del 2008 hasta
enero del 2016.

El objetivo del estudio fue comparar la exactitud del score q<SOFA como
puntuacion de alerta temprana con el “Sindrome de respuesta inflamatoria
sistéemica” (SIRS), al “Modified Early Warning Score (MEWS)” 'y
“National Early Warning Score (NEWS)” en pacientes con sospecha de
infeccion en las salas de hospitalizacion y en el departamento de emergencia
para predecir los resultados adversos. La poblacion final en estudio fueron
30677 pacientes que cumplen con la definicion de sospecha de infeccion
fuera de la Unidad de Cuidados Intensivos.

Encontraron una mortalidad hospitalaria de 5.4% (1649 pacientes), y el
23.2% (7120 pacientes) tuvieron hospitalizacion en la Unidad de Cuidados
Intensivos. De la poblacion en estudio el 88% (27097 pacientes) cumplieron
al menos dos criterios SIRS frente al 38% (11729 pacientes) tenian al menos

dos criterios qSOFA. Al momento de presentar la sospecha de infeccion el
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51% de los pacientes presentaba 2 0 mas criterios de SIRS, el 9% presentaba
2 0 més criterios y el 48% tenia al menos 1 criterio de gSOFA al menos en

una oportunidad.

Dentro del score gSOFA las combinaciones encontradas segun orden de
frecuencia fueron: el criterio respiratorio con el de presion arterial en 5016
pacientes (42.8%), luego el criterio respiratorio con el de alteracion del
estado mental en 3249 pacientes (27.7%), y por ultimo el de presion arterial
con la alteracion del estado mental en 1993 paciente (17.0%). Se encontr6

la presencia de los 3 criterios en 1471 pacientes (12.5%).

Encontraron un area bajo la curva de 0.63 (0.61-0.64) para el score qSOFA,
0.60 (0.58-0.62) para SIRS. La sensibilidad hallada para gSOFA fue de 63%
(mayor igual a 2 puntos) y 93% para SIRS (mayor igual a 2 puntos de los
criterios SIRS).

Yun-Chen X, Jun-Yu W, Shu-Bin G. Use of CRB-65 and quick Sepsis-
related Organ Failure Assessment to predict site of care and mortality
in pneumonia patients in the emergency department: a retrospective
study. 2016 (China) (24)

Realizaron un analisis retrospectivo de un estudio clinico observacional que
fue realizado en el Servicio de Emergencia del Hospital Chao-Yang de
Beijing (China) durante 29 meses, a pacientes con sospecha de Neumonia
seguidos durante 28 dias considerando a todas las causas de mortalidad a los
28 dias como el resultado principal. El analisis se realiz6 en base a los datos
obtenidos del estudio original (1641 pacientes con neumonia), donde se
hallaron las puntuaciones del score CRB-65 (confusion, frecuencia
respiratoria > 30 respiraciones por minuto, presion arterial sistdlica <
90mmHg o presion arterial diastolica < 60mmHg y edad > 65 afios), CRB
(confusion, frecuencia respiratoria > 30 respiraciones por minuto y presion

arterial sistolica < 90mmHg o presion arterial diastdlica < 60mmHg) y
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gSOFA. En el presente estudio tuvieron una mortalidad de 33% a los 28
dias, el 54% de los pacientes se hospitalizaron y el 15% ingresé a la Unidad

de Cuidados Intensivos.

En el presente estudio encontraron que el score gSOFA presenta una
capacidad para identificar pacientes con neumonia en el Servicio de
Emergencia, con alto riesgo de muerte y el requerimiento de una Unidad de
Cuidados Intensivos mayor que el score CRB-65. Asi mismo encontraron
que los pacientes con valores de gSOFA mayor igual a 2 puntos (comparado
con los que tenian menor a 2 puntos), tenian un aumento de dos a tres veces

en la mortalidad a los 28 dias.

El &rea bajo la curva para el score gSOFA (para la mortalidad a los 28 dias)
para el score gSOFA fue 0.655 (IC 95%; 0.626-0.683, p<0.001), para el
score qSOFA asociado a edad mayor igual a 65 afios fue 0.687 (IC 95%;
0.660-0.714, p<0.001); el &rea bajo la curva (para la hospitalizacion) para
qSOFA fue 0.5888 (IC 95%; 0.660-0.714, p>0.05), y el &rea bajo la curva
(para la admision a la Unidad de Cuidados Intensivos) fue de 0.666 (IC 95%;
0.660-0.714, p<0.05).

Henning DJ et al. An Emergency Department Validation of the SEP-3
Sepsis and Septic Shock Definitions and Comparison With 1992
Consensus Definitions. 2017 (25)

En su estudio, realizaron un analisis secundario de 3 estudios de cohortes
observacionales en pacientes con sospecha clinica de infeccion,
documentadas mediante una fuente de infeccion, el diagnostico de la misma
por el médico de urgencias o antibioticoterapia en el departamento de
Emergencia. Se analizaron a 7637 pacientes que cumplieron los criterios de
inclusién y exclusién, se tuvo 4.4% de mortalidad intrahospitalaria total. En
los pacientes que cumplieron 2 0 més criterios de gSOFA la mortalidad fue
del 14.2% (12.2% - 16.2%), en cambio los pacientes que tuvieron menos de
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2 puntos la misma fue 2.5% (2.1% - 2.9%). La sensibilidad de gSOFA
(mayor igual a 2 puntos) fue del 52% (46% — 57%) y la especificidad de
86% (85% - 87%). El Area bajo la curva para el score gSOFA fue de 0.77.
En el estudio ademas encontraron que cuando se basaron en la antigua
definicion de sepsis (en base al SIRS) el 50.2% cumplieron con estas
definiciones. Al comparar los criterios antiguos con los nuevos, los antiguos
(basados en SIRS) tuvieron una tasa de mortalidad menor: 6.8% (6.0% -
7.7%), una sensibilidad mas alta: 83% (79% - 87%) y una especificidad
menor: 50% (49% - 51%) como predictor de mortalidad.

El score qSOFA no demostrd ser mejor o peor que los criterios SIRS para
identificar a pacientes en riesgo de sepsis, sin embargo, ambos son Utiles
para realizar una estratificacion del riesgo de mortalidad. El score gSOFA
demostr6 ser menos sensible pero mas especifica, por otro lado, los criterios

SIRS demostraron ser mas sensibles, pero con menor especificidad.

Donnelly JP, Safford MM, Shapiro NI, Baddley JW, Wang HE.
Application of the Third International Consensus Definitions for Sepsis
(Sepsis-3) Classification: a retrospective population-
based cohort study. 2017 (Estados Unidos) (26)

En un estudio retrospectivo realizado de datos de 30 239 participantes de los
Estados Unidos que fueron recolectados durante los afios 2003 al 2012, en
ellos aplicaron 3 clasificaciones: Infeccién y SIRS, score SOFA y el score
gSOFA; asi mismo hallaron la incidencia en todo el tiempo de estudio, la

mortalidad intrahospitalaria y la mortalidad durante 1 afio.

De la poblacion evaluada hallaron una incidencia de 8.2 eventos por cada
1000 personas por afio para los criterios SIRS, 5.8 eventos por cada 1000
personas por afo para el score SOFA, y 2.0 eventos por cada 1000 personas
por afio para el score gSOFA.



22

La mortalidad intrahospitalaria fue mayor para los pacientes con un score
gSOFA mayor igual a 2 puntos teniendo un 23% (67 de 295 pacientes) de
pacientes que fallecieron comparado con los pacientes que presentaban 2 o
mas criterios SIRS con un 9% (128 de 1392 pacientes). Con respecto a la
mortalidad al afio del alta hospitalaria, fue mayor en los pacientes con el
score qSOFA elevado (mayor igual a 2 puntos) comparado con quienes
presentaban 2 o mas criterios SIRS (29.4 muertes frente a 14.7 muertes por

cada 100 personas, respectivamente).

Giamarellos-Bourboulis EJ et al. Validation of the new Sepsis-3
definitions: proposal for improvement in early risk identification. 2017
(Grecia) (27)

En su estudio analizaron a pacientes con algun tipo de infeccion y al menos
dos signos del sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SIRS). Estos
definen a la sepsis a un score igual a 2 puntos fuera de la unidad de cuidados
intensivos o aquellos pacientes que hayan aumentado un punto del score
SOFA dentro de la Unidad de Cuidados Intensivos.

De los pacientes evaluados, hubo 3346 infecciones fuera de la Unidad de
Cuidados Intensivos y 1058 dentro de la misma. La mortalidad hallada a
pacientes quienes tenian mayor igual a 2 criterios de SIRS fue de 25.3%, y
para quienes tuvieron un score gSOFA mayor igual a 2 puntos fue de 41.2%.
La sensibilidad hallada para el score gSOFA y para los pacientes que
presentaban 3 o mas criterios de SIRS para determinar la disfuncion
organica fuera de la unidad de cuidados intensivos fue de 48.7% y 72.5%,

respectivamente.

Encontraron que el score gSOFA tenia una sensibilidad de 60.8% como
predictor de mortalidad, adicionalmente proponen que al aumentar un valor
de pH arterial menor igual de 7.30 al score qSOFA, este incrementa su
sensibilidad como predictor de mortalidad hasta 67.5%.
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Mejia VOS. Escalas SOFA y gSOFA como prondstico de la mortalidad
en pacientes con diagnostico de sepsis en el servicio de UCI en la Clinica
Good Hope en el periodo de enero-diciembre del 2015. Peru 2017 (19)

En su estudio observacional, retrospectivo realizado de las historias clinicas
de pacientes hospitalizados en la Unidad de Cuidados Intensivos de una
clinicaen la ciudad de Lima — Peru con diagndstico de sepsis en el afio 2015
(Enero — Diciembre). Reportan una tasa de mortalidad de 28.3%, de las 53
historias clinicas que cumplieron con los criterios del estudio, mas de la
mitad de pacientes (66%) habian ingresado por el Servicio de Emergencia.
El promedio de dias de hospitalizacion en los pacientes fue de 14 dias, de la
poblacion en estudio el 49.1% tuvieron una estancia hospitalaria prolongada
(definida como mayor a 10 dias). El principal foco de sepsis fue el
respiratorio (41.5%). El score qSOFA tuvo un promedio de 1.36 puntos y
de la escala SOFA 5.08 puntos. ElI 84.9% de pacientes tenian alguna
comorbilidad. Encontraron que tener una creatinina sérica mayor igual a 1.2
mg/dL brinda 11.7 chances mas de fallecer comparado con quienes tenian
valores normales, de la misma manera, el tener un nivel de lactato sérico
mayor igual a 2mmol/L, brinda 5.8 chances mas de fallecer que en valores

normales.

El area bajo la curva ROC para el score SOFA fue de 0.698 (p=0.026); para
el score qSOFA fue de 0.583 (p=0348), resultando significativa solo para el
score SOFA. Para el score SOFA, hallaron una sensibilidad de 46.7% y una
especificidad de 86.8%, para el score gSOFA los mismos fueron 93.3% de

sensibilidad y 21.1% de especificidad.

2.2 Marco teorico
2.2.1. SEPSIS
2.2.1.1. Evolucién histérica de sus definiciones

La primera definicidn sobre sepsis fue dada a conocer

por Bone y colaboradores en el afio 1992, (18) con el
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objetivo de estandarizar la terminologia existente, y
eliminar confusiones sobre las mismas (infeccion,
bacteriemia, sepsis, sepsis severa, shock séptico,
sindrome de disfuncion organica multiple). De esta
manera se puedan hacer comparaciones y evaluar la
eficacia de las intervenciones terapéuticas. Los
autores proponen, al Sindrome de Respuesta
Inflamatoria sistémica (SIRS) como el proceso
inflamatorio sistémico, sin considerar su etiologia
(Ver figura 01). Este sindrome puede ser a causa de
cuadros infecciosos o no infecciosos (Pancreatitis,
quemaduras, isquemia, trauma entre otros) Ver
Figura 02. Todos los términos propuestos en el afio
1992 se pueden observar en la Figura 03. Las
definiciones sobre sepsis y sepsis severa fueron las

siguientes:

- Sepsis: “Respuesta sistémica inflamatoria
(SIRS) a un proceso infeccioso confirmado”.
- Sepsis severa: “Sepsis asociado a una
disfuncién  organica, hipoperfusion o

hipotension inducida por sepsis”.
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- Temperatura >38°C 0 <36°C

- Frecuencia cardiaca >90 latidos/min

- Frecuencia respiratoria >20 respiraciones/min o PaCO2 <32 mmHg

- Recuento de glébulos blancos >12.000 células/mm3, <4000 células/mm3, 0 >10
% de formas inmaduras (en banda)

Figura 01: Criterios Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica. SIRS (Adaptado de: Bone RC,
Balk RA, Cerra FB, Dellinger RP, Fein AM, Knaus WA, et al. Definitions for Sepsis and Organ
Failure and Guidelines for the Use of Innovative Therapies in Sepsis. Chest. 1992; 101(6):1644-55).

: ACTEREMI
/ OTHER
INFECTI
i SEPSI TRAUMA
t BURNS
11 PANCREATITIS

BLOOD BORNE INFECTION

Figura 02. Interrrelacion entre el sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SIRS), sepsis y la
infeccion. (Tomado de: Bone RC, Balk RA, Cerra FB, Dellinger RP, Fein AM, Knaus WA, et al.
Definitions for Sepsis and Organ Failure and Guidelines for the Use of Innovative Therapies in
Sepsis. Chest. 1992; 101(6):1644-55).
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- Infeccidon: Infeccion es un fendmeno microbiano caracterizado por una
respuesta inflamatoria en presencia de microorganismos o la invasion del tejido
del huésped normalmente estéril por estos organismos.

- Bacteremia: bacteremia se refiere a la presencia de bacterias viables en la
sangre.

- Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica: es una respuesta inflamatoria
sistémica a una variedad de injurias clinicas severas.

- Sepsis: es la respuesta sistémica a la infeccidn, manifestada por 2 0 mas criterios
del sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SIRS) como resultado a una
infeccion

- Sepsis severa: sepsis asociada con disfunciéon organica, hipoperfusion, o
hipotensién. La hipoperfusion o la perfusion anormal pueden incluir, pero no
estan limitadas a acidosis lactica, oliguria, o alteracion aguda en el estado mental.
- Shock séptico = es sepsis con hipotensién a pesar de la adecuada resucitacion
con fluidos con la presencia de perfusion anormal que puede incluir, pero no estan
limitadas a acidosis, oliguria, o alteracion aguda en el estado mental. Los
pacientes que se encuentran recibiendo agentes inotropicos 0 vasopresores
pueden no tener hipotension en el momento que las anormalidades de perfusion
son medidas.

- Hipotensidn inducida por sepsis = presion arterial sistélica <90 mmHg o una
reduccion de > 40 mmHg del basal, en ausencia de otras causas de hipotension.
- Sindrome de Disfuncion organica multiple (SDOM) = Presencia de funcion
organica alterada en un paciente agudamente enfermo tal que la homeostasis no

puede ser mantenida sin intervencion.

Figura 03: Definiciones de términos (Tomado de: Bone RC, Balk RA, Cerra FB, Dellinger RP, Fein
AM, Knaus WA, et al. Definitions for Sepsis and Organ Failure and Guidelines for the Use of
Innovative Therapies in Sepsis. Chest. 1992; 101(6):1644-55).
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En el afio 2001, Levy y colaboradores, (28) en el
segundo consenso de sepsis revisan lo propuesto en el
primer consenso por Bone y colaboradores, (18)
donde resaltan que la limitacion de los criterios SIRS
es que estos pueden ser desencadenados por
condiciones infecciosas o no infecciosas. Estos
criterios basados en la clinica, podrian ser menos
consistentes que las caracteristicas bioquimicas, para

la identificacion de la respuesta inflamatoria.

Hacen hincapié en la importancia de las herramientas
necesarias para reconocer y diagnosticar la sepsis
tempranamente y nos proponen una lista de 31
posibles signos de inflamacion sistémica en respuesta
a la infeccién, como criterios diagnosticos de sepsis;
siendo estos inespecificos para el mismo, sin
embargo, resultan Utiles para los médicos en el
estudio del paciente que ingresa con una infeccion

documentada o sospechada. Ver Figura 04

o Sepsis: Sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica mas una infeccion sospechada o
documentada.

o Sepsis severa: Hipoperfusion tisular o

disfuncion organica inducida por sepsis.
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Infeccidn, documentada o sospechosa, y los siguientes factores:
Variables generales
- Fiebre (> 38.3 °C)
- Hipotermia (temperatura base < 36 °C)
- Frecuencia cardiaca > 90 latidos por min.
- Taquipnea
- Estado mental alterado
- Edema importante o equilibrio positivo de fluidos (> 20 mL/kg ml/kg
durante més de 24h)
- Hiperglucemia (> 140mg/dL o 7.7 mmol/l) en ausencia de diabetes
Variables inflamatorias
- Leucocitosis (RGB > 12000 ug)
- Leucopenia (RGB < 4000 ug)
- RGB normal con més del 10% de formas inmaduras
- Proteina C reactiva en plasma superior a 2 DS por encima del valor
normal
- Procalcitonina en plasma superior a 2 DS por encima del valor normal
Variables hemodinadmicas
- PAS <90 mmHg, PAM < 70 mmHg o una disminucion de la PAS > 40
mmHg en adultos o inferior a 2 DS por debajo de lo normal segun la edad
Variables de disfuncion organica
- Hipoxemia arterial (PaO2/FiO2 < 300)
- Oliguria aguda (diuresis < 0.5 ml/kg/h durante al menos 2 horas a pesar
de una adecuada reanimacion con fluidos)
- Aumento de creatinina > 0.5 mg/dL o 44.2 umol/L
- Anomalias en la coagulacion (INR > 1.5 0 aTPT > 60seQ)
- lleo (ausencia de borborigmos)
- Trombocitopenia (recuento plaquetario < 100 pL™?)
- Hiperbilirrubinemia (bilirrubina total en plasma > 4 mg/dL o 70 pumol/L)
Variables de perfusion tisular
- Hiperlactatemia (> 1 mmol/L)

- Reduccidn en llenado capilar o moteado

Figura 04: Criterios para el diagnéstico de sepsis.

RGB = Recuento de Glébulo blanco; DS = Desviacién estandar; PAS = presion arterial sistolica;
PAM = presién arterial media; INR = razdn internacional normalizada; aTPT = tiempo de
tromboplastina parcial activado.

Los criterios para el diagnéstico de sepsis en la poblacion pediatrica son signos y sintomas de
inflamacién e infeccion con hipertermia o hipotermia (temperatura rectal > 38.5° 0 < 35° C),
taquicardia (puede no observarse en pacientes hipotérmicos) y al menos alguna de las siguientes
indicaciones de funcidn organica alterada: estado mental alterado, hipoxemia, aumento del nivel de
lactato en suero o pulso saltén (Tomado de: Levy MM, Fink MP, Marshall JC, Abraham E, Angus
D, Cook D, et al. 2001 SCCM/ESICM/ACCP/ATS/SIS International Sepsis Definitions Conference.
Intensive Care Med. 2003;29(4):530-8)
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En el afio 2016, se publicd el tercer consenso de sepsis
(SEPSIS 3), (1) como respuesta a la necesidad de
evaluar las definiciones sobre sepsis, después de
aproximadamente 1 década. Se convoco a un grupo
de trabajo conformado por especialistas de las
distintas areas de cuidados criticos, enfermedades

infecciosas, quirdrgicos y neumologia.

Este grupo de trabajo, tuvo como objetivo buscar la
diferenciacion de la sepsis de las infecciones sin
complicaciones, y poder actualizar sus definiciones
comprendiendo la pato-biologia de la misma. No
existe una prueba diagndstica estandar validada, ni
procesos para llevar acabo las definiciones de sepsis
y shock séptico, lo cual se manifiesta en las cifras
variables de incidencia y mortalidad. Se reconoce
nuevamente la importancia del reconocimiento
precoz de los pacientes con infeccion sospechada con
probabilidad de desenlace fatal. Estos criterios
deberian estar facilmente disponibles para su
realizacion extra-hospitalaria, en sala de urgencias y

salas hospitalarias.

El grupo de trabajo refiere que los criterios SIRS son
de poca ayuda, debido a que pueden representar una
respuesta del hospedero a algan insulto infeccioso o
no infeccioso, y no indican necesariamente una

respuesta desregulada.
En este consenso proponen las nuevas definiciones:

- Sepsis: “Disfuncion orgdnica

potencialmente mortal causada por una
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respuesta desregulada del hospedero a una
infeccion”

- Sepsis severa: “Se abandona este término”

El grupo de trabajo recomienda para valorar la
disfuncion organica el uso del score SOFA
(“Sequential Organ  Failure  Assessment” —
Evaluacién fallo organico secuencial). (29) Una
puntuacion SOFA mayor igual a 2 puntos, se
encuentra asociada a una mortalidad intrahospitalaria

mayor a 10%. (Figura 05)
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Score
Sistema 0 1 2 3 4
Respiratorio
<200 con | <100 con
PaO,/ FiO2, mmHg >400 | <400 <300 soporte soporte
respiratorio respiratorio
Coagulacion
Plaquetas, x10°/ uL >150 | <150 <100 <50 <20
Higado
Bilirrubina, mg/dL <12 1.2-19 |2.059 6.0-11.9 >12.0
Dopamina E zﬁig"na o Dopamina >15
PAM | PAM <5 0 ebinefrina o  epinefrina
Cardiovascular >70 <70 dobutamina 0.1 o >0.1 0
mmHg | mmHg (cualquier - norepinefrina >
dosis)* noreglnefrma 01"
<0.1
Sistema Nervioso central
Escala de Coma de ;o li3q4 | 1012 6-9 <6
Glasgow
Renal
Creatinina, mg/dL <12 1.2-1.9 2.0-3.4 3.5-4.9 >5.0
Flujo urinario, mL/d <500 <200

Figura 05: Sequential [Sepsis-related] organ failure assessment score (SOFA score).
Abreviaturas FiO2: Fraccion inspirada de oxigeno; PaO,: Presidn parcial de oxigeno; PAM: Presion arterial media.
*Las dosis de catecolaminas son dadas en ug/kg/min por al menos 1 hora.
Tomado de: Vincent JL, Moreno R, Takala J, etal. The SOFA (Sepsis-Related Organ Failure Assessment) score
to describe organ dysfunction/failure. Intensive Care Med. 1996;22(7):707-710.

Los autores proponen al score quick SOFA, como
método de “screening” para pacientes con sospecha
de infeccion que presenten mayor riesgo de
mortalidad, con el fin de identificar y buscar
activamente a los pacientes con disfuncién organica,

iniciar el tratamiento o aumentarlo o para derivarlo a
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unidades mas especializadas (UCI/UCIN). Ver
figura 06

gSOFA score

Frecuencia respiratoria > 22 respiraciones por minuto

Presion arterial sistolica < 100 mmHg

Alteracion del estado mental (Medido con una disminucion de un punto
de la Escala de Coma de Glasgow)

Figura 06: quick Sequential [sepsis-related] organ failure assessment (QSOFA) (Tomado
de: Singer M, Deutschman CS, Seymour CW, Shankar-Hari M, Annane D, Bauer M,
et al. The Third International Consensus Definitions for Sepsis and Septic Shock (Sepsis-
3). JAMA. 2016;315(8):801-10).

2.2.1.2. Score SOFA (evaluacion de la falla orgénica
secuencial relacionada a la sepsis)

En el tercer consenso de sepsis, el grupo de trabajo
reconociendo que no existian medidas para reconocer
una respuesta desregulada del huésped, evaluaron
criterios clinicos, los cuales podrian identificar a las
personas con infeccion con mayores probabilidades
de presentar sepsis. Esto se realizO en base a
historiales médicos electrénicos (retrospectivamente)
de pacientes con presunta infeccion de en hospitales
de Estados Unidos y otros. De los datos de pacientes
con infeccion sospechada se evaluaron el Sindrome
de Respuesta inflamatoria sistémica (SIRS), la
disfuncion organica (con el score SOFA y con el
Sistema de Disfuncion Organica Logistica) y se
correlacionaron con los resultados posteriores
(mortalidad hospitalaria y mortalidad; y estancia en la
Unidad de Cuidados Intensivos de 3 dias 0 mas). Esta
correlacion se realizé con el area bajo la curva ROC
(AUROC: area under ROC curve).
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En este consenso, se propone al score SOFA para
valorar la disfuncion orgénica, por ser mas conocido
y mas simple de realizar en comparacion con el
Sistema de Disfuncién Organica Logistica. Un valor
de score SOFA de 2 puntos 0 mas o un aumento del
score SOFA de 2 puntos (con un score basal distinto

a 0) se asocia a mayor mortalidad. (Ver Figura 05)

Score QSOFA (Evaluacién rapida de la falla

secuencial, relacionada a la sepsis)

Este score quick SOFA fue hallado con una regresién
logistica multivariable. EI grupo de trabajo identifico
que 2 de 3 variables clinicas (escala de coma de
Glasgow menor igual a 13 puntos; frecuencia
respiratoria mayor igual a 22 respiraciones por
minuto y una presion arterial sistlica de 100 mmHg
0 menos) mostraron una validez predictiva (AUROC:
0.81; 1C95%, 0.80-0.82) similar a la puntuacion
SOFA fuera de la Unidad de Cuidados Intensivos.
Estas variables fueron robustas a distintos analisis de
sensibilidad, incluso con una alteracion del estado
mental evaluada de forma méas simple (Escala de
Coma de Glasgow menor 15 puntos) y en el extra-
hospitalario, en el Servicio de Emergencia o en salas

hospitalarias conjuntas.

De esta manera el grupo de trabajo, reconocié que
estas 3 variables proporcionaban criterios sencillos
para realizar el reconocimiento de pacientes adultos
con sospecha de infeccion que tendrian alta
probabilidad de tener resultados pobres. El score de

coma de Glasgow se enfatiz0 y asi reducir la carga de
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medicién (score de Coma de Glasgow menor a 15
puntos) para un estado mental alterado.

Este score puede ser evaluado sin necesidad de
pruebas de laboratorio, de manera réapida, sencilla y
repetidamente. Siendo recomendada para hacer una
investigacion més profunda de la disfuncion organica,
intensificar las terapias, o enviar a un area de atencion

critica o aumentar los controles. (Ver Figura 06)

Fisiopatologia

La sepsis esta causada por una respuesta inflamatoria
excesiva 'y una supresion de la respuesta
inmunoldgica, acompafiados de una alteracion en el

retorno a la homeostasis normal del hospedero. (30)

Posterior a la infeccion de una persona, el patégeno
invasor es reconocido por el Sistema Inmune Innato
del hospedero. Mayormente este sistema innato, es
capaz de proteger y equilibrar la respuesta del
hospedero a las infecciones, con la eliminacion del
patdgeno invasor a través de diversas reacciones
inflamatorias, como la liberacién de quimiocinas y
citocinas, retornando a la homeostasis por medio de

los mecanismos compensatorios.

En algunos procesos infecciosos, el patdgeno invasor
no es eliminado por el Sistema Inmune Innato, y de
esa manera logra multiplicarse, evadiendo las
respuestas  inmunitarias  desencadenando  un

desequilibrio en ellas.

Como se mencionG anteriormente, la sepsis esta

caracterizada por una inflamacion excesiva y una
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supresion inmunoldgica, a través de diversas vias
celulares. La inflamacion excesiva es ocasionada por
la liberacién de los mediadores pro-inflamatorios por
parte de los leucocitos y celulas del sistema de
coagulacién, del complemento y endoteliales (Figura
07). Esta inflamacién excesiva causa una lesion
celular con una activacion sostenida del sistema
inmunoldgico y disfuncion organica. La supresion
inmunoldgica, afecta al Sistema Inmune Innato como

al adaptativo.

TNF

IL-1B

IL-12

IL-18

Figura 07: Citocinas pro-inflamatorias implicadas en la patogénesis de
la sepsis. (Tomado de: TvdP, FLvdV, Scicluna BP, Netea MG. The
immunopathology of sepsis and potential therapeutic targets. Nat Rev
Immunol [Internet]. 2017 [citado 17 de mayo de 2017]; Advance online
publication. Disponible en:
https://www.nature.com/nri/journal/vaop/ncurrent/full/nri.2017.36.html)

Cuando se activa el complemento, producto de la
sepsis, se liberan fragmentos pequefios de activacion,
los cuales tienen efectos pro-inflamatorios potentes,
asi como el efecto de reclutamiento y activacion de
leucocitos, células endoteliales y plaquetas; esta
activacion desregulada del complemento tiene
repercusiones dafiinas en los tejidos y la disfuncion

organica.

La sepsis esta asociada a una activacion constante del

sistema de coagulacion, lo cual puede desencadenar
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una coagulacion intravascular diseminada (CID) y
hemorragia, por consumo de los factores de
coagulacion y plaquetas. El principal factor de

activacion en la sepsis lo representa el Factor tisular.

La sepsis ademds, causa desequilibrios en el
metabolismo celular, desregulacién de las vias de
oxidacion, cambios en el microbioma intestinal y
pulmonar, asi como respuestas gendmicas con
alteraciones en las células inmunes y su efectividad al
momento de enfrentar a diferentes patdgenos. Los
cuales en conjunto favorecen la disfuncion organica

producida por la respuesta desregulada a la infeccion.

Diagnostico

Actualmente, para el diagnostico de sepsis se requiere
la presencia de una disfuncion orgénica que amenaza
la vida, como respuesta desregulada a una infeccion
(sospechada clinicamente o confirmada mediante

algin examen complementario: cultivo).

Para valorar la disfuncién organica se utiliza el score
SOFA (Figura 05), un score > 2 puntos o un cambio
agudo en el score > 2 puntos (con un score basal
distinto a 0) nos indica una disfuncién orgénica, con
una infeccién confirmada o sospechada. Esta
disfuncion podria afectar al sistema respiratorio,
cardiovascular, coagulacion, neuroldgico, hepético o

renal.
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DEFINICIONES

El score gSOFA y los criterios SIRS son predictores de mortalidad en pacientes con

sepsis en el Servicio de Emergencia del Hospital Daniel Alcides Carrion de la Red

Asistencial Tacna de EsSalud, de junio a noviembre del 2017.

3.2.  Operacionalizacion de las variables

Variable Indicador Categorizacion Escala de

medicion

Sexo Género organico O=Femenino Nominal

1=Masculino Dicotomica

Edad NUumero  de  afios | Afios cumplidos Razon
cumplidos al momento Discreta
del ingreso

Frecuencia Numero de | NUmero de latidos por | Razon

cardiaca (FC) contracciones del | minuto Discreta
corazén por unidad de
tiempo

Presion arterial | Valor de presion arterial | Presion arterial | Razén
sistélica y diastolica | tomada en mmHg Discreta
tomada mediante un
tensiometro digital con
el paciente en posicion
decubito dorsal, en
reposo.

Temperatura (T) | Valor de temperatura | Temperatura corporal | Razon
axilar tomada con un | (axilar) tomada Discreta
termometro axilar

Saturacion  de | Saturacion de oxigeno | SaO2 medida Razon

oxigeno (SaOz2) | medida por el oximetro Discreta
de pulso, con fraccién
inspirada de oxigeno
ambiental.

Criterios Frecuencia respiratoria: | 0 < 22 respiraciones | Razén

gSOFA niamero  de  ciclos | por minuto (rpm) Discreta
respiratorios en un |1 > 22 respiraciones

minuto

por minuto (rpm)
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Presion Arterial | 0 > 100 mmHg Ordinal
Sistdlica 1 <a 100 mmHg Dicotémica
Alteracion del estado | 0= No (EG: 15) Ordinal
mental: Basada en una | 1= Si (EG: < 15) Dicotémica
disminucion en  al

menos 1 punto en la

Escala de coma de

Glasgow (ECG).

Criterios SOFA | Disfuncion respiratoria: | 0 > 400 mmHg Razo6n
Valor del indice | 1 <400 mmHg Discreta
Pa0,/FiO2 (mmHg) y/o | 2 <300 mmHg
necesidad de soporte | 3 < 200 mmHg con
ventilatorio. soporte respiratorio.

4 < 100 mmHg con
soporte respiratorio.
Disfuncion 0> 150 000 Razon
coagulatoria:  Numero | 1 < 150 000 Discreta
de Recuento de | 2 <100 000
Plaquetas (10°/mm?). 3 <50 000
4 < 20000
Disfuncion  hepatica: | 0 < 1.2 mg/dL Razon
Valor de Bilirrubina | 1 =1.2-1.9 mg/dL Discreta
sérica (mg/dL). 2 =2.0-5.9 mg/dL
3=6.0-11.9 mg/dL
4 >12.0 mg/dL
Disfuncion 0=PAM > 70 mmHg | Razén
cardiovascular: valor de | 1 = PAM < 70 mmHg | Discreta
presion arterial media | 2 = Dopamina < 5 0
(PAM) y/o utilizacién | dobutamina (a
de medicamentos | cualquier dosis) *
vasoactivos para | 3 = Dopamina 5.1-15
mantener PAM > 65 | o epinefrina < 0.1 o
mmHg. norepinefrina < 0.1 *
4 = Dopamina > 15 0
epinefrina > 0.1 o
norepinefrina> 0.1 *
Disfuncion renal: Valor | 0 < 1.2 mg/dL Razon
de Creatinina sérica | 1=1.2-1.9 mg/dL Discreta

(mg/dL)  ylo  flujo
urinario (mL/dia).

2 =2.0-3.4 mg/dL
3=35-49mg/dLo<
500 mL/dia

4>5.0 mg/dL 0 <200
mL/dia
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Disfuncion neurologica: | 0 =15 Razo6n
Valor de la Escala de | 1=13-14 Discreta
Glasgow 2=10-12
3=6-9
4<6
Criterios SIRS | Leucocitos (103/mm?®) o | 0 < 12 000 cel/mm? o | Ordinal
formas inmaduras | > 4000 cel/mm® o < | Dicotdmica
(abastonados/mm?3) en | 10% abast.
sangre: NOmero de | 1> 12 000 cel/mm3o
glébulos blancos en | < 4000 cel/mm® o >
sangre por mm?® y/o | 10% abast.
porcentaje de
abastonados por mm?®
Frecuencia cardiaca | 0 < 90 latidos por | Ordinal
(latidos/ minuto) minuto (Ipm) Dicotémica
1 > 90 latidos por
minuto (Ipm)
Frecuencia respiratoria | 0 < 20 resp/min o | Ordinal
(respiraciones/minuto) | PaCO2> 32 mmHg Dicotémica
0 presion arterial de |1 > 20 resp/min o
CO2 (mmHg) PaCO, < 32 mmHg
Temperatura (°C): valor | 0 <38 0 > 36° Ordinal
de temperatura corporal | 1 >38° 0 <36° Dicotomica
Factores Comorbilidades: 0=Ninguna Nominal
asociados Trastorno que puede | 1=Diabetes Mellitus | Politomica

acompafiar a
enfermedades
primarias. Coexistencia
de dos 0 mas patologias
no relacionadas

2=Hipertension

arterial

3=Enfermedad

cronica
4=Asma

5=Tuberculosis

renal

6=Otras (especificar

cual)
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Sitio de infeccion: | 0= Ginecoldgico Nominal
Punto de inicio de la | 1= Respiratorio Politdbmica
sospecha de infeccion | 2= Urinario
en los pacientes 3= Abdominal
4= otras (especificar
cual)
Estancia  prolongada | 0=No Ordinal
Estancia  hospitalaria | 1=Si Dicotoémica
mayor a 10 dias
Ventilacion mecéanica: | 0= No Ordinal
Necesidad de soporte | 1= Si Dicotémica
respiratorio a través de
un ventilador mecénico.
Destino final: 0=Alta Ordinal
El servicio al que es | 1=Observacion Politomica
enviado el paciente | 2=Hospitalizacion
posterior a su ingreso | servicio de Medicina
hospitalario 2=Hospitalizacion en
Unidad de Cuidados
intensivos/Unidad de
cuidados intermedios
Mortalidad Mortalidad a los 28 dias | 0= Vive Ordinal
de ingreso hospitalario | 1= Fallecido Dicotémica

*Las dosis de catecolaminas son dadas en ug/kg/min por al menos 1 hora.
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CAPITULO IV METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

4.1.

4.2.

4.3.

Disefio
Se realiz6 un estudio observacional, analitico, correlacional, longitudinal,

prospectivo.

Lugar y tiempo
El presente estudio fue realizado en el Servicio de Emergencia del Hospital
I “Daniel Alcides Carrién” de la Red Asistencial Tacna de EsSalud durante

los meses de junio a noviembre del afio 2017 (20 semanas).

Poblacion, muestra y muestreo

Se obtuvo una poblacion total de 238 personas ingresadas con sospecha de
infeccion por el Servicio de Emergencia del Hospital III “Daniel Alcides
Carrion” de la Red Asistencial Tacna de EsSalud, luego de lo cual se obtuvo
una muestra de 147 pacientes que ingresaron con sospecha de sepsis, de
estos pacientes, 32 fueron excluidos por presentar sélo un cuadro infeccioso
(SOFA valorado al ingreso < 2 puntos), confirmandose la sepsis en 115
pacientes, los cuales ingresaron al estudio al cumplir los criterios de
inclusion y exclusion. (véase diagrama de flujo de seleccion de la muestra

mas adelante). Se realizé un muestro de tipo censal.

4.4.1. Criterios de inclusion
Personas mayores de 18 afios con diagndstico de sepsis que
aceptaron participar del estudio (o sus familiares en el caso de

compromiso de conciencia).

Personas con diagndstico de sepsis que ingresaron por el Servicio de
Emergencia del Hospital III “Daniel Alcides Carrion” de la Red

Asistencial Tacna de EsSalud.

4.4.2. Criterios de exclusién

Personas que tenian un valor de hemoglobina menor a 7 gr/dL.

Personas que recibieron tratamiento previo en algun establecimiento

de salud (Fluidoterapia o antibioticoterapia).
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Personas que no contaban con alguna de las variables para valorar el
score gSOFA, SIRS o SOFA.

Personas en las cuales se descartd alguna patologia infecciosa 0 no

fue posible su confirmacion.

Personas que tenian el diagnostico de ingreso de shock séptico
(debido a que se considera que las anormalidades circulatorias y
celulares/metabdlicas de este cuadro, son lo suficiente profundas,

como para aumentar sustancialmente la mortalidad) (1)

Procedimientos

Para la recoleccion de los datos clinico laboratoriales se utiliz6 una ficha de
recoleccion de datos (Anexo 01), la cual fue llenada por el investigador
principal en base al seguimiento del paciente desde su ingreso por el
Servicio de Emergencia. La evaluacion integral del paciente fue registrada
en el &rea de triaje, observacion o en la unidad de trauma shock (UTS) del
Servicio de Emergencia por el personal asistencial de turno, antes de alguna
intervencion terapéutica. EI manejo y decision clinica fue integramente
realizada por el personal asistencial, sin intervencion alguna del

investigador.

Se recolect6 informacidn del primer dato registrado en la historia clinica
(signos vitales, evaluacion clinica y exdmenes complementarios solicitados
por el personal asistencial); tales como: nimero de historia clinica (para el
posterior seguimiento), sexo, edad, signos vitales de ingreso: frecuencia
cardiaca, frecuencia respiratoria, presion arterial sistolica, diastolica y
media, temperatura y saturacion de oxigeno. Se tomé el valor de la escala
de Glasgow, la presencia de comorbilidades: tales como Diabetes Mellitus,
Hipertension arterial, Enfermedad renal cronica, asma, tuberculosis, otras
(de acuerdo a la patologia coexistente), el sitio de origen del proceso
infeccioso. Se tomaron datos de laboratorio que se hayan solicitado como

parte del manejo clinico, para la valoracion de la disfuncion organica segun
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el score SOFA para cada uno de sus aparatos: Respiratorio: Presion arterial
de oxigeno (PaO-: en mmHg) sobre la fraccién inspirada de oxigeno (FiO2:
expresada en numeros enteros): PaO2FiO; -tomados del analisis de gases
arteriales- y/o la necesidad de soporte respiratorio; Coagulatorio: Recuento
plaquetario (nimero de plaquetas por milimetro clbico: plaguetas/mm?);
Hepético: valor bilirrubina sérica (en miligramos por decilitro: mg/dL);
Cardiovascular: la presion arterial media (PAM) y/o la necesidad de
medicamentos vasoactivos y su dosis; Renal: valor de creatinina sérica (en
miligramos por decilitro: mg/dL) y/o diuresis diaria (en mililitros por dia:
mL/dia); Neuroldgico: escala de Glasgow; valores del hemograma
completo para la cuantificacidn de los criterios SIRS: recuento de leucocitos
(ndmero de leucocitos por milimetro clbico: leu/mm?), abastonados (en

porcentaje) y valor de hemoglobina (gramos por decilitro: g/dL).

Se recolectd la variable estancia hospitalaria (en dias), el destino final del
paciente (Alta/Hospitalizacion en observacion/Medicina Interna/Unidad de
Trauma Shock/Unidad de Cuidados Intensivos o intermedios), si necesito el
uso del ventilador mecanico y la variable dependiente: la mortalidad a los

28 dias del ingreso (vive/fallecido).

Para la evaluacion de la variable Outcome (mortalidad a los 28 dias) se
revisd, con el nimero de Historia clinica, si el paciente vivia o habia
fallecido dentro de los primeros 28 dias desde el dia de su ingreso. Cada
ficha de recoleccion conté con el nimero de historia clinica y una
numeracion consecutiva para realizar el control de calidad de los datos y el

posterior analisis de los mismos.

Aspectos éticos

El presente estudio fue presentado en su fase proyecto al Comité de
Investigacion y ética de la Red Asistencial Tacna, el cual posterior a su
evaluacion vy revision, autorizo la realizacion del mismo en el Hospital
Daniel Alcides Carrion Tacna (Carta N° 003-CI-GRATA-EsSalud-2017).
Anexo 02
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De la misma manera el proyecto de investigacion fue aprobado por el
Comité de ética del Hospital Nacional Docente Madre Nifio “San
Bartolomé”, avalado por el Instituto Nacional de salud (Oficio N° 0467-
2017-OADI-HONODOMANI-SB) Anexo 03

Se solicito el consentimiento informado a los pacientes (cuando no habia
alteracion del estado de conciencia) o a los familiares del mismo,
explicandoseles los objetivos, asi como la confidencialidad de los datos
recolectados, para su inclusion en el presente estudio. Anexo 04

Se respetaron los preceptos éticos durante toda la investigacion, de acuerdo

a la declaracion de Helsinki para la investigacion en seres humanos.

Anélisis estadistico

Se realiz6 un primer control de calidad de los datos seleccionando de manera
aleatoria las fichas de recoleccion y accediendo, mediante el nimero de
historia clinica, a la comprobacion de los datos. Posteriormente, los datos
fueron ingresados al programa Microsoft Excel 2016, donde se realizé el
segundo control de calidad (filtracion y depuracion de datos incongruentes

0 ausentes).

La base de datos fue ingresada al programa estadistico Stata v11.1
(StataCorp USA Texas), donde se realizO la re-categorizacion de las
variables correspondientes, segun el score gSOFA, criterios SIRS y score
SOFA. Asi mismo se realiz6 la categorizacion del score gSOFA y los
criterios SIRS (menor a 2 puntos/mayor igual a 2 puntos). Se gener6 la
variable estancia prolongada (si/no) para aquellos pacientes que tengan una
estancia hospitalaria mayor a 10 dias. Se tomd como variable dependiente
(outcome), a la mortalidad a los 28 dias del ingreso por el Servicio de

Emergencia. (fallecido/vivo)

Se realizo el andlisis descriptivo de las variables cualitativas, reportandose
sus frecuencias y porcentajes. En el caso de las variables cuantitativas, se

evalué la normalidad mediante la prueba estadistica Shapiro Wilk,
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determinando la distribucién de los datos (normal o no normal). En el caso
de las variables con distribucion normal, se reportaron su media y
desviacion estandar (DS); para las variables con distribucion no normal, se

reportaron su mediana y rangos intercuartilicos (RI).

Se describieron las caracteristicas del score gSOFA y los criterios SIRS, asi
como la distribucion de los valores obtenidos. Se graficé de manera
independiente la curva ROC para el score gSOFA, para los criterios SIRS y
una curva comparativa entre ambas escalas. Asi mismo se hallé el area bajo
la curva (AUROC), error estandar y los intervalos de confianza para cada
una de las escalas en el programa estadistico Stata mediante el comando
“roctab mortalidad(outcome) gSOFA (variable de interés), binomial detail
summary”. Mediante este comando se obtuvieron los valores de
sensibilidad, especificidad para cada punto de corte del score gSOFA y los
criterios SIRS. Posteriormente, se realizd la comparacion entre ambas

escalas, obteniéndose un valor p.

Se realizo el analisis bivariado entre las variables clinico — laboratoriales
con el outcome, previa la evaluacién de la normalidad para cada variable
independiente y valoracion de sus supuestos. Para la asociacion entre las
variables cualitativas - outcome, se calcularon los valores esperados, de
acuerdo a lo cual, se utilizo la prueba de Chi cuadrado (si < 20% de los
valores esperados eran menores de 5) o el test exacto de Fisher (si > 20%
eran menores de 5). Para la asociacion entre las variables cuantitativas —
outcome, se valord la normalidad mediante la prueba de Shapiro Wilk para
cada valor que tomo la variable outcome (fallecidos y vivos) y se valord si
estas, presentaban varianzas iguales, mediante el test de comparacion de las
varianzas; para aquellas variables que cumplian los 2 criterios anteriores
(distribucion normal y varianzas iguales), se utilizo la prueba T Student, si
no cumplia alguno de ellos, mediante la prueba U Mann-Whitney. Se utilizo
un nivel de confianza del 95%, tomandose los valores de p < 0.05 como

estadisticamente significativo.
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De las variables que resultaron estadisticamente significativas y aquellas
variables de interés, se hallaron sus Riesgos Relativos (RR) mediante los
modelos lineales generalizados (glm: “generalized linear models”), usando
la familia Poisson, funcion enlace log, modelos robustos, tomando las

variables con valor p < 0.05 para el anélisis multivariado.

En el analisis multivariado, para identificar otros factores asociados a la
mortalidad, se asociaron las variables cuyos riesgos relativos fueron
estadisticamente significativos y aquellos que tomaron un valor de p < 0.30,
se tomd la estancia hospitalaria en dias para el analisis multivariado;
reportandose los RR de aquellas variables con valor p < 0.05, asi como sus

intervalos de confianza al 95 (IC95%).
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CAPITULO V RESULTADOS

5.1  Frecuencia de pacientes con sepsis
De las 238 personas ingresadas por el Servicio de Emergencia del Hospital
[l “Daniel Alcides Carrion” de la Red Asistencial Tacna, EsSalud desde
junio a noviembre del afio 2017 (20 semanas) con sospecha de infeccion, se
excluyeron a 123 personas de acuerdo a los criterios de inclusion y
exclusion, teniendo como muestra final a 115 pacientes con diagndéstico de
sepsis, lo que representa una frecuencia de sepsis de 115 pacientes (48.3%)
en el Servicio de Emergencia. En la Figura 08 podemos observar el
diagrama de flujo del estudio, valorando los scores qSOFA, SIRS y el score
SOFA, los cuales fueron evaluados al ingreso de los pacientes por el servicio
de Emergencia. Se excluyeron a 32 personas por presentar un score SOFA

al ingreso < 2 puntos.

Figura 08: Diagrama de flujo del estudio

238 personas Ingresadas por el Servicio de
Emergencia con sospecha de infeccion

91 personas excluldas
23 Falta de datos qSOFA/SOFA/SIRS
40 solo infeccién
21 no Infeccidn
4 fallecidos al ingreso (3 shock séptico)
3 Negaron a participar

147 personas sospecha de SEPSIS

v v

91 personas QSOFA score <2 ] [ 56 personas QSOFA score 2 2 ]

32 personas excluidas
32 Infeccién (SOFA score < 2)

115 personas SEPSIS (SOFA 2 2)

|
i v

[ 82 personas Vivas a los 28 dias ] [ 33 personas Fallecidas a los 28 dias ]

(Fuente: Elaboracién propia)
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5.2  Caracteristicas de los pacientes con sepsis

Figura 09: Porcentajes de distribucion por sexo de
pacientes con sepsis en el Servicio de Emergencia del
Hospital Daniel Alcides Carrién de la Red Asistencial de
Tacna de EsSalud, junio a noviembre del 2017

= Femenino = Masculino

(Fuente: Elaboracion propia)
De las 115 personas, el 52.2% eran de sexo femenino (Figura 09), con una
media de edad de 71.9 afios (DS: £14.4 afios).

Figura 10: Porcentaje de estancia prolongada en
pacientes con sepsis en el Servicio de Emergencia del
Hospital Daniel Alcides Carrién de la Red Asistencial

Tacna de EsSalud, junio a noviembre del 2017

= No
' = Sj

(Fuente: elaboracion propia)
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La mediana de estancia hospitalaria fue de 12 dias (RI: 4-20 dias), siendo

esta prolongada en el 53.1% (61 personas). (Figura 10)

Figura 11: Porcentajes del numero de comorbilidades existentes
en pacientes con sepsis en el Servicio de Emergencia del Hospital
Daniel Alcides Carrion de la Red Asistencial Tacna de EsSalud,
junio a noviembre del 2017

4 Comorbilidades I 3.4
3 Comorbilidades N 18.3
2 Comorbilidades e 296
1 Comorbilidad FEEEEEe 409
Ninguna comorbilidad N 7.8

0 5 10 15 20 25 30 35 40

(Fuente: elaboracion propia)
En nuestro estudio encontramos, que las personas incluidas presentaban
algunas comorbilidades en distinto nimero, el 92.2 % presentaba 1 0 méas

comorbilidades (Figura 11).
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Figura 12: Porcentajes de comorbilidades existentes en
pacientes con sepsis en el Servicio de Emergencia del
Hospital Daniel Alcides Carrion de la Red Asistencial de

Tacna EsSalud, junio a noviembre del 2017

53.9

7.8 6.9

(Fuente: elaboracion propia)

M Otras comorbilidades

M Hipertension arterial

H Diabetes Mellitus
Enfermedad Renal Crénica

H Ninguna

H Tuberculosis

B Asma

Las comorbilidades encontradas en nuestra poblacion fueron Hipertension
arterial (50.4%), Diabetes Mellitus (31.3%), Enfermedad Renal Cronica
(24.4%), Asma (1.7%), Tuberculosis (6.9%), entre otras comorbilidades
(53.9%). Figura 12
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Figura 13: Porcentaje de otras comorbilidades existentes en
pacientes con sepsis en el Servicio de Emergencia del
Hospital Daniel Alcides Carrion de la Red Asistencial Tacna
de EsSalud, junio a noviembre del 2017

46.1

Ninguna Fibrosis Neoplasicas Fibrilacion Otras
pulmonar auricular

(Fuente: elaboracién propia)
Dentro de los 62 pacientes (53.9%) que presentaban otras comorbilidades la
mas frecuente entre ellas fueron las Neoplasicas (12.2%) seguida de la
Fibrosis Pulmonar (10.4%). (Figura 13)
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Figura 14: Porcentajes de acuerdo al foco infeccioso primario en
pacientes con sepsis en el Servicio de Emergencia del Hospital
Daniel Alcides Carrién de la Red Asistencial Tacna de EsSalud,
junio a noviembre del 2017

52.2

m Urinario

= Respiratorio

= Abdominal
Dérmico

(Fuente: elaboracion propia)
El foco infeccioso primario de sepsis mas frecuente fue el Respiratorio
(52.2%) seguido del Urinario (32.2%) como podemos observar en la Figura
14. El 16.5% (19 personas) fueron usuarios de un ventilador mecénico y el

17.4% (20 personas) necesitaron algun medicamento vasoactivo.



Figura 15: Porcentajes de areas de destino final de pacientes
con sepsis en el Servicio de Emergencia del Hospital Daniel
Alcides Carridn de la Red Asistencial Tacha de EsSalud, junio
a noviembre del 2017

Unidad de Cuidados Intensivos 11.3
Shock Trauma 1.7
Medicina
Observacion 304
Alta =~ 0.9

0 10 20 30 40 50

(Fuente: elaboracién propia)
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55.7

60

El destino final de los pacientes ingresados por el Servicio de Emergencia

con diagndstico de sepsis fue: el servicio de Medicina Interna en 55.7%,

seguido del area de Observacion de Emergencias en 30.4%, y un 13.0% a

las éreas criticas (Unidad de Shock Trauma y Unidad de Cuidados

intensivos). Ver en Figura 15
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Tabla 01: Caracteristicas clinicas laboratoriales de los pacientes con sepsis en
el Servicio de Emergencia del Hospital Daniel Alcides Carrion de la Red
Asistencial Tacna de EsSalud, junio a noviembre del 2017

Variable Medidas de Medidas de
tendencia central  dispersion
Frecuencia cardiaca 100.9* +215
Frecuencia respiratoria 24** 20-28
Temperatura 37** 36.8-37.8
Leucocitos 10800** 7200-14900
Hemoglobina 11.8** 10.1-13.3
Cardiovascular
Presion arterial sistélica 110** 92-133
Presion arterial diastélica 65** 55-80
Presién arterial media 81** 68.3-93.7
Necesidad de vasoactivo
No 95 pacientes 82.6 %
Si 20 pacientes 17,4 %
Dosis vasoactivo (pug/kg/min) 0.04* +0.09
Respiratorio
Presion arterial de oxigeno (PaO3) 71.9** 57.5-87.9
Presion arterial de dioxido de carbono 33.2** 29.2-36.1
(PaCOy)
PaFiO2 | 299.5** 220-390.5
Uso de ventilador mecénico
No 96 pacientes 83.5%
Si 19 pacientes 16.5 %
Neuroldgico
Escala de Glasgow 15** 13-15
Hepéatico
Bilirrubina 0.56** 0.5-0.8
Coagulacion
Plaquetas 226021.7* +114087.5
Renal
Creatinina 1.21** 0.9-2
Diuresis 1250** 700-1800

*Media y desviacion estandar **Mediana y rango intercuartilico
{l Presion arterial de oxigeno sobre fraccién inspirada de oxigeno
Fuente: Elaboracion propia
La frecuencia cardiaca media fue de 100.9 Ipm (DS: £ 21.5 Ipm), la mediana
de la frecuencia respiratoria fue de 24 rpm (RI: 20-28 rpm), en la tabla 01
podemos observar las principales caracteristicas clinicas laboratoriales de

los pacientes participantes del estudio.
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5.3  Exactitud diagnéstica, sensibilidad y especificidad para los criterios
SIRS.

Figura 16: Porcentaje de valores de los criterios SIRS en
pacientes con sepsis en el Servicio de Emergencia del
Hospital Daniel Alcides Carrién de la Red Asistencial Tacna
de EsSalud, junio a noviembre 2017
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(Fuente: elaboracion propia)

Encontramos una media de los criterios SIRS de 2.1 puntos (DS: + 1.0
puntos), obteniendo un valor mayor igual a 2 puntos en el 73.1% (84

personas) como podemos observar en la Figura 16.
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Figura 17: Porcentaje de cada valor de los criterios SIRS en pacientes con
sepsis en el Servicio de Emergencia del Hospital Daniel Alcides Carrion de la
Red Asistencial Tacna de EsSalud, junio a noviembre 2017.
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Respiratorio

Opuntos | 155
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Temperatura
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(Fuente: elaboracion propia)

Dentro de los criterios SIRS, el mas frecuente encontrado fue la frecuencia
respiratoria > 20 respiraciones por minuto (rpm) o presién arterial didxido
de carbono (PaCO.) menor a 32 milimetros de Mercurio (mmHg) en el
81.7% (94 personas) seguido de la frecuencia cardiaca > 90 latidos por

minuto (Ipm) en el 66.1% (76 personas). Figura 17

100
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Tabla 02: Area bajo la curva (AUROC) para los criterios SIRS como predictor
de mortalidad a los 28 dias

AUROC Error Intervalo de confianza 95%
estandar
SIRS 0.49 0.05 0.39-0.58

(Fuente: elaboracién propia)

Figura 18: Curva ROC para los criterios SIRS como predictor de mortalidad
a los 28 dias en pacientes con sepsis en el Servicio de Emergencia del Hospital
Daniel Alcides Carrion de la Red Asistencial Tacna de EsSalud, junio a
noviembre 2017
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(Fuente: elaboracién propia)

El area bajo la curva para los criterios SIRS fue de 0.49, con un error
estandar de 0.05 y un intervalo de confianza de 0.39 — 0.58 (Tabla 02). En
la figura 18 podemos observar la curva ROC para los criterios SIRS como

predictor de mortalidad a los 28 dias.
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Tabla 03: Sensibilidad y especificidad para cada punto de corte de los
criterios SIRS

Punto de Sensibilidad Especificidad

corte

(=0) 100.0% 0.0%
1) 93.9% 8.5%
=2) 78.8% 29.3%
=3) 33.3% 57.3%
=4) 3.0% 92.7%
(> 4) 0.0% 100.0%

(Fuente: elaboracién propia)

Hallamos la sensibilidad y especificidad para cada punto de corte de los
criterios SIRS como predictor de mortalidad a los 28 dias, los cuales son
reportados en la tabla 03. Observamos que para 2 0 mas criterios SIRS
presentes, la sensibilidad fue de 78.8% y la especificidad de 29.3%.

Tabla 04: Riesgo relativo de los criterios SIRS como predictor de mortalidad
a los 28 dias en pacientes incluidos en el estudio.

Variable RR* IC (95%) Valor de p
SIRS < 2 puntos Categoria de comparacion
SIRS > 2 puntos 1.37 0.66 —2.84 0.397

*RR: Riesgo relativo, IC (95%): Intervalo de confianza al 95% y valor p obtenidos mediante los
modelos lineales generalizados, familia Poisson, funcién enlace log, modelos robustos.

(Fuente: elaboracién propia)

Al calcular el riesgo relativo para un valor de 2 o mas criterios SIRS
presentes en comparacion con quiénes tuvieron menos de 2 criterios SIRS,
encontramos un riesgo relativo de 1.37 (IC: 0.66-2.84), no encontrandose
asociacion estadisticamente significativa. Tabla 04
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5.4  Exactitud diagndstica, sensibilidad y especificidad del score qSOFA

Figura 19: Porcentaje de valores del score gSOFA en

pacientes con sepsis en el Servicio de Emergencia del

Hospital Daniel Alcides Carrién de la Red Asistencial
Tacna de EsSalud, junio a noviembre 2017
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(Fuente: elaboracion propia)
La media del score gSOFA en nuestro estudio fue de 1.5 puntos (DS: £ 0.9
puntos), teniendo un valor mayor igual a 2 puntos en el 46.9 % pacientes

con sepsis (54 personas) Figura 19.



60

Figura 20: Porcentaje de cada valor del score gSOFA en pacientes con sepsis
en el Servicio de Emergencia del Hospital Daniel Alcides Carrion de la Red
Asistencial Tacna de EsSalud, junio a noviembre 2017.
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(Fuente: elaboracion propia)

En nuestro estudio encontramos una frecuencia respiratoria > 22
respiraciones por minuto en el 62.6% (72 personas), siendo la variable con
mayor frecuencia. En la Figura 20 podemos observar las caracteristicas por

cada variable del score gSOFA.
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Tabla 05: Area bajo la curva (AUROC) del score gSOFA como predictor de
mortalidad a los 28 dias

AUROC Error Intervalo de confianza 95%
estandar
gSOFA 0.58 0.06 0.48 - 0.67

(Fuente: elaboracion propia)

Figura 21: Curva ROC para el score gSOFA como predictor de mortalidad a
los 28 dias en pacientes con sepsis en el Servicio de Emergencia del Hospital
Daniel Alcides Carriéon de la Red Asistencial Tacna de EsSalud, junio a
noviembre 2017.
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Area under ROC curve = 0.5761
(Fuente: elaboracién propia)

Al calcular la Curva ROC para el score qSOFA, (Tabla 05) obtuvimos un

area bajo la curva (AUROC) de: 0.58, con un error estandar de 0.06 e

intervalo de confianza de 0.48 — 0.67. En la figura 21 podemos observar la

curva ROC para el score gSOFA como predictor de mortalidad a los 28 dias

de la fecha de ingreso.
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Tabla 06: Sensibilidad y especificidad para cada punto de corte del score
gSOFA como predictor de mortalidad a los 28 dias.

Punto de Sensibilidad Especificidad

corte

(=0) 100.0% 0.0%
1) 93.9% 14.6%
=2) 54.6% 56.1%
=3) 21.2% 85.4%
(>3) 0.0% 100.0%

(Fuente: elaboracién propia)

En la tabla 06 podemos observar el valor de sensibilidad y especificidad
para cada punto de corte del score gSOFA como predictor de mortalidad a
los 28 dias de la fecha de ingreso, teniendo para un score gSOFA > 2 puntos

una sensibilidad de 54.6% y una especificidad de 56.1%.

Tabla 07: Riesgo relativo del score gSOFA como predictor de mortalidad a los
28 dias en pacientes incluidos en el estudio.

Variable RR IC (95%) Valor de p
qSOFA < 2 puntos Categoria de comparacion
gSOFA = 2 puntos 1.36 0.75-2.43 0.305

*RR: Riesgo relativo, IC (95%): Intervalo de confianza al 95% y valor p obtenidos mediante los
modelos lineales generalizados, familia Poisson, funcién enlace log, modelos robustos.

(Fuente: elaboracién propia)

Al calcular el riesgo relativo del score gSOFA > 2 puntos en comparacion
con quiénes tuvieron un score gSOFA < 2 puntos, encontramos un riesgo
relativo de 1.36 (IC: 0.75-2.43), no encontrandose asociacion

estadisticamente significativa. Tabla 07
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55  Score gSOFA versus criterios SIRS

Figura 22: Curva ROC comparativa para el score gSOFA frente a los criterios
SIRS como predictor de mortalidad a los 28 dias en pacientes con sepsis en el
Servicio de Emergencia del Hospital Daniel Alcides Carrion de la Red
Asistencial  Tacna de  EsSalud, junio a noviembre 2017.
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(Fuente: elaboracién propia)
Tabla 08: Area bajo la curva comparativa para el score gSOFA frente a los
criterios SIRS como predictor de mortalidad a los 28 dias

Score AUROC Error estandar Intervalo de confianza 95% Valor de p
gSOFA 0.58 0.06 0.47 - 0.68
SIRS 0.49 0.05 0.38-0.59 0.171

(Fuente: elaboracién propia)

En la figura 22 podemos observar la curva ROC comparativa para el score
gSOFA y para los criterios SIRS como predictores de mortalidad,
observando sus respectivas areas bajo la curva ROC. Al realizar la

comparacion entre las mismas, encontramos un valor p de 0.171. Tabla 08
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5.6 Frecuencia de mortalidad

Figura 23: Mortalidad a los 28 dias en pacientes con sepsis
en el Servicio de Emergencia del Hospital Daniel Alcides
Carrion de la Red Asistencial Tacna de EsSalud, junio a

noviembre del 2017.

= Vivo = Fallecido

(Fuente: Elaboracion propia)

En nuestro estudio encontramos una mortalidad a los 28 dias de la fecha de
ingreso de 28.7% (33 fallecidos), como podemos observar en la figura 23.
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5.7  Factores asociados a la mortalidad
Tabla 09: Andlisis bivariado de las caracteristicas clinicas (variables

cualitativas) con la mortalidad a los 28 dias.

Variable Mortalidad a los 28 dias Valor de p
Vivo (%) Fallecido (%)

Sexo

Femenino 44 (53.7) 16 (48.5) 0.615*

Masculino 38 (46.4) 17 (51.5)
Uso de Ventilador Mecanico

No 73 (89.0) 23 (69.7)

Si 9 (11.0) 10 (30.3) 0.012*
Estancia prolongada

No 30 (36.6) 24 (72.7)

Si 52 (63.4) 9 (27.3) <0.001*
Necesidad de medicamentos vasoactivos

No 69 (84.2) 26 (78.8)

Si 13 (15.8) 7(21.2) 0.493*
Punto de partida

Urinario 30 (36.6) 7(21.2)

Respiratorio 38 (46.3) 22 (66.7)

Abdominal 8 (9.8) 1(3.0)

Dérmico 6 (7.3) 3(9.1) 0.183**
Destino final

Alta 1(1.2) 0

Observacion 25 (30.5) 10 (30.3)

Medicina 49 (59.8) 15 (45.5)

Shock Trauma 0 (0.0) 2(6.1)

UCl 7 (8.5) 6 (18.2) 0.087**
Existencia de comorbilidades (Dicotémica)

No 3(3.7) 6 (18.2)

Si 79 (96.3) 27 (81.8) 0.016**

*Prueba Chi cuadrado **Test exacto de Fisher

(Fuente: elaboracién propia)

Al realizar el anélisis bivariado de las caracteristicas clinicas (variables
cualitativas), encontramos que el uso del ventilador mecanico (p=0.012), la
estancia prolongada (p<0.001) y la existencia de alguna comorbilidad
(p=0.016), se asociaron estadisticamente significativa a la mortalidad a los
28 dias del ingreso. Tabla 09
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Tabla 10: Andlisis bivariado de las caracteristicas clinicas laboratoriales
(variables cuantitativas) con la mortalidad a los 28 dias.

Variable Mortalidad a los 28 dias Valor de p
Vivo: MTC* (MD)“** Fallecido: MTC(MD)
Edad 72 (60-81) ¥ 80 (70-84) ¥ 0.073%*
Frecuencia cardiaca 99.4 (20.2) ¥ 104.7 (24.3) ¥ 0.229*
Frecuencia respiratoria 22 (20-26) ¥ 26.5 (6.8) ¥ 0.023**
Temperatura 37.1(36.8-37.9) ¥ 37.2(0.7) ¥ 0.325**
Presion arterial sistolica 110 (92-130) ¥ 116.7 (25.9) ¥ 0.651**
Presion arterial diastolica 62.5 (55-80) * 68 (15.7) ¥ 0.489**
Presion arterial media 80 (68.3-93.3) ¥ 84.2 (17.9) ¥ 0.502**
Saturacion de oxigeno 92.5 (90-96) ¥ 86.5 (6.1) ¥ <0.001**
Fraccion inspirada de oxigeno 0.21(0.21-0.21) ¥ 0.21 (0.21-0.80) * 0.002**
Presion arterial de oxigeno 73.9 (18.5) ¥ 64.8 (54.2-79.7) ¥ U, 2ilars
Presion arterial de dioxido de carbono  33.3(29.7-36.1) ¥ 32.7(27.3-36.7) ¥ 0.774**
PaFiO2 319.9 (97.3) ¥ 232.9 (119.2) ¥ <0.001*
Escala de Glasgow 15 (13-15) ¥ 14 (12-15) ¥ 0.056**
Leucocitos 11645 (7100-15170) * 10743.3 (4478.6) ¥ 0.483**
Abastonados 0 (0-1) ¥ 0(0-1)¥ 0.129**
Hemoglobina 12 (10.4-13.3) ¥ 11.1(21) * 0.279**
Bilirrubina 0.54 (0.4-0.7) ¥ 0.6 (0.5-0.9) ¥ 0.024%*
Creatinina 1.19 (0.9-2.0) ¥ 1.25 (0.7-1.5) ¥ 0.551%*
Plaquetas 223900 (113673.5) ¥ 231293.9 (116709.9) ¥ 0.755*
Estancia hospitalaria 14 (4-22) ¥ 5(2-14) ¥ 0.002**
Numero de comorbilidades 1.8 (0.9) ¥ 1.3 (0.9) ¥ 0.013*

“MTC: Medida de tendencia central ~ ** MD: Medida de dispersion

¥ Mediana y rango intercuartilico ¥ Media y desviacion estandar
*Prueba T Student **Prueba U Mann-Whitney
(Fuente: elaboracién propia)
Por otro lado, al realizar el analisis bivariado de las variables cuantitativas
(clinico - laboratoriales) observamos que la frecuencia respiratoria (p=023),
la saturacion de oxigeno (p<0.001), la fraccion inspirada de oxigeno
(p=0.002) el valor de bilirrubina (p=0.024), la estancia hospitalaria en dias
(p=0.002) y el numero de comorbilidades (p=0.013), mostraron asociacion
estadisticamente significativa con la mortalidad a los 28 dias del ingreso.
Tabla 10
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Tabla 11: Riesgo relativo (RR) de las variables estadisticamente significativas

en el analisis bivariado, con la mortalidad a los 28 dias. *

Variable

Sexo

Frecuencia respiratoria
Escala de Glasgow

Uso de ventilador mecanico
Necesidad de medicamento vasoactivo
Sa02

FiO2

PaFiO2

Bilirrubina

Hemoglobina

Estancia hospitalaria (dias)

NUmero de Comorbilidades

RR

1.16
1.07
0.90
2.20
1.59
0.92
5.28
0.99
0.95
0.93
0.95
0.67

IC (95%)

0.65-2.07
1.02 -1.13
0.79-1.02
1.26 - 3.94
0.69 — 3.63
0.88 - 0.96
2.79-9.98
0.99-0.99
0.79-1.12
0.83-1.04
0.91-0.98
0.49-0.89

Valor de p

0.617
0.006
0.094
0.006
0.274
<0.001
<0.001
<0.001
0.518
0.206
0.001
0.008

*RR: Riesgo relativo, IC (95%): Intervalo de confianza al 95% y valor p obtenidos mediante los
modelos lineales generalizados, familia Poisson, funcion enlace log, modelos robustos.

(Fuente: elaboracién propia)

Al calcular el riesgo relativo (RR) de las variables de interés y aquellas que

se encontraron asociadas estadisticamente significativa en el andlisis

bivariado (tabla 07 y 08), se encontr6 asociacion entre algunas de ellas y la

mortalidad a los 28 dias del ingreso. Tabla 11
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Tabla 12: Andlisis multivariado de las variables clinico laboratoriales
estadisticamente significativas con la mortalidad a los 28 dias. *

Variable RR IC (95%) Valor de p
Sexo 1.28 0.76 - 2.16 0.343
Uso de ventilador mecénico 3.11 1.96 — 4.93 <0.001
Necesidad de medicamento vasoactivo 0.53 0.30-0.92 0.025
Presencia de comorbilidades 0.77 0.51-1.17 0.222
Sa02 (%) 0.95 0.92-0.99 0.029
Hemoglobina (g/dL) 0.91 0.82-1.02 0.101
Estancia hospitalaria (dias) 0.94 0.91-0.98 0.001

*RR: Riesgo relativo, IC (95%): Intervalo de confianza al 95% y valor p obtenidos mediante los
modelos lineales generalizados, familia Poisson, funcién enlace log, modelos robustos.

(Fuente: elaboracién propia)

Posteriormente, se realiz6 el analisis multivariado con las variables clinico
laboratoriales de interés y aquellas con asociacion significativa, en el cual
se encontro que los pacientes que usan ventilador mecanico tienen 3.1 veces
mas riesgo de mortalidad a los 28 dias del ingreso (RR: 3.11 IC95: 1.96-
4.93; p < 0.001). Por otro lado, encontramos que los que necesitaron de
algin medicamento vasoactivo tenian cerca de la mitad del riesgo de
mortalidad (RR: 0.53 1C95%: 0.30-0.92; p = 0.025), asi mismo, por cada
unidad adicional de SaO», por cada dia adicional de estancia hospitalaria,
disminuye en 5% (RR: 0.95 1C95% 0.92-0.99; p = 0.029) y en 6% (RR: 0.94
IC95%: 0.91-0.98; p = 0.001), respectivamente, el riesgo de mortalidad a
los 28 dias del ingreso. Se evidencié también la asociacién valor de
Hemoglobina (g/dL), con el riesgo de mortalidad a los 28 dias, siendo esta
no significativa (p = 0.101). Tabla 12
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CAPITULO VI DISCUSION

6.1

6.2

Frecuencia de sepsis y caracteristicas de los pacientes

Encontramos que poco menos de la mitad de pacientes ingresados con
sospecha de infeccion por el Servicio de Emergencia, tuvieron el
diagnostico de sepsis (48.3%) segun lo propuesto en el tercer consenso de

sepsis. (1)

En nuestra poblacién en estudio, en su mayoria adultos mayores (media:
71.9 afios), tuvieron una estancia hospitalaria prolongada (mayor a 10 dias)
poco mas de la mitad de pacientes (53.1%). Observamos que 9 de cada 10
pacientes presentaban al menos una comorbilidad, similar a lo reportado por
Scarsi MVO, (19), por Rannikko J y col, (31) y por Weng L y col, (32)
donde el 84.9% y 86.0%, respectivamente, habia presentado al menos una
comorbilidad. La comorbilidad méas frecuente encontrada fue la
Hipertension arterial (en la mitad de pacientes), seguida de la Diabetes
Mellitus (en la tercera parte de los pacientes), también encontrado por Park
HK y col, (33); en contraste con el estudio de Calizaya EC en nuestro pais,
(34) donde encontrd que las principales comorbilidades fueron en primer
lugar Diabetes Mellitus (16.7%) y la Hipertension arterial (13.3%); estos
hallazgos confirman lo demostrado en diversos estudios donde los
principales factores de riesgos para desarrollar infeccion y sepsis son la
presencia de comorbilidades, tales como la inmunodepresion adquirida o
desregulaciéon inmune, inmunosupresiéon genética, entre otras. (35) Estos
factores de riesgo han sido reportados en diversos estudios asociados a la
mortalidad en pacientes con sepsis, (31, 32) ocasionada en la mayoria por el
debilitamiento de las comorbilidades resultando en sepsis o por el

empeoramiento de la misma comorbilidad. (31)

Foco infeccioso primario

El principal foco infeccioso primario de sepsis fue el respiratorio
(aproximadamente la mitad de los pacientes), seguido del urinario (cerca de
la tercera parte de los pacientes), tal como se describe en otros reportes
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realizados en nuestro pais, (14, 19, 34) en Latinoamérica (36, 37) y a nivel
mundial, (22, 38-43) representando el foco respiratorio como el foco
primario mas frecuente de sepsis; en contraste con lo hallado por Rodriguez
F vy col, (44) en su estudio realizado en Colombia reportan al foco urinario
como el més frecuente (28.6%), en este mismo pais, Pertuz-Meza y col, (45)
hallaron al foco abdominal como el principal punto de partida. Gastelum
DJR y col, en México, describen al foco abdominal como el mas frecuente
(36.1%). (46) Nuestros hallazgos confirman lo reportado en diversos
estudios de revisién donde el principal y méas frecuente, es el foco

respiratorio.

Criterios SIRS

Para los criterios SIRS, aproximadamente 3 de cada 4 pacientes tenian un
valor positivo (mayor igual a 2 puntos), siendo el pardmetro respiratorio
positivo, el mas frecuente (4 de cada 5 pacientes), seguido del pardmetro
frecuencia cardiaca (dos tercios de la poblacién). Para los criterios SIRS,
hallamos un AUROC de 0.49 (1C95%: 0.39-0.58), teniendo para un valor
de 2 0 mas criterios presentes, una sensibilidad de 78.8% y una especificidad
de 29.3%. Haydar et al, (47) en su estudio, hallaron un AUROC para los
criterios SIRS de 0.51 (1C95%: 0.38-0.63), un valor cercano a lo reportado
en nuestro estudio, sin embargo ellos reportan valores de sensibilidad y
especificidad mas elevados (S: 95.5%, E:5.6%). Por otro lado, un meta-
analisis de estudios observacionales report6 un AUROC para 2 0 mas
criterios SIRS de 0.67 (0.63-0.71), con valores de sensibilidad de 82.0% y
especificidad de 36.0%, (48) siendo estos hallazgos similares a lo reportado
en el presente estudio. En una revision sistematica y meta-anélisis de 38
estudios, realizado por Fernando SM y col, (49) hallaron una S: 70.0% E:
53.1% para predecir mortalidad a los 28 o 30 dias del ingreso, con una
sensibilidad similar y especificidad més elevada a lo reportado por nuestro
estudio. Song JU y col. (50) reportaron un valor de AUROC de 0.71 (0.67-
0.75) para 2 0 mas criterios SIRS con una S: 86.0% y E: 29.0%. Freund y
col. (22) encontraron un AUROC para los criterios SIRS 0.65 (0.59-0.70)
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para la prediccion de mortalidad intrahospitalaria con una S: 93.0% y E:
27.0%. En un estudio de cohorte, realizado en USA, (23) reportan un
AUROC de 0.65 (0.63-0.66) para 2 0 mas criterios SIRS, con valores de S:
93.8% y E: 12.3%. En un estudio realizado a partir de registros electrénicos
de EEUU, (51) nos reporta un AUROC para 2 0 mas criterios SIRS de 0.76
(0.75-0.77). Finkelsztein y col, hallaron un AUROC de 0.59, con una
sensibilidad de 93.0% y especificidad de 12.0% como predictor de
mortalidad hospitalaria para 2 o mas criterios SIRS. (52) En su estudio,
Brink Ay col, nos muestran un AUROC de 0.63 para 2 0 més criterios SIRS
como predictor de mortalidad a los 30 dias. (53) En el estudio realizado por
Park HK y col, se evidenci6 un AUROC de 0.60 como predictor de
mortalidad hospitalaria. (33) Nuestros hallazgos, nos muestran que los
criterios SIRS no son buenos predictores y no se encuentran asociados a la
mortalidad a los 28 dias en nuestra poblacion de estudio, por tener un bajo
valor de AUROC (0.49) y un Riesgo Relativo sin asociacion
estadisticamente significativa (RR: 1.37 ; p = 0.397)

Score qSOFA

Con respecto al score gSOFA, lo encontramos positivo (mayor igual a 2
puntos) en aproximadamente 4 de cada 9 pacientes, teniendo al parametro
frecuencia respiratoria > 22 rpm como la variable més frecuente encontrada
(3 de cada 5 pacientes). EI AUROC para este score fue de 0.58 (1C95%:
0.48-0.67), teniendo un valor de sensibilidad de 54.6%, y especificidad de
56.1% para un score mayor igual a 2 puntos; en contraste a lo reportado en
un meta-analisis de 45 estudios observacionales, (48) donde se report6 un
AUROC de 0.71 (0.67-0.75), una sensibilidad de 48.0% y una especificidad
de 83.0% para un score gSOFA mayor igual de 2 puntos, en pacientes fuera
de la UCI. Por otra parte, un estudio en un hospital terciario, donde se
reportd para el score gSOFA un AUROC 0.68 (1C95%: 0.58-0.78), con una
sensibilidad en: 90.9% Yy especificidad de 45.8%, reportado por Haydar et
al. (47) En una revision sistematica (54) realizada en 14 estudios de

cohortes, realizados en Europa, América del Norte, Asia y Australia,



72

hallaron un AUROC para gSOFA de 0.69 (0.58-0.85) reportando valores
sensibilidad de 43.0% Yy especificidad de 84.0% para la mortalidad en un
mes, donde concluyen que el score qSOFA no resulta ser una herramienta
de pronostico Util clinicamente para la mortalidad a 1 mes. Fernando SM y
col, en su revision sistematica y meta-andlisis hallaron valores de
sensibilidad de 43.2% y especificidad de 86.0%, para el score q<SOFA como
predictor de mortalidad a los 28 a 30 dias. (49) Song y col, al realizar su
meta-analisis y revision sisteméatica de 23 estudios, encontraron una
AUROC de 0.74 (0.70-0.78) para un valor de gSOFA mayor a 2 puntos, y
valores de S: 51.0% y E: 83.0% para predecir la mortalidad intrahospitalaria,
(50) siendo estos valores mas elevados que lo hallado en nuestro estudio. En
su estudio, Freund y col, (22) nos reportan un AUROC para el score gSOFA
0.80 (0.74-0.85) con un valor de S: 70.0% y E: 79.0% para la prediccion de
mortalidad intrahospitalaria. Churpek y col, (23) hallaron un AUROC para
un score gSOFA mayor igual a 2 puntos de 0.63 (0.61-0.64), con una S:
68.7% y E: 63.5%. En nuestro pais, en una unidad de cuidados intensivos
particular, Mejia S, (19) reporté un AUROC para el score gSOFA de 0.58
(1C95%: 0.42-0.75) como pronostico de mortalidad con un punto de corte
de 0.5 con una S: 93.3% y E: 21.1%, valores distantes lo reportado en
nuestro estudio. Seymour CW y col, (51) hallaron en su estudio un AUROC
de 0.81 (0.80-0.82) para un score gSOFA mayor igual a 2 puntos.
Finkelsztein y col, en su estudio, reportan un AUROC de 0.74, S: 90.0% E:
42.0% para 2 0 mas criterios presentes. (52) Brink A y col, reportan un
AUROC de 0.69 para un score gSOFA mayor igual a 2 puntos. (53) Al
calcular el AUROC para el score gSOFA como predictor de mortalidad
hospitalaria, Park HK y col, encontraron un valor de 0.73 con una
sensibilidad de 53.0% y 84.0% para 2 0 mas criterios presentes. (33) Al
hacer la comparacion de nuestros hallazgos con los diversos reportes
nacionales y mundiales, encontramos que nuestros hallazgos son menores a
los reportados por estos estudios, lo cual podria responder al tamafio de

nuestra muestra, asi como a la ausencia de una valoracién objetiva del estado
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mental alterado, lo que se evidencié en diversos estudios, lo cual podria
afectar la exactitud de este score y explicar de esta manera los reducidos
valores de sensibilidad en algunos de ellos. (51) Por este motivo, el valor de
AUROC hallado en nuestro estudio (0.58), nos demuestra que el score
qSOFA, no es un buen predictor de mortalidad a los 28 dias en nuestra
poblacion en estudio.

gSOFA vs. SIRS

Al comparar ambas areas bajo la curva ROC (SIRS vs. gqSOFA),
encontramos que no existe una diferencia significativa entre ellas (p =
0.171), reportado también por Song JU, en su revision sistematica y meta-
analisis, (50), al comparar ambas curvas ROC, no encontraron diferencias
entre ellas (p=0.816). Por el contrario con lo reportado por Seymour CW 'y
col, (p<0.010), (51) Finkelsztein y col, (p=0.030) (52) Park HK y col,

(p=0.040) (33) quienes encontraron diferencias significativas entre ambas.

Observamos que el score gSOFA es menos sensible pero mas especifico que
los criterios SIRS para predecir la mortalidad a los 28 dias del ingreso,
hallazgo reportado también por Maitra S. y col en su meta-analisis, (48)
Ronson y col en su revision sistematica, (54) Fernando SM y col (49) y
Brink A y col. (53) Al comparar estos scores pronosticos, Yy
correlacionandolos con la evidencia disponible, observamos que, si bien los
criterios SIRS tienen mayor sensibilidad frente a gSOFA, este ultimo es
superior en especificidad como predictor de mortalidad, siendo de utilidad
para evaluacion de pacientes fuera de Unidades de Cuidados Criticos,
ademas de ser una herramienta accesible de répida evaluacion, por el
personal de salud. (55, 56)

gSOFA y mortalidad

Nuestro estudio no encontrd asociacion estadisticamente significativa de un
score gSOFA mayor igual a 2 puntos frente a quienes tuvieron menor a 2
puntos con mortalidad a los 28 dias (RR: 1.36, p=0.305); en contraste con
lo reportado por Maitra y col. (48) en su meta-analisis de estudios
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observacionales, donde reportan que un score gSOFA mayor a 2 puntos,
incrementa la posibilidad de muerte hasta el doble. Asi mismo, Fernando
SMyy col, (49) reportan que el score gSOFA se asociaba hasta 4 veces mayor
probabilidad de muerte a los 28 o 30 dias del ingreso (OR: 4.70), un valor
mas elevado a lo reportado en nuestro estudio. Seymour CW y col, hallaron
que aquellos pacientes que presentaban un valor de gSOFA mayor igual a 2
puntos vs. Menor a 2 puntos aumentaba la tasa de mortalidad hospitalaria
desde 3 hasta 14 veces. (51) En un estudio de cohortes realizado en 4 paises
europeos por Freund y col, (22) reportaron que un valor de score gSOFA
mayor a 2 puntos se encontré asociado a mayor mortalidad hospitalaria
(Hazard Ratio, HR: 6.20). Nuestros hallazgos contrastan con los reportado
por Finkelsztein EJ y col, (52) quienes reportaron una mayor mortalidad
hospitalaria en pacientes con un score gSOFA positivo (p < 0.010). Estas
diferencias en la asociacion entre el score gSOFA y mortalidad con nuestro
estudio quizas respondan al reducido tamafio de la muestra de nuestro

estudio comparado con los estudios en mencion.

Mortalidad

Encontramos que 2 de cada 7 pacientes (28.7%) fallecieron dentro de los
primeros 28 dias de la fecha de su ingreso, este valor representa el doble de
lo encontrado por S. Haydar et al (11.1%), (47) en un hospital académico
terciario (a partir de registros de salud electrénico) en 200 pacientes con
sospecha de infeccion ingresados por el Servicio de Emergencia. Barbara P,
et al, (57) en una revision retrospectiva de pacientes transportados por
servicios médicos de emergencias que cumplieron los criterios del score
gSOFA e ingresaron a un Servicio de Emergencia, reportaron una
mortalidad de 6.3% (3/48), representando mas de la cuarta parte del valor
hallado en nuestro estudio. Freund y col. (22) reportaron en 879 pacientes
ingresados en 30 servicios de emergencia de 4 paises europeos, una
mortalidad hospitalaria del 8%, encontrandose una tasa de mortalidad de
3.0% (para valores de gSOFA menores a 2 puntos) frente a un 24.0%

(gSOFA mayor igual a 2 puntos), siendo un valor muy inferior a lo hallado
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en nuestro estudio (méas de la tercera parte). Por otro lado, un estudio
realizado en un centro de atencion terciaria en Estados Unidos (Chicago),
Churpek y col, (23) encontraron que en 30677 ingresados con sospecha de
infeccion en el departamento de Emergencia y salas de hospitalizacion, la
mortalidad intrahospitalaria fue de 5.0% representando la quinta parte de lo
hallado en nuestro estudio. En otra realidad, un estudio realizado en un
hospital terciario de la India, (58) en 193 pacientes diagnosticados con
sepsis, ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos, hallaron una
mortalidad de 55.6%, siendo el doble de lo hallado en nuestro estudio; todos
estos valores contrastan a lo reportado en nuestro pais, considerando las
diferencias sociodemograficas de los diversos paises, asi como las
diferencias poblacionales (unidades criticas vs. Servicio de emergencia). En
nuestro pais, Mejia et al en pacientes con sepsis en el servicio de Unidad de
Cuidados Intensivos de una clinica de Lima, (19) reportaron una tasa de
mortalidad de 28.3%; Calisaya EC en pacientes con sepsis en Unidad de
cuidados intermedios (UCIN) en un hospital del Ministerio de Salud de
Ayacucho, (34) reportd una mortalidad de 40.0%; Marin-Marin D y Soto A,
(14) en su estudio realizado en el Hospital Nacional Hipdlito Unanue (Lima)
perteneciente al Ministerio de Salud, en pacientes con sepsis en el Servicio
de Emergencia, reportan una mortalidad de 45.0%; Campos GRK y Grandez
GJC en la unidad de vigilancia intensiva del Hospital Il EsSalud Huanuco,
(59) hallaron una mortalidad por sepsis de 9.8%; estos valores demuestran
las diferencias notables en las mortalidades en nuestro pais quizas debido a
las diferentes realidades de las instituciones de salud, asi como su nivel de
productividad, ademas podria ser debido a que no existe un gold estandar
para el diagnostico de sepsis y a la ausencia de un manejo estandarizado de

sepsis a nivel nacional.

Factores asociados a mortalidad
Al buscar los factores asociados a mortalidad, observamos que 1 de cada 6
pacientes requirieron de ventilacion mecanica, encontrandose que aquellos

pacientes que necesitaron usar el ventilador mecanico tienen el triple de
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riesgo de mortalidad a los 28 dias del ingreso por el Servicio de Emergencia
(p < 0.001), similar a lo encontrado por Rios GVE, (60) quien encontro al
uso de ventilador mecanico como un factor de riesgo que incrementa la
mortalidad hasta el doble frente a quienes no lo usaron (RP: 2.30 1C95%:
1.70-3.30; p < 0.001). Este hallazgo también fue reportado por Diaz MA y
col, (61); Palomba H y col, (62) en su estudio realizado en una UCI de un
hospital privado terciario brasilefio, hallaron que el usar ventilacion
mecanica duplica la probabilidad de mortalidad hospitalaria (OR: 2.20
1C95%: 1.36-3.52; p = 0.001) estos hallazgos probablemente sean debido a
que la sepsis “per se” causa una disfuncion organica, causando con
frecuencia el Sindrome de Distrés Respiratorio Agudo (SDRA), (63, 64)
este sindrome, asociado a la necesidad de ventilacion mecénica aumenta la
posibilidad de lesion pulmonar inducida por la ventilacion, (65) con la
posibilidad de resultados fatales.

El 17.4% de los pacientes con sepsis, necesitaron el uso de medicamentos
vasoactivos para mantener una presion arterial media dentro de valores
normales, con una media de dosis vasopresora de 0.04 pg/kg/min.
Encontramos que los pacientes que necesitaron de uso de medicamentos
vasoactivos comparado con aquellos que no lo necesitaron (p = 0.025),
tenian la mitad del riesgo de mortalidad a los 28 dias del ingreso por el
Servicio de Emergencia, similar a lo reportado en Perd por Marin-Marin D,
(14) Calisaya E, (34) asi como Palomba y col. (62) quienes encontraron al
uso de vasopresores asociado como predictor de mortalidad y/o
complicaciones (p<0.001). Lo encontrado en nuestro estudio complementa
lo reportado por los autores mencionados, esto podria responder a que los
pacientes, al recibir tratamiento de soporte del cuadro séptico, incluyendo el
uso precoz de vasopresores cuando estos hayan sido requeridos, mejoraron
la perfusion tisular y evitaria la sobrecarga hidrica producto del manejo de

la sepsis, asociandose de esta manera a mejores resultados.
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Se encontrd que por cada unidad adicional de SaO2 y por cada dia adicional
de estancia hospitalaria, disminuyen en 5% (p = 0.029) y en 6% (p = 0.001),
respectivamente, el riesgo de mortalidad a los 28 dias del ingreso. Hallazgo
reportado también en nuestro pais por Calizaya E, (34) donde encontrd
diferencias significativa entre la SaO2 y la mortalidad y/o complicaciones
(p=0.002); Redondo-Gonzales A y col, (42) encontraron asociacion entre
una Sa02 < 92% con la mortalidad intrahospitalaria (OR: 0.33; p=0.001) -
disminuyendo la mortalidad en 67.0%- Brink A y col, encontraron que a
menor saturacion de oxigeno tuvo asociacion con la mortalidad a los 30 dias
(p<0.001). (53) Observamos que al encontrar una mayor SaO2, podria
representar un menor compromiso del Aparato Respiratorio, de esta manera
evitaria el uso del ventilador mecénico, reduciéndose el riesgo de muerte.
Asi mismo, que por cada dia adicional de estancia hospitalaria, hay una leve
disminucion del riesgo de muerte a los 28 dias (en 6%), debido
probablemente a una respuesta estacionaria o favorable al tratamiento
médico y/o de soporte instaurado por el equipo multidisciplinario de salud,
de esta manera ampliando el niumero de dias de estancia hospitalaria en
algunas oportunidades por encima del dia 28.

Se puede evidenciar también que, en nuestro estudio, la asociacién
Hemoglobina (cada gramo por decilitro adicional) con mortalidad a los 28
dias del ingreso, si bien no tienen una asociacion estadisticamente
significativa, ésta deberia ser evaluada con un mayor tamafio de muestra, ya
que probablemente dicha asociacion resulte significativa, tal como lo
reporta Mohan Ay col, quienes encontraron que un nivel de Hemoglobina
menor de 12 g/dL duplica el riesgo de muerte con respecto a quienes
presentan un valor mayor igual a 12 g/dL (RR: 2.10 1C95%: 1.10-2.90; p =
0.003), (66) reportado también por Muady GF y col, quienes encontraron
que en pacientes con sepsis que tenian un nivel de hemoglobina mayor al
ingreso presentaban menor probabilidad de muerte (OR: 0.83, p<0.001),
(67) esta asociacion entre la presencia de menores cifras de Hemoglobina

y/o Anemia y mortalidad tiene su base en la fisiopatologia de la sepsis en la
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cual la respuesta inflamatoria sistémica asi como la supresion inmune actdan
como mediadores de la disminucion de la hemoglobina, (30) asociandose a

mayor mortalidad en pacientes criticos. (68)

Limitaciones

Nuestro estudio tuvo como limitacion importante, el reducido tamafo
muestral con el cual se conto, esto debido a que realizamos un estudio
observacional con un corto tiempo de seguimiento (20 semanas), sin
intervencion en la decision clinica del personal asistencial, por lo cual, en
algunos casos, no se conto con todas las variables para valorar la disfuncién
organica resultante de la sepsis, 0 variables para valorar el score gSOFA o
los criterios SIRS, disminuyéndose la muestra final. Ademas, al ser un
estudio prospectivo, en otros casos, no se encontré la historia clinica en el
area de registros médicos, no pudiendo valorar algunas otras variables (tales
como: estancia hospitalaria, uso de ventilador mecanico, mortalidad a los 28
dias, entre otras). A pesar de estas limitaciones, encontramos asociaciones
significativas entre algunas variables y la mortalidad a los 28 dias, sin
embargo, en otras se puede evidenciar que el valor de p, se encuentra en
rangos cercanos a ser significativas, lo cual deberia ser valorado en futuros
estudios con un mayor tamafio de muestra. Otra limitacién importante en
nuestro estudio es que no evaluamos causalidad de la muerte, en muchas
oportunidades no pudiendo identificar la causa de la misma, sin embargo,
tomamos el dia 28 desde el dia del ingreso basado en estudios previos, los
cuales, tampoco evaluaron causalidad; por tal motivo, esto podria servir de
base para futuras investigaciones donde se identifique la causa de muerte
mediante la evaluacién del certificado de defuncién en pacientes con

diagnostico de sepsis.

Finalmente, en nuestro estudio, el probable sesgo de seleccion, fue reducido
al minimo. En primer lugar, por la diversidad de médicos asistentes del
Servicio de Emergencias del Hospital Daniel Alcides Carrién Tacna, los

cuales recibieron una actualizacion en el diagnéstico y tratamiento precoz



79

de sepsis por parte del Servicio de Emergencias, sumada a su experiencia
clinica, redujeron la probabilidad del sobre-diagndstico y/o diagnoéstico
tardio de sepsis. Para reducir el sesgo de informacion, el autor principal del
estudio, en base a los criterios diagnosticos propuestos en el consenso
Sepsis-3, realizé nuevamente la valoracion del score SOFA, excluyendo a
aquellos que tenian un score SOFA de ingreso de O puntos. Por Gltimo,
previo al analisis estadistico se realiz6 la depuracion de las variables con
datos incongruentes, disminuyendo aun mas el posible sesgo de

informacion.

Debido al tipo de muestreo realizado en nuestro estudio, no es posible
extrapolar los datos a la poblacion de Tacna, siendo esta valida sélo para la
poblacion de estudio; sin embargo, al ser el primer reporte local que
demuestra la asociacion entre las escalas prondsticas y el resultado fatal
(mortalidad), asi como las caracteristicas clinico-laboratoriales de los
pacientes con diagnostico de sepsis en un Servicio de Emergencias, podria

servir como estudio base para futuras investigaciones en este campo clinico.
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CONCLUSIONES

1.

Encontramos una frecuencia de 115 pacientes con diagndstico de sepsis en
el Servicio de Emergencia.

El 53.1% de los pacientes con sepsis tuvieron una estancia prolongada,
presentando al menos una comorbilidad en el 92.8%, siendo la mas
frecuente la Hipertension arterial seguida de la Diabetes Mellitus.

El principal foco infeccioso primario de la sepsis fue el Respiratorio, en
segundo lugar, fue el foco urinario.

El area bajo la curva (AUROC) para el score qSOFA fue de 0.58 (0.48-
0.67); con una sensibilidad de 54.5%, una especificidad de 56.1% para un
score gSOFA mayor igual a 2 puntos, como predictor de mortalidad a los
28 dias del ingreso.

Para los criterios SIRS, se encontré un area bajo la curva (AUROC) de 0.49
(0.39-0.58), con una sensibilidad de 78.8%, especificidad de 29.3% para 2
0 maés criterios SIRS, como predictor de mortalidad a los 28 dias del ingreso.
El score gSOFA fue menos sensible pero mas especifico que los criterios
SIRS para predecir la mortalidad a los 28 dias. Estas escalas no se
encontraron asociadas a la mortalidad a los 28 dias en pacientes con sepsis.
Encontramos una mortalidad a los 28 dias del ingreso por el Servicio de
Emergencia de 28.7% en pacientes con sepsis.

Los pacientes que usan ventilador mecanico tienen 3 veces mas riesgo de
mortalidad a los 28 dias del ingreso.

Los pacientes que necesitaron de medicamento vasoactivo tuvieron la mitad
del riesgo de mortalidad a los 28 dias del ingreso. Cada unidad adicional de
Sa0;, y cada dia adicional de estancia hospitalaria, disminuye el riesgo de
mortalidad a los 28 dias del ingreso en pacientes con sepsis en el Servicio
de Emergencia.

El score gSOFA vy los criterios SIRS, NO SON BUENOS predictores de
mortalidad en pacientes con sepsis en el Servicio de Emergencia del
Hospital Daniel Alcides Carrion de la Red Asistencial de Tacna

EsSalud, de junio a noviembre del 2017.
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RECOMENDACIONES

Recomendamos fortalecer el reconocimiento precoz de la sepsis, empleando
las pruebas de “screening” como el score gSOFA, que permita instaurar una
terapia precoz y dirigida, buscando disminuir el riesgo de muerte y de esta
manera reducir su impacto en la Salud Publica.

Recomendamos que se tenga especial cuidado con los factores que
aumentan el riesgo de mortalidad, como la ventilacion mecanica, para que
de esta manera se puedan obtener los mejores resultados en beneficio del
paciente.

Recomendamos se intervenga en el control y tratamiento de las
comorbilidades (Diabetes Mellitus, Hipertension arterial, Anemia), asi
evitar una mayor inmunodepresion y posibilidad de resultados poco
alentadores.

Recomendamos que se realicen méas estudios acerca de la utilidad de los
scores pronosticos para su utilidad como predictor de mortalidad, con un
mayor tamafio de muestra.

Recomendamos a los médicos que utilicen con precaucion los scores
prondsticos como el score gSOFA y los criterios SIRS, siendo el primero
una herramienta Gtil para la identificacidn del paciente con sepsis con mayor
riesgo de mortalidad, sin embargo, deberia valorarse de manera objetiva y

uniforme la alteracion del estado mental.
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ANEXO 01: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

SCORE gqSOFA COMO PREDICTOR DE MORTALIDAD EN PACIENTES
CON SEPSIS EN EL SERVICIO DE EMERGENCIA DEL HOSPITAL
DANIEL ALCIDES CARRION TACNA, 2017

Neo: o,

NUmero de HC:

Caracteristicas generales del paciente

Sexo

a) femenino b) masculino

Edad

Frecuencia cardiaca

............ latidos por minuto

Frecuencia respiratoria

......... respiraciones por minuto

Temperatura | L °C
Presion arterial PS: ... /PD: ..., mmHg
Presion arterial media PAM: ........ mmHg
Saturacion de oxigeno (Fi02:0.21) | ... %
Presién arterial de oxigeno (PaO2) | ... mmHg
Presién arterial de didxido de carbono
(PaCO2) | mmHg
Fraccion inspirada de oxigeno (Fi02) | ...
Escala de coma de Glasgow AO:.... RM:...RV:..... =
Comorbilidades DM: ....... HTA: ........ ERC: ...... ASMA:
........ TBC: .......
Otras: .....ccovvvvviiiiinnn...
Sitio de infeccion Ginecologico: ..............
(punto de inicio de la posible infeccion) Respiratorio: ...........
Urinario: .............
Abdominal: ............
Otro: .o,
Leucocitos | i leucocitos/mm3
Abastonados | %
Hemoglobina | g/dL
Bilirrubina | mg/dL
Creatinina | . mg/dL
Diuresis | mL/dia
Plaguetas | L. plaquetas/mm3
Uso ventilador mecénico Si:......... No: .........
Necesidad de medicamento vasoactivo Si:......... (dosis: )  No:.........
Destino final Alta: ..... Observacion: .....
Medicina interna: ......... UCI/UCIN:........
Estancia hospitalaria | ... dias
Mortalidad a los 28 dias. ¢ Vive? Si:...... No: oo

(Fallece en el dia: )
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AfxEssalud (" Esmaa—

“SCORE gSOFA COMO PREDICTOR DE.:M'

—SCORE__aSOFA_COMO _PREDICTOR DE MORTALIDAD: B
PACIENTES CON SEPSIS EN EL SERVICIO DE EMERGENCIA DEL
HOSPITAL DANIEL ALCIDES CARRION TACNA, 2017”

Ref: Directiva N° 025-GG-ESSALUD-2008
. Directiva N° 04 - IETSI - ESSALUD - 2016
- Resolucién N° 027-IETSI-ESSALUD-2016
Formato N° 01: Evaluacién de Proyectos de Investigacién

Es muy grato dirigirme a usted para saludarla y a la vez manifestarle que con relacién
al documento de la referencia el Comité de Investigacién de la Red Asistencial Tacna,
luego de la revisién, ha considerado la autorizacién del Proyecto de Investigacion del
asunto de la referencia.

En tal sentido, solicito a usted brindarle las facilidades al investigador Bach. Armando
Luis Mifian Tapia (Medicina Humana — UPT), a fin de que cumpla con el acopio de
informacién del drea correspondiente a dicha labor, asf como garantice el envio de las
conclusiones de dicha investigacién a este Comité.

Cabe mencionar que esta evaluacién esta sujeta a las disposiciones contenidas en la
normativa vigente de la Institucién para investigacién en Essalud (Directiva N° 025-GG-
ESSALUD-2008, Directiva N° 04 - IETSI - ESSALUD — 201 6, Resolucién N° 027-IETSI-
ESSALUD-2016)

. '_Sin otro particular, agradezco la atencion a la presente.

Atentamente,

NFV/kbd
Cc: Archivo

{ Red Asistencial Tacna
: CarreteraCalana K.6.5
Tacna - Peru

i T.(052) 580280
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Red Asistencial Tacna \ o \ e
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ANEXO 03: APROBACION DEL COMITE DE ETICA
Oficio N° 0467-2017-OADI-HONODOMANI-SB

hOL
- Ministerio de
PERU Salud

Lima, 07 de julio de 2017

Oficina de Apoyo a la
Docencia e Investigacion

ARO DEL BUEN SERVICIO AL CIUDADANO"

CIO N° 0467-2017-OADI-HON MANI-SB

ARMANDO MINAN TAPIA
Investigador Principal
Presente. —

Exp. N° 07531-17

Tengo el agrado de dirigirme a usted para saludario cordialmente y en relacion al Proyecto de

Investigacion titulado: ’

“SCORE qSOFA COMO PREDICTOR DE MORTALIDAD EN PACIENTES INGRESADOS
CON SOSPECHA DE SEPSIS AL HOSPITAL DANIEL ALCIDES CARRION TACNA, 2017”,

Al respecto se informa lo siguiente:

e Las paginas no estadn numeradas.

e Elplanteamiento del estudio y la metodologfa, incluyendo el andlisis estadistico
propuesto para la evaluacién de los resultados son apropiados para el proyecto.

Conclusién

El proyecto con Expediente N°07531-17. Esta aprobado por el Comité de Etica Institucional e

Investigacién de manera expedita.

Nos es propicia la oportunidad para renovar los sentimientos de nuestra consideracién y

estima personal.

Atentamente,

VICIO DE §/:-UT
RTOLOWE

INGTITUTO DE GESTIOK DE SE
/’ HONADOMANI SAN BA

3 YOLA
7 ot A i st

EViima
cc.archivo

Av. Alfonso Ugarte 825 4to piso Lima — Peru Teléfono 2010400~ anexo 162
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ANEXO 04: CONSENTIMIENTO INFORMADO

SCORE gqSOFA COMO PREDICTOR DE MORTALIDAD EN PACIENTES
CON SEPSIS EN EL SERVICIO DE EMERGENCIAS DEL HOSPITAL
DANIEL ALCIDES CARRION TACNA, 2017

Estimado sefior(a). El presente estudio de investigacion es realizado por el Servicio
de Emergencia del Hospital Daniel Alcides Carrion de Tacna.

El presente estudio tiene como objetivo evaluar el score gSOFA - quick Sequential
[sepsis-related] Organ Failure Assessment — (EVALUACION DE LA FALLA
ORGANICA RELACIONADO A LA SEPSIS) y su utilidad para predecir la
mortalidad en pacientes ingresados con sospecha de infeccion al hospital Daniel
Alcides Carrion Tacna.

La utilidad de este score es para identificar de manera temprana a las personas con
sospecha de infeccion que presenten mayor riesgo de muerte, y de esta manera
identificar a los pacientes con falla de algin 6rgano o sistema producto de la
infeccion (SEPSIS), y asi poder iniciar el tratamiento o aumentarlo, o para que se
enviado a unidades mas especializadas (Unidad de Cuidados Intensivos/Unidad de
Cuidados Intermedios). Este score utiliza datos que son observados por el personal
de salud, tales como FRECUENCIA RESPIRATORIA, PRESION ARTERIAL
SISTOLICA Y ALTERACION DEL ESTADO MENTAL. Ninguna de estas
intervenciones es invasiva, dafiina o implican un riesgo o costo para la persona. Asi
mismo estas serdn complementadas con examenes de laboratorio o pruebas de
imagen que son parte del manejo de las personas en quienes se sospecha SEPSIS.

Los resultados obtenidos serviran para conocer la estadistica de nuestro Hospital,
acerca de la sepsis, la utilidad del score gSOFA en los servicios de emergencia, asi
como la posible elaboracién de guias de practica clinica.

El trabajo fue aprobado por el comité de ética institucional. La participacién en este
trabajo de investigacion es voluntaria y los datos seran confidenciales y se respetara
el anonimato de los mismos. Si presentara alguna duda sobre el estudio puede
comunicarse con el autor principal del mismo, Armando Luis Mifian Tapia, al
correo arluminan@gmail.com, o al teléfono 970976330.

Si esté de acuerdo con participar del estudio, por favor indique su nombre y firma.
En caso de ser familiar de la persona, por favor indigue el nombre de su familiar y
el nombre, firma y parentesco con la persona.

Nombre del Participante: ..............oeieiiiireii e
Nombre del familiar (cuando corresponda): ..........ccovvviviiiiiiiiiiiiiiiiii e,

Parentesco: ...oooveeiii



ANEXO 05: VALORACION VARIABLE ESCALA DE GLASGOW

.tab..q;&;;.g.;.__.-..\_,._..»‘...4_.4;“ et s e s et e e amgees gprs e
S B LERESOP O CARACTERISTICAS DEL PUNTAJE
0 9 sLm sl ESCALA DE GLASGOW SEGUN EL
Total 115 100.00 SCORE qSOFA
. tab eg
EG Freq. Percent cum.
4 a1 B 0.87 0.87
8 1 0.87 1.74 5
.2 3 za 43 VALORES OBTENIDOS PARA LA
11 3 2.61 9.57 ESCALA DE GLASGOW
12 15 13.04 22.61
13 15 13.04 35.65
14 15 13.04 48.70
15 59 51.30 100.00
Total 115 100.00
. sum eg, d
EG
o Percentﬂgs Smaﬂes:
1 .
2 20 g i s CARACTERISTICAS DE LA
25% 13 9 Sum of wgt. 115 VARIABLE ESCALA DE GLASGOW
50% 15 Mean 13. 66957
Largest std. Dev. 1.89052
75% 15 15
90% 15 15 variance 3. 574066
95% 15 15 skewness -1.997527
99% 15 15 Kurtosis 8.453273

. hist eg, n
(bin=10, start=4, width=1.1)
option n not allowed
r(198);
. hist eg
(bin=10, ‘start=4, width=1.1)
. swilk eg
shapiro-wilk w test for normal data

variable | obs W v z prob>z | VALORACION DE NORMALIDAD DE LA
eg I 115 0.75928 22.347 6.044 0.00000 | VARIABLE ESCALA DE GLASGOW

HISTOGRAMA DE LA
VARIABLE ESCALA DE

1] GLASGOW

Density

o T T T T T Ll

4 6 8 10 12 14
Escala de Glasgow
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ANEXO 06: VALORACION VARIABLE gSOFA

. tab out_gsofa
Out_qSOFA Freq. Percent cum.
0 1 2.1 2.17 CARACTERISTICAS
2 35 30.43 83.48 DEL SCORE qSOFA
3 19 16.52 100.00
Total 115 100. 00

. hist out_gsofa, norma
(bin=10, start=0, width=.3)

. graph save Graph “D:\Documentos actua‘ls\a"lgim'l Research. Tesis @FA\Tsis_xstatxiw\lm&:rsis
> final version 4. sustentacién\Levantamiento de observaciones\valor de
(file Dp:\Documentos actuales\original Research. Tesis qSOFA\Tesis_ sustem:acion\190128 Tesis final_115 pac
> 4. sustentacion\Levantamiento de observaciones\valor de qSOFA.gph saved)

sum out_gsofa,
Out_qSOFA
percentiles smallest
1% ] o
5% o o
5 : o Sumof . 13 | ESTADISTICAS DEL
o 4 o RS0k VALOR DE qSOFA
Largest std. Dev. .9115749
75% 2 3
90% 3 3 variance . 8309687
95% 3 3 skewness .1357086
99% 3 3 Kurtosis 2.197543
SUE
. HISTOGRAMA DE LA
VARIABLE qSOFA
=
C
[T
]
[To I
-
i 1 2 3

Valor de gSOFA



