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Factores predictivos de mortalidad en los pacientes con
sepsis y un valor del indicador ‘Quick Sequential Organ
Failure Assessment’ (qSOFA) de 2 o 3 puntos atendidos
en un servicio de urgencias

Miriam Carbo, Leticia Fresco, Gina Osorio, Ester Monclds, Mar Ortega

Objetivo. Determinar los factores predictivos de mortalidad de los pacientes que acuden a urgencias con sepsis y tie-
ne un qSOFA de 2 o 3 puntos tras la implementacion de un paquete de medidas a cumplimentar en las primeras 3
horas.

Método. De septiembre de 2018 a marzo de 2019 el equipo investigador identific a los pacientes adultos que se
encontraban en urgencias en el inicio del turno de mafiana con el diagnéstico de sepsis. De estos pacientes se selec-
cionaron los que en el momento de su llegada tenian un qSOFA de 2 o 3 puntos. Se realizd anélisis estadistico para
establecer los factores relacionados con mortalidad.

Resultados. Se incluyeron 90 pacientes con una edad media de 72 (DE 16) afios. La mortalidad global fue de 33 pa-
cientes (37%). En el andlisis univariado de mortalidad, el tnico indicador del qSOFA con significacion estadistica fue el
nivel de consciencia (79% vs 54%, p = 0,02). Otras variables relacionadas con mayor mortalidad fueron: edad igual o
mayor de 70 afios, orden de limitacién del esfuerzo terapéutico en urgencias y valor de la primera y de la sequnda
determinacion de lactato. El cumplimiento del paquete de medidas fue del 42% y se asocié a una menor mortalidad
(21% vs 54%, p = 0,003). En el andlisis multivariado mediante regresion de Cox, los pacientes en los que no se cum-
plimentd el paquete de medidas en las primeras 3 horas tuvieron mayor riesgo de mortalidad al final del episodio
(HR=2,67;1C95% = 1,15-6,21; p = 0,02).

Conclusion. En los pacientes con sepsis y un qSOFA de 2-3 puntos a su llegada a urgencias el cumplimiento del pa-
quete de medidas en las primeras 3 horas mejora la supervivencia. Es recomendable hacer los esfuerzos organizativos
y docentes necesarios para mejorar el cumplimiento.

Palabras clave: Sepsis y shock séptico. Indicador qSOFA. Factores predictivos de mortalidad. Paquete de medidas de
tratamiento en sepsis.

Predictors of mortality in emergency department patients with sepsis
scored 2 or 3 on the Quick Sequential Organ Failure Assessment scale

Objective. To identify predictors of mortality after implementation of a treatment protocol in the first 3 hours for
patients who come to our emergency department with sepsis scored 2 or 3 on the Quick Sequential Organ Failure
Assessment (qSOFA) scale.

Methods. Our team identified adult emergency department patients with a diagnosis of sepsis on starting the
morning shift between September 2018 and March 2019. We selected patients whose qSOFA score on arrival was 2
or 3. Variables were explored statistically to identify factors associated with mortality.

Results. A total of 90 patients with a mean (SD) age of 72 (16) years were included. Thirty-three (37%) died.
Univariate analysis detected that the only gSOFA indicator that was significantly associated with mortality was altered
mentation (level of consciousness), which was noted in 79% of patients who died versus 54% of survivors (P=.02).
Other variables associated with higher mortality were age 70 years or older, an order to limit therapeutic interventions
in emergencies, and lactic acid levels on first and second extractions. The treatment protocol was completed in 42%
of the cases and compliance was associated with a lower mortality rate of 21% versus 54% when the protocol was
not fully implemented (P=.003). Multivariate Cox regression analysis showed that risk for death was higher when the
full protocol was not implemented within 3 hours of arrival (hazard ratio, 2.67; 95% Cl, 1.15-6.21; P=.02).

Conclusions. Full implementation of the protocol within 3 hours of hospital arrival favors survival in patients with
sepsis and gqSOFA scores of 2 or 3 on arrival. We recommend that emergency departments organize ways to train
staff in the use of a sepsis treatment protocol and improve compliance.
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Introduccion

La sepsis es una emergencia médica y uno de los
principales motivos de consulta a los servicios de urgen-
cias hospitalarios (SUH). El impacto real de la sepsis es
desconocido, pero la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) estima que se producen 30 millones de casos y
6 millones de muertes como consecuencia de la sepsis
anualmente en el mundo’. La incidencia en Espafia es
de 104 casos por 100.000 habitantes y afo, con una
mortalidad hospitalaria de 21%, y es la causa 17.000
muertes anuales®?.

De acuerdo con las conclusiones del tercer consenso
internacional de sepsis y shock séptico (Sepsis-3), la sep-
sis se define como la disfuncién organica potencialmen-
te mortal causada por una respuesta desregulada del
huésped a la infeccién®. La disfuncién organica puede
detectarse con una variacién de 2 puntos en el indica-
dor SOFA (‘Sequential Sepsis Related Organ Failure
Assessment Score’). Un valor SOFA igual o mayor a 2
puntos se asocia a un riesgo de mortalidad de aproxi-
madamente el 10% en una poblacién hospitalaria ge-
neral con sospecha de infeccién. El shock séptico se de-
fine como hipotensién persistente a pesar de una
reanimacién volumétrica adecuada que requiere vaso-
presores para mantener la presién arterial media (PAM)
por encima de 65 mmHg asociado a una concentracién
de lactato sérico superior a 2 mmol/l (18 mg/dl). La
mortalidad hospitalaria en estos casos supera el 40%?°.

Por tanto, debido a la alta mortalidad que conlleva,
es de crucial importancia identificar y tratar de forma
precoz a los pacientes con sepsis. Sin embargo, los sin-
tomas y signos iniciales de la sepsis son inespecificos y
aplicar el SOFA implica la obtencién de parametros
analiticos que puede demorar el diagnéstico. En este
contexto se ha propuesto el quick SOFA (qSOFA) como
una herramienta Util para identificar, sin necesidad de
exploraciones complementarias, a los pacientes que
consultan por sospecha de infeccion y tienen un mayor
riesgo de mortalidad®’. Este indicador se basa en la de-
terminacion del nivel de consciencia (mediante la
‘Glasgow Come Scale’ -GSC-), de la frecuencia respira-
toria (FR) y la presion arterial (PA). El resultado del qSO-
FA se obtiene con la suma de 1 punto para un GSC in-
ferior a 15, 1 punto para una FR igual o superior 22
respiraciones por minuto (rpm) y 1 punto para una PA
sistélica igual o inferior a T00 mmHg. Una puntuacién
de gSOFA igual o superior a 2 identifica a los pacientes
con peor prondstico en los que se deberian iniciar
cuanto antes las medidas terapéuticas apropiadas®®. Por
lo tanto, estos pacientes deberian tener prioridad en la
atencion médica.

El cumplimiento precoz de una serie de medidas te-
rapéuticas mejora la supervivencia de la sepsis y el
shock séptico. En general, se considera que este paque-
te de medidas debe completarse dentro de las primeras
3 horas de identificacion del paciente con sepsis y de-
beria incluir: la obtencién de hemocultivos, la adminis-
tracién de antibidtico de amplio espectro, la determina-
cién del lactato plasmatico, la administracién de 30 ml/

kg de cristaloides en pacientes con hipotension o lacta-
to superior a 4 mmol/l y el inicio farmacos vasopresores
si con la carga de fluidos no se consigue mantener la
PAM superior a 65 mmHqg'%'2. Incluso, hay algunos au-
tores que defienden el cumplimiento de dichas medidas
en la primera hora de identificaciéon del paciente con
sepsis, aunque este planteamiento no esta exento de
controversia'*™.

En resumen, la OMS considera la sepsis como una
prioridad de salud global e insta a las autoridades sani-
tarias nacionales y a los centros hospitalarios a organi-
zar la atencién sanitaria de esta entidad. En un SUH
como el de nuestro centro, sin un circuito de atencion
especifica para esta patologia, se ha demostrado que la
atencién a los pacientes con sepsis y shock séptico es
susceptible de mejora’. Por este motivo en el afio 2018
se puso en marcha el protocolo de atencién al paciente
con sepsis basado en la identificacién precoz y la apli-
cacion de un paquete de medidas a completar en las
primeras 3 horas de llegada del paciente a urgencias.

El objetivo del presente estudio es identificar los fac-
tores predictivos de mortalidad de los pacientes que
acuden a un SUH con sospecha de infeccién y tiene un
gSOFA de 2 o 3 puntos tras la implementacién de un
protocolo de atencién a la sepsis.

Método

Tipo y dmbito del estudio

Estudio de cohorte prospectivo realizado en un hos-
pital urbano y universitario de tercer nivel que cuenta
con un SUH que atiende aproximadamente 95.000
consultas anuales. El hospital asume la asistencia sanita-
ria especializada de una poblacién estimada de 500.000
personas. La asistencia del SUH estéd organizada por ni-
veles de gravedad seguin el modelo de triaje estableci-
do. El SUH consta de un area de primera asistencia
donde se atiende a los pacientes estables y un érea de
criticos y otra de semicriticos, donde se atiende a los
pacientes mas graves. También consta de un érea de
observacion de 28 camas donde se derivan los pacien-
tes ya visitados en espera del alta o de cama de hospi-
talizacién para ingreso.

Protocolo asistencial de atencion al paciente
con qSOFA 2-3 puntos

El protocolo asistencial de atencién al paciente con
sospecha de infeccién y qSOFA igual o superior a 2
puntos se establecié en nuestro SUH en el segundo se-
mestre del afio 2018, después de un periodo de difu-
sién y docencia entre el personal sanitario de urgencias.
Este protocolo consiste en identificacion, activacion y
tratamiento del paciente que consulta por sospecha de
infeccion y presenta un qSOFA de 2-3 puntos. Se esta-
blecié que el responsable de activacién del protocolo
seria el médico adjunto del equipo que se encontraba
de guardia. Se decidié por consenso que el paquete de
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medidas de las primeras 3 horas incluiria: hemocultivos
antes de la primera dosis de antibiético, administracion
de la primera dosis de antibiético, primera determina-
cién del lactato e inicio de las cargas de cristaloides.

Criterios de inclusién/exclusion y seguimiento

El periodo de inclusion fue de lunes a viernes duran-
te un periodo de 6 meses (septiembre de 2018 hasta
marzo de 2019). El equipo investigador identific6 a los
pacientes adultos (mayores de 18 afios) que se encon-
traban en el SUH en el inicio del turno de mafiana con
la orientacion diagndstica de sepsis. De estos pacientes
se seleccionaron los que en el momento de su llegada
al SUH tenian un qSOFA igual o superior a 2 puntos. A
los casos seleccionados se les propuso entrar en el estu-
dio y, si aceptaron, fueron incluidos. Se recogieron las
variables independientes que constaban en un formula-
rio disefiado a tal efecto.

Se excluyeron aquellos pacientes que finalmente
fueron diagnosticados de otra enfermedad; los pacien-
tes con sepsis que habian recibido atencién previa en
otro centro sanitario, si ya habian sido incluidos en este
o en otro estudio, si se encontraban bajo custodia poli-
cial, asi como las pacientes con patologia ginecoldgica
u obstétrica.

Se realizé el seguimiento del paciente desde su lle-
gada a urgencias hasta que finalizd su proceso asisten-
cial. El equipo investigador no intervino en la atencién
sanitaria del paciente.

Se recogieron las siguientes variables independientes
clinico epidemioldgicas: sexo, edad, situacién socio fa-
miliar, indice de Charlson abreviado'é, indice de
Barthel', nivel de consciencia, FR y PA sistélica en el
momento de la inclusién en el estudio; si existia orden
de limitacién del esfuerzo terapéutico en urgencias,
diagnéstico final del episodio, destino desde urgencias
(ingreso en unidad de cuidados intensivos -UCI- o en
sala convencional), estancia media en urgencias en ho-
ras, estancia media en dias en el hospital y estado al fi-
nal del episodio (vivo o muerto).

También se recogieron las siguientes variables inde-
pendientes relacionadas con el episodio y el manejo te-
rapéutico: nivel de triaje, momento (hora y minutos) de
la llegada a urgencias y momento de entrada en el
box, resultados analiticos, porcentaje de pacientes a los
que se les realiz6 hemocultivos antes de la primera do-
sis de antibiético, momento (hora y minutos) de la pri-
mera dosis de antibiético, momento (hora y minutos)
de la primera determinacién de lactato y valor de la
misma, momento (hora y minutos) del inicio de la car-
ga de cristaloides y volumen total perfundido, necesi-
dad de perfusiéon de farmacos vasoactivos, necesidad de
ventilacién mecaénica y tipo, porcentaje de pacientes a
los que se les realiz6 la segunda determinacion de lac-
tato y valor de la misma.

Se evalué el célculo del cumplimiento del paquete
de medidas de 3 horas: se consideré que se realiz6 el
cumplimiento correcto de dichas medidas si se extraje-
ron hemocultivos antes de la primera dosis de antibi6ti-

co y si la primera dosis de antibidtico, la primera deter-
minacién del lactato y el inicio de la carga de
cristaloides se realizé en las 3 primeras horas de llegada
a urgencias. También se calculé en qué porcentaje de
pacientes estas medidas se cumplimentaron en la pri-
mera hora de llegada del paciente.

Se analizé la mortalidad al final del episodio como
variable dependiente primaria.

El analisis de resultados se realiz6 con el programa
estadistico SPSS (versién 20.0; SPSS, Inc., Chicago, EE.
UU.). Las variables continuas se presentaron en forma
de media y desviacién estandar (DE) o mediana (segin
su homogeneidad) y las variables categéricas en forma
de porcentajes. Para hacer el andlisis comparativo entre
grupos de pacientes se utilizé la prueba de ji cuadrado
para comparar variables categéricas y la t de Student
para las variables continuas. Se realizé anélisis de super-
vivencia mediante curvas de Kaplan-Meier y se compa-
raron los resultados usando la prueba de Log-Rank.
Ademas, se realizd analisis multivariante mediante re-
gresion de Cox (riesgos proporcionales) para establecer
los factores independientes relacionados con mortali-
dad. Se consideraron significativos los valores de
p <0,05.

El estudio fue aceptado por el Comité Etico de
Investigacion del Hospital Clinic de Barcelona (cédigo
n° 2019/0216).

Resultados

Durante el periodo de estudio se seleccionaron 130
pacientes, pero se incluyeron inicialmente 120 porque
10 declinaron participar en el estudio en algin momen-
to durante el desarrollo del mismo. De estos se excluye-
ron 25 pacientes porque no fueron diagnosticados fi-
nalmente de infeccion y 5 mas porque fue imposible
realizar su seguimiento (fueron trasladados a otro cen-
tro). Por tanto, finalmente fueron analizados 90 pacien-
te. La Tabla 1 muestra sus caracteristicas clinicas y epi-
demioldgicas. Treinta y cinco eran mujeres (39%) y 55
varones (61%) con una edad media de 72 (DE 16)
anos. El 47% presentaba un indice de Charlson abrevia-
do igual o superior a 3 puntos y el 63% presentaba un
indice de Barthel igual o inferior a 90 puntos. La estan-
cia media en urgencias fue de 18 horas. Cuarenta y
cuatro pacientes (49%) requirieron ingreso en una UCI
o intermedios.

En la Tabla 2 se muestran las caracteristicas y el ma-
nejo terapéutico del episodio. El 68% de los pacientes
fueron clasificados como nivel 1-2 de triaje a su llegada
a urgencias. En el 61% de los casos se extrajo hemocul-
tivos antes de la primera dosis de antibiético. Esta pri-
mera dosis de antibiético se administré en la primera
hora de la llegada al 43% de los pacientes y al 78% en
las 3 primeras horas. La primera determinacion de lac-
tato se realiz6 en la primera hora al 49% de los pacien-
tes y al 68% en las 3 primeras horas. En el 50% de los
pacientes se inicié la administracién de fluidos en la
primera hora y en el 80% en las 3 primeras horas. El
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Tabla 1. Caracteristicas clinico-epidemioldgicas de los
pacientes incluidos

Tabla 2. Caracteristicas clinicas del episodio y del manejo
terapéutico

Total Total
N =90 N =90
n (%) n (%)
Sexo mujer 35 (39%) Nivel de triaje
Edad en afios [media (DE)] 72 (DE 16) Nivel 1 15(17)
Edad igual o superior a 70 afios 59 (66) Nivel 2 46 (51)
Situacion sociofamiliar Nivel 3 29 (32)
Vive solo 10(11) Resultados analiticos, unidades [media (DE)]
Vive con familia o cuidador 62 (70) Leucocitos/mm? 11.365 (DE: 7.395)
Vive en residencia o CSS 17 (19) Hemoglobina, en g/ 111 (DE: 35)
indice de Charlson abreviado [media (DE)] 2,42 (DE: 1,51) Plaquetas/mm? 235.000 (DE: 126.000)
0-2 puntos 47 (52) Proteina C reactiva, en mg/dl 15 (DE: 12)
3 puntos 21 (23) Creatinina, en mg/dl 2,2 (DE: 1,9)
4-7 puntos 22 (24) Hemocultivos antes primera dosis 55 (61)
Escala de Barthel [media (DE)] 68,39 (DE: 34,73) Diferencia hora de llegada hora primera dosis 1:45 (DE: 1:30)
< 20 puntos (dependencia total) 17 (19) de ATB en horas minutos [media (DE)] ’ t
21-60 puntos (dependencia total) 10(11) Primera dosis de ATB en primera hora 39 (43)
61-90 puntos (dependencia moderada) 30 (33) Primera dosis de ATB en tres primeras horas 70 (78)
91-99 puntos (dependencia leve) 1M Diferencia hora de llegada primera
100 (independiente) 32 (36) determinacion de lactato en horas minutos 1:52 (DE: 2:14)
Indicador qSOFA [media (DE)]
2 puntos 62 (69) Primera determinacion de lactato en primera 44 (49)
3 puntos 28 (31) hora
Presion arterial en mmHg [media (DE)] 83 (DE: 22) Primera determinacion de lactato en 3 primeras 61 (68)
Frecuencia respiratoria en respiraciones por minuto 29 (DE: 9) horas . o
[media (DE)] : Valor primera dgtermmacmn de lactato 41,25 (DE: 37,66)
Alteracion del nivel de consciencia 57 (63) en mg/dl [media (DE)] ! T
Orden de LET en urgencias 35(39) Diferencia hora de llegada hora de inicio cargas 1:25 (DE: 1:22)
Diagnéstico final del episodio cristaloides en horas y minutos [media (DE)] ’ T
Infeccién con aislamiento microbiolégico 33(37) Inicio carga de cristaloides primera hora 45 (50)
Infeccién sin aislamiento microbiol6gico 57 (64) Inicio carga de cristaloides 3 primeras horas 72 (80)
Destan dgsde urgencias Vqum_en de cristaloides perfundidos en ml 1.557 (DE: 587)
Fallecimientos en urgencias 14 (16) [media (DE)]
Ingreso en UCl-intermedios 44 (49) Perfusion de farmacos vasoactivos 53(59)
|ngre50 en sala convencional 23 (26) Necesidad de ventilacion mecanica
Traslado a otro centro 9(9) VMNI 6(7)
Estancia media en urgencias en horas [media (DE)] 18 (DE: 13) T+VM 20 (22)
Estancia media hospitalaria en dfas [media (DE)] 16 (DE: 27) Segunda determinaci6n de lactato realizada 55 (61)
Estado al final del episodio Valor de segunda determinacién de lactato .
Vivo P 57 (63) en mg/dL [media (DE)] 35,9 (DE: 36,0)
A domicilio 39 (43) Cumplimiento del paquete de medidas 1 h 22 (24)
A CSS 17 (19) Cumplimiento del paquete de medidas 3 h 38 (42)
Muerto 33(37) ATB: antibidtico; VMNI: ventilacién mecénica no invasiva; IT+VM: intu-
En urgencias 14 (16) bacién traqueal y ventilacién mecanica; 1 h: primera hora; 3 h: primeras
Durante la hospitalizacién 19 (21) 3 horas; DE: desviacion estandar.

LET: limitacién del esfuerzo terapéutico; UCI: unidad de cuidados inten-
sivos; DE: desviacion estandar; CSS: centro sociosanitario.

59% de los pacientes requirié la perfusién de farmacos
vasoactivos o vasopresores y el 22% precisé intubacién
traqueal y ventilacion mecénica. El cumplimiento del
paquete de medidas se realizb en la primera hora en el
24% de los pacientes y en las 3 primeras horas en el
42% de los pacientes.

La mortalidad global de la serie fue de 33 pacientes
(37%) de los cuales 14 fallecieron en el SUH y 19 al fi-
nal de la hospitalizacién. En el anélisis univariado de
mortalidad (Tabla 3), el Gnico indicador del qSOFA con
significacion estadistica fue el nivel de consciencia (79%
vs 54%, p = 0,02). Otras variables relacionadas con ma-
yor mortalidad fueron: edad igual o mayor de 70 afios
(79% vs 58%, p = 0,03), orden de limitacién del esfuer-

zo terapéutico en urgencias (55% vs 30%, p =0,02),
valor de la primera determinaciéon de lactato (media en
mg/dl 56 vs 34, p =0,04) y valor de la segunda deter-
minaciéon de lactato (media en mg/dl, 53 vs 27,
p = 0,04).

En los pacientes que sobrevivieron, la primera dosis
de antibidtico, la primera determinacion del lactato y el
inicio de las cargas de cristaloides se realizaron de for-
ma mas precoz que en los pacientes que fallecieron,
aunque las diferencias no fueron estadisticamente signi-
ficativas individualmente. Los factores relacionados con
una mayor supervivencia fueron: realizacién de hemo-
cultivos antes de la primera dosis de antibiético (33%
vs 77%, p =0,01) y el cumplimiento del paquete de
medidas en conjunto en las 3 primeras horas (21% vs
54%, p = 0,003).
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Tabla 3. Andlisis univariado de mortalidad

Vivo Muerto
N =57 N =33 p
n (%) n (%)

Sexo varon 37 (65) 18 (55) 0,2
Edad en afos [media (DE)] 69 (16) 77 (13) 0,02
Edad igual o mayor 70 afios 33 (58) 26 (79) 0,03
Indicador gSOFA

2 puntos 42 (74) 20 (61) 0,1
3 puntos 15 (26) 13 (39) 0,1
Presién arterial en mmHg [media (DE)] 85 (24) 81 (20) 0,5
Frecuencia respiratoria en respiraciones por minuto [media (DE)] 28 (8) 31 09) 0,1
Alteracion del nivel de consciencia 31 (54) 26 (79) 0,02
Situacion sociofamiliar 0,2
Vive solo 9 (16) 1(3)

Vive con familia o cuidador 37 (65) 25 (76)

Vive en residencia o CSS 10 (18) 7(21)

indice de Charlson abreviado 2,4(1,6) 2,4(1,3) 0,8
0-2 puntos 30 (53) 17 (52)

3 puntos 11 (19) 10 (30)

4-7 puntos 16 (28) 6 (18)

Escala de Barthel 72 (34) 62 (35) 0,1
< 20 puntos (dependencia total) 9 (16) 8 (24)

60 puntos (dependencia grave) 6(11) 4(12)

61-90 puntos (dependencia moderada) 19 (33) 11 (33)

91-99 puntos (dependencia leve) 0() 1(3)

100 (independiente) 23 (40) 9 (27)

Orden LET en urgencias 17 (30) 18 (55) 0,02
Diagnéstico final del episodio: infeccién con aislamiento 25 (44) 8 (24) 0,1
Destino desde urgencias 0,1
Ingreso en UCl-intermedios 31 (54) 13 (39)

Ingreso en sala convencional 17 (30) 6 (18)

Estancia media en urgencias en horas [media (DE)] 18(11) 18 (16) 0,1
Nivel de triaje 0,1
Nivel 1 9(16) 6(18)

Nivel 2 29 (51) 17 (52)

Nivel 3 19 (33) 10 (30)

Resultados analiticos, unidades [media (DE)]

Leucocitos/mm? 12.221 (7.532) 9.741 (6.964) 0,1
Hemoglobina, en g/I 117 (30) 99 (40) 0,06
Plaquetas/mm? 261.000 (121.000) 185.000 (120.000) 0,06
Proteina C reactiva, en mg/d| 16 (12) 14 (10) 0,1
Creatinina, en mg/d| 2,0 (1,5) 2,5(2,4) 0,1
Hemocultivos antes primera dosis de ATB 44 (77) 11 (33) 0,01
Diferencia hora de llegada hora primera dosis de ATB, en h:min [media (DE)] 1:29 (1:05) 1:53 (1:40) 0,1
Primera dosis de ATB en primera hora 27 (47) 12 (36) 0,1
Primera dosis de ATB en tres primeras horas 45 (79) 25(77) 0,5
Diferencia hora de llegada primera determinacién de lactato, en h:min [media (DE)] 1:22 (1:17) 2:07 (2:33) 0,07
Primera determinacion de lactato en primera hora 29 (51) 15 (45) 0,1
Primera determinacion de lactato en 3 primeras horas 40 (70) 21 (67) 0,5
Valor primera determinacién de lactato en mg/dl [media (DE)] 34 (26) 56 (51) 0,04
Diferencia hora de llegada hora de inicio cargas cristaloides en, h:min [media (DE)] 1:18 (1:08) 1:29 (1:30) 0,3
Inicio carga de cristaloides primera hora 29 (51) 16 (48) 0,2
Inicio carga de cristaloides 3 primeras horas 45 (79) 27 (81) 0,3
Volumen de cristaloides perfundidos, en ml [media (DE)] 1.570 (576) 1.533 (615) 0,8
Perfusion de farmacos vasoactivos 35(61) 18 (54) 0,1
Necesidad de ventilacion mecanica 0,1
Ventilacion mecénica no invasiva 3(5) 3(9)

Intubacion traqueal y ventilacién mecénica 9 (16) 11 (33)

Segunda determinacion de lactato realizada 37 (65) 18 (55) 0,2
Valor de segunda determinacién de lactato, en mg/dl [media (DE)] 27 (26) 53 (47) 0,04
Valor de segunda determinacién de lactato superior a 30 en mg/dl 12(21) 12 (36) 0,01
Cumplimiento del paquete de medidas primera hora 17 (30) 5(5) 0,07
Cumplimiento del paquete de medidas primeras 3 horas 31 (54) 7 (21) 0,003

LET: limitacién del esfuerzo terapéutico; UCI: unidad de cuidados intensivos; ATB: antibiético.
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Tabla 4. Andlisis de supervivencia mediante Kaplan Meier
Estimacion
supervivencia )
en dias (IC 95%)
Edad 0,04
Mayor o igual a 70 afios 41 (26-55) 4,134

Log rank

Menor 70 afos 77 (57-98)

Orden LET en urgencias 0,004
Si 32 (13-50) 8,179
No 65 (44-86)

Alteracion del nivel de consciencia 0,03
Si 44 (30-58) 4,747
No 72 (48-96)

Segunda determinacion de lactato 0,02

Mayor o igual a 30 mg/dl 52 (30-74) 5,512

Menor a 30 mg/dl 69 (50-88)

Cumplimiento paquete de medidas 0.01
en 3 horas !
No 42 (24-60) 7,36
Si 72 (56-88)

LET: limitacion del esfuerzo terapéutico.

Se realiz6 analisis de supervivencia mediante Kaplan
Meier con las variables que habian resultado significati-
vas en el analisis univariado (Tabla 4). La estimacion de
la supervivencia en dias resulté significativa dependien-
do del grupo de edad, de la orden de limitacién del es-
fuerzo terapéutico, de la ausencia de la alteracién del
nivel de consciencia, de los resultados de la segunda
determinacién de lactato y de la aplicacion completa
del paquete de medidas en las 3 primeras horas. En las-
Figura 1 se muestra las graficas de supervivencia de las
variables citadas.

En el andlisis multivariado mediante regresién de
Cox, los pacientes en los que no se cumplimenté el pa-
quete de medidas en las primeras 3 horas tuvieron ma-
yor riesgo de mortalidad al final del episodio
(HR=2,67, 1C95% =1,15-6,21, p = 0,02) tras correc-
cién por edad, nivel de consciencia, orden de limitacién
del esfuerzo terapéutico en urgencias y valor de la se-
gunda determinacién de lactato.

Discusion

La sepsis es una prioridad de salud global para la
OMS vy los organismos internacionales aconsejan a las
autoridades sanitarias y a los centros hospitalarios orga-
nizar la asistencia a la sepsis con el objetivo de reducir
la mortalidad asociada'. Los SUH representan un esla-
bén clave en la atencién del paciente infectado, ya que
es donde se realiza la sospecha clinica y comienza el
tratamiento especifico. Una de las decisiones iniciales
mas trascedentes es la estratificacion prondstica de los
pacientes, que puede determinar las medidas terapéuti-
cas y diagnésticas a poner en marcha y, sobre todo, la
rapidez con la que se hacen. Estas decisiones iniciales
pueden condicionar la evolucién clinica del paciente.

El tratamiento de la sepsis es complejo y se aconseja
realizar mediante la aplicacion de un paquete de medi-
das que se deben completar cuanto antes mejor de
acuerdo con las guias internacionales’®'. La aplicacion

del paquete de medidas aconsejado reduce la mortali-
dad y es coste-efectivo seguin los diferentes estudios
realizados, principalmente en el ambito de las UCI,
pero también en los SUH'%2,

En un estudio publicado en el afio 2016 acerca de
cémo se realizaba el manejo terapéutico de la sepsis gra-
ve y el shock séptico en nuestro SUH se demostrd una
serie de deficiencias'®. Las principales fueron el bajo por-
centaje de pacientes a los que se extraia los hemoculti-
vos antes de la primera dosis de antibiético y el tiempo
excesivamente prolongado hasta la administracién de
esta. Ademas, a menos de la mitad de los pacientes se
les determiné el lactato antes de las primeras 3 horas.
Todos estos hallazgos se consideraron como oportunida-
des de mejora en los SUH que, como el nuestro, no dis-
ponian de un protocolo de actuacién especifico frente a
la sepsis. Por este motivo establecimos, a raiz de las nue-
vas definiciones de sepsis y las nuevas guias de trata-
miento, un protocolo de actuacién que incluia la identifi-
cacion precoz y la activacién de un paquete de medidas
a cumplir dentro de las primeras 3 horas tras la identifi-
cacion del paciente con sospecha de infeccién y un valor
de qSOFA igual o superior a 2 puntos.

De acuerdo con los resultados de nuestro estudio el
cumplimiento del paquete de medidas en las primeras
3 horas de la llegada a urgencias se relaciona de forma
independiente con la supervivencia al final del episodio.
Sin embargo, solo en el 42% de los pacientes el proto-
colo se habia completado en las 3 primeras horas. Esto
puede deberse a diferentes motivos. En primer lugar, la
identificacion del paciente podia realizarse en diferentes
momentos: en el triaje, mientras espera para visitarse o
una vez habia entrado en el box. En el momento que el
paciente se identifica y presenta un indice de qSOFA
igual o superior a 2 puntos se inician las medidas de
reanimacién hemodinamica, pero puede pasar un cierto
tiempo hasta que se produzca el primer paso de identi-
ficacion y los siguientes de activacién y tratamiento. La
sobresaturacién de los servicios de urgencias y la ocu-
pacién de los espacios asistenciales por pacientes en es-
pera de cama pueden condicionar un retraso en el ini-
cio del tratamiento de los pacientes que estan
esperando para visitarse?’. En segundo lugar, no todas
las medidas del paquete se cumplimentan en el tiempo
6ptimo, ni se realizan de forma adecuada. Esto puede
ser debido a una falta de entrenamiento del personal
sanitario y a la falta de difusién periédica del protocolo.
Dado que los SUH tienen un alto recambio del personal
que trabaja en ellos seria interesante realizar sesiones
periddicas recordatorias presenciales o mediante méto-
dos audiovisuales desde el puesto de trabajo del proto-
colo de actuacién vigente. Ademaés, es posible que, so-
bre todo inicialmente, no se sospeche una infeccién en
los pacientes con qSOFA igual o superior a 2 puntos.
Diferentes articulos han discutido la falta de especifici-
dad diagnéstica del indicador qSOFA que se describié
como un indicador pronéstico y no puede sustituir la
sospecha clinica de infeccién que solo puede hacerla el
médico tras valorar al paciente?. En tercer lugar, debi-
do a la estructura fisica y organizativa de nuestro SUH
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Figura 1. Probabilidad de supervivencia en 90 pacientes con qSOFA 2-3 puntos segun la edad (A), la orden de limitacién del esfuer-
zo terapéutico en urgencias (B), el nivel de consciencia (C), el valor de la segunda determinacién de lactato en mg/dl (D), y el cum-

plimiento del paquete de medidas de las 3 horas (E).

ubicado en un edificio vertical nos encontramos con
problemas estructurales que pueden influir a la hora de
aplicar de forma adecuada el protocolo de actuacion.
En nuestro SUH, el triaje se realiza en una planta y la
asistencia médica en otra diferente lo que puede hacer
dificil la identificacion del paciente desde la llegada.
Ademas, no existe un box especifico de atencién inme-
diata a estos pacientes una vez reconocidos, lo que
puede condicionar dificultades a la hora de recordar la
sistematica del paquete de medidas a aplicar.

De acuerdo con los resultados de nuestro estudio, los
pacientes de mayor edad en los que se sospecha infec-
cién y presentan un qSOFA de 2-3 puntos a su llegada a
urgencias tienen una mayor mortalidad y por consi-
guiente un peor prondstico. Los ancianos constituyen un
segmento poblacional de enorme complejidad de cara al
diagnéstico y a la estratificacion del pronédstico de la sep-
sis. Los cambios fisiologicos propios de la edad, el dete-
rioro funcional, el acimulo de comorbilidad, la polifar-
macia o la frecuente exposicién al sistema sanitario
hacen que con frecuencia presenten sintomatologia ati-
pica, escasa respuesta inflamatoria que limita los hallaz-
gos analiticos e incluso una limitada alteracién en sus
signos vitales. Varios estudios han demostrado que usar
Unicamente el indicador qSOFA para valorar la gravedad
en estos pacientes podria infraestimarla durante la eva-
luacién en el SUH vy, en consecuencia, el manejo inade-
cuado podria ser mas habitual. Ademas, la disminucién
del nivel de consciencia, un pardmetro estadisticamente
significativo para predecir mortalidad, es frecuente en el
paciente anciano por diferentes motivos y muchas veces

no se atribuye o no hace sospechar un cuadro de sepsis.
En un trabajo publicado recientemente en poblacién an-
ciana atendida por sospecha de infeccién en urgencias,
la adicién del lactato al gSOFA mejoré su capacidad para
identificar pacientes en riesgo de muerte a corto plazo.
Esta estratificacion puede ayudar al médico que realiza la
atencién urgente a seleccionar pacientes que requieren
pruebas y un manejo mas complejo o una terapia mas
agresiva'®?. Este dato estd en relacién con los hallazgos
de nuestro estudio en el que la concentracién del lactato
tiene valor pronéstico: a un mayor valor de lactato, so-
bre todo en la sequnda determinacién, mayor probabili-
dad de mortalidad. Desde que en el articulo de Nguyen
et al. se establecié que los pacientes con mayor aclara-
miento de lactato después de 6 horas de tratamiento en
el SUH presentaron menor mortalidad en comparacién
con aquellos con menor aclaramiento, el valor del lacta-
to y su variacion se han convertido en una herramienta
que ayuda en el diagndstico y en el manejo terapéutico
de la sepsis, pues identifica a los pacientes con peor pro-
néstico®. Por este motivo es importante insistir en la ne-
cesidad de solicitar, no solo la primera, sino también una
segunda determinacién de lactato para calcular el aclara-
miento de este.

La orden de limitacién del esfuerzo terapéutico (LET)
influye en el prondstico de los pacientes con sepsis. En
nuestro estudio, la consideracion de LET se activd con
posterioridad al inicio del manejo terapéutico. Si durante
la evolucién en urgencias, tras haber iniciado el paquete
de medidas, un paciente con dependencia grave o muy
grave y elevada comorbilidad asociada presentaba signos
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de mal pronéstico a corto plazo se consensué con la fa-
milia y se considerd paciente tributario de LET. Esto signi-
ficdé que se consideré al paciente no tributario de au-
mentar las dosis de farmacos vasoactivos cuando ya se
habian iniciado ni de intubacién y ventilacion mecénica.
La mortalidad fue mayor en los pacientes finalmente
considerados LET, pero no todos fallecieron, por lo que
es posible que actuar con precocidad y de una forma
sistemética disminuya la mortalidad incluso a los pacien-
tes con peores condiciones basales.

Nuestro estudio presenta varias limitaciones. La prin-
cipal es el pequefio tamafio de la muestra lo que puede
condicionar problemas de significacién estadistica, sobre
todo si consideramos que se incluyé en el andlisis los pa-
cientes finalmente considerados LET. Sin embargo, dado
gue esta orden se dio después de haber iniciado el pa-
quete de medidas de tratamiento consideramos oportu-
no comunicar los resultados ya que, de acuerdo con el
disefio del estudio, no fueron previamente excluidos.
Ademas, al tratarse de un estudio realizado en un Unico
centro la validez externa de sus resultados se ve condi-
cionada a aplicarse a centros similares. Por otro lado, no
pudimos realizar estudio comparativo con la cohorte his-
térica del articulo publicado en el afio 2016, dado que
los criterios que se siguieron para definir la sepsis y el
shock séptico fueron diferentes (el estudio actual esta ba-
sado en las definiciones de Sepsis-3).

En conclusién, la adopciéon de un protocolo de iden-
tificacion y tratamiento precoz ha mejorado el manejo
terapéutico de los pacientes con sepsis. El cumplimiento
adecuado del paquete de medidas en las primeras 3 ho-
ras se asocia a una menor mortalidad. Sin embargo, el
porcentaje de cumplimiento de dichas medidas es sus-
ceptible de mejora. Son necesarios estudios futuros que
permitan identificar los factores que influyen en la aplica-
cién correcta del protocolo como dia de la semana de
asistencia, horas de espera, turno de trabajo, nivel de
triaje, nimero de pacientes ingresados en urgencias y ni-
vel de conocimiento del protocolo de actuacién entre el
personal sanitario. Es recomendable seguir avanzando en
la reorganizacién de los SUH para permitir una asistencia
mas segura a los pacientes con sepsis.
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