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RESUMEN

Objetivos: monitorizar la adherencia a las recomendaciones de la Surviving Sepsis Campaign (Campaiia Sobrevivir a
la Sepsis) en las seis primeras horas de intervencion de la sepsis grave/shock séptico en un hospital de tercer nivel.

Meétodos: se analizaron de manera observacional prospectiva los casos de pacientes que ingresaron durante los meses
de Mayo-Junio del 2009 en la Unidad de Cuidados Intensivos del Complejo Hospitalario Universitario A Coruilia,
Galicia, Espaifla, con criterios de sepsis grave/shock séptico. Estudiamos cinco indicadores que constituyen el set de
medidas de intervencion en las seis primeras horas del diagnostico de sepsis grave/shock séptico: demora en el inicio
de la resucitacion, determinacién del lactato sérico, recogida de cultivos previo a antibioticos, demora de inicio de
antibidtico adecuado y resucitacion inicial.

Resultados: en los 13 pacientes estudiados, la mortalidad hospitalaria fue de un 30,8% (IC 95%: 9,09-61,42). El
APACHE II medio fue de 25,46+9,38. La demora en el inicio de tratamiento antibidtico fue de 1,23+1,76 horas.
La demora media de inicio de resucitacion desde la presentacion del cuadro fue de 3,83+8,85 horas. Un 84,62%
(IC 95%: 54,55-98,08) lograron saturacion venosa central de oxigeno superior al 70% en las seis primeras horas del
diagnéstico.

Conclusiones: la adherencia al paquete de medidas de resucitacion de la sepsis grave/shock séptico fue elevada.

PALABRAS CLAVE: SEPSIS; SHOCK SEPTICO; MEDICINA DE EMERGENCIA; CUIDADOS INTENSIVOS; RESUCITACION;
ACIDO LACTICO; APACHE.

ABSTRACT

Aims: To monitor adherence to the recommendations of the Surviving Sepsis Campaign during the first six hours of
intervention for severe sepsis/septic shock in an academic tertiary care center.

Methods: Cases of patients who were admitted into the Intensive Care Unit of the University Hospital Complex A
Coruiia, Galicia, Spain, during the months of May-June 2009, with criteria for severe sepsis/septic shock, were analyzed
using an observational prospective study. We studied five indicators that comprise the set of intervention measures
within the first six hours of diagnosis of severe shock/septic shock: delay on the onset of resuscitation, determination
of' blood lactate, obtaining appropriate cultures before starting antibiotics, delay on the onset of appropriate antibiotics,
and initial resuscitation.

Results: In the 13 patients studied, hospital mortality was 30.8% (95% CI: 9.09-61.42). The average APACHE II was
25.46+9.38. The delay in initiation of antibiotic treatment was 1.23+1.76 hours. The average delay in initiation of
resuscitation from presentation of symptoms was 3.83+8.85 hours. In 84.62% (95% IC: 54.55-98.08) of the patients,
central oxygen saturation was higher than 70% within the first six hours of diagnosis.

Conclusions: Adherence to the set of measures of resuscitation from severe sepsis/septic shock was high.
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INTRODUCCION

La Surviving Sepsis Campaign (SSC)' revisé en el
2008 las directrices para el manejo de pacientes con
sepsis grave y shock séptico. La iniciativa pretende
mejorar la atencién a estos pacientes mediante
“paquetes de medidas™ terapéuticas efectivas en
la practica clinica. En las primeras seis horas las
recomendaciones incluyen la rapida identificacion del
cuadro, la antibioticoterapia precoz y adecuada, y la
resucitacion inicial guiada por objetivos (EGDT: early
goal-directed therapy) publicada por Rivers et al.,> que
deberia iniciarse tan pronto como la hipoperfusion sea
reconocida.

Los pacientes que precisan terapia precoz guiada
por objetivos estan graves y la tercera parte de ellos
mueren. El factor mas importante es el tiempo. Sabemos
que la respuesta inflamatoria empieza en casa, antes de
que los pacientes lleguen a Urgencias, o en la planta,
fuera de las Unidades de Cuidados Intensivos y que, en
efecto, existe una progresion desde un estado infeccioso
simple, a sepsis severa y a shock séptico. De modo que
la presentacion de la enfermedad ocurre en diferentes
escenarios y la capacidad de respuesta estriba en el
diagnostico precoz de un médico entrenado que pone
en marcha una estrategia y cambia el pronostico.

El objetivo de este estudio fue analizar la adhe-
rencia a las recomendaciones de la SSC en un hospital
de tercer nivel, a través de cinco indicadores que
constituyen el set de medidas de intervencién en
las seis primeras horas del cuadro de sepsis grave/
shock séptico: demora en el inicio de la resucitacion,
determinacion del lactato sérico, recogida de cultivos
previo a antibioticos, demora de inicio de antibiotico
adecuado y resucitacion inicial. La informacion sobre
la adherencia a las recomendaciones es util en el
proceso de optimizacion de recursos dirigido a mejorar
el pronodstico de estos pacientes.

METODOS

Se realiz6 un estudio observacional de seguimiento
prospectivo de 13 pacientes que ingresaron durante
los meses de Mayo y Junio del 2009 en la Unidad
de Cuidados Intensivos del Complejo Hospitalario
Universitario A Corufia (CHUAC), Galicia, Espafia,
con diagnostico de sepsis grave/shock séptico. El
estudio se realizé con autorizaciéon del Comité de Etica
de Investigacion Clinica de Galicia.

Se incluyeron aquellos pacientes que reunian los
siguientes criterios: mas de 18 afios de edad; infeccion
sospechada o confirmada con dos o mds signos de
respuesta inflamatoria sistémica con criterios para
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iniciar la EGDT,? esto es: tension arterial sistolica
(TAS) <90 mmHg o tension arterial media (TAM)
<65 mmHg (a pesar de aporte de 20 ml/kg de cristaloide
o coloide equivalente en 30 minutos); y/o lactato
>4 mmol/L (>36 mg/dL).

Se excluyeron: embarazadas, moribundos, pacientes
con ordenes de no resucitar, pacientes con otra causa
concomitante de shock y pacientes que no dieron su
consentimiento para participar en el estudio.

El cuadro clinico fue identificado por médicos
del hospital (facultativos de urgencias, especialistas
en medicina interna, intensivistas, neumologos,
hematélogos o cirujanos en su caso) y los pacientes
ingresaron en la Unidad de Cuidados Intensivos para
continuar el manejo de esta entidad.

Definiciones:

» Sepsis grave/shock séptico: segin Conferencia

de Consenso.’

* Resucitacion inicial, EGDT: en las primeras seis
horas tras la sospecha del cuadro, cuyos objetivos
incluyen:

— Presion Venosa Central (PVC): entre 8-12 mmHg;

— TAM >65 mmHg;

— Saturacion central de oxigeno en vena cava
superior (SvcO,) >70%

Si la TAM es menor de 65mmHg se inician vaso-
presores. Si la SvcO, es <70% se transfunden con-
centrados de hematies hasta un hematocrito de 30% o
se administra dobutamina desde 2,5 pgr/kg/min con el
objetivo de una SvcO, del 70%.

* Se defini6 hora de inicio del cuadro (t0) el
momento en que el paciente presenta el primer
registro de hipotension o hipoperfusion.

* Se definio6 hora de inicio de resucitacion al mo-
mento de inicio de administracion de cristaloide
o coloide equivalente.

* Se definié hora de inicio de tratamiento anti-
bidtico adecuado al momento en que se inicia
su administracion. Se consideré adecuado si
cubria los gérmenes responsables del cuadro.
En caso de cultivos negativos se considero el
tratamiento empirico de acuerdo con el protocolo
del centro.

Mediciones: Se recogieron variables demograficas;
comorbilidad, evaluada segun el Indice de Comorbilidad
de Charlston; variables relacionadas con la infeccion,
con la gravedad, con la resucitacion y otras terapias
de soporte. Los indicadores de intervencion en las seis
primeras horas analizados fueron demora en el inicio
de la resucitacion (horas), determinacion del lactato
sérico, recogida de cultivos previo a antibidticos,
demora de inicio de antibidtico adecuado (horas) y
resucitacion inicial.



Analisis estadistico: Se realizd un analisis des-
criptivo de las variables incluidas en el estudio. Para
las variables numéricas se calculd su media, mediana,
desviacion tipica y rango. A su vez, las variables cuali-
tativas se resumieron mediante las correspondientes
frecuencias y porcentajes asociados.

RESULTADOS

Estudiamos 13 pacientes atendidos durante los
meses de Mayo-Junio del 20009 tras aplicar los criterios
de inclusion y exclusion descritos. En la Tabla 1 se
muestran las caracteristicas demograficas, referentes
al cuadro clinico y al tratamiento de los pacientes
atendidos en el periodo de estudio. Los pacientes
presentaban un cuadro de sepsis grave/shock séptico
y el 100% de ellos recibieron tratamiento antibidtico
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adecuado, segln el protocolo local de antibiotico-
terapia, con un tiempo medio de demora de admi-
nistracion de 1,23 horas desde el diagndstico del
cuadro. Un 76,92% de los pacientes presentaron
hipotension inicialmente. Un 15,38% (dos pacientes)
tenian hiperlactacidemia inicial sin hipotension y un
de estos presento shock después. Un 76,90% de los
pacientes tuvieron shock en algin momento de su
evolucion.

La demora en el inicio de la resucitacion fue de
una media de 3,83 horas. Las medidas relacionadas
con la resucitacion inicial, que requirieron en todos
los pacientes la insercidon de un catéter venoso central,
fueron implementadas en todos los casos para fluidos
y vasopresores. Un 84,62% de los pacientes tenian una
SvcO,>70% a las seis primeras horas del diagnodstico
de la sepsis grave (Tabla 2).

Tabla 1. Caracteristicas demograficas, referentes al cuadro clinico y al tratamiento, de 13 pacientes que ingresaron
durante los meses de Mayo y Junio del 2009 en la Unidad de Cuidados Intensivos del Complejo Hospitalario Universitario
A Coruna (CHUAC), Espana, con diagnoéstico de sepsis grave/shock séptico.

n Media (DT) Mediana Minimo Maximo
Variables demograficas
Edad (afos) 52,4 (14,4) 57 24 73
Sexo:
Hombre 7 53,8%
Mujer 6 46,2%
Indice de Comorbilidad de Charlston 2,6 (2,71) 2 0 9
Variables relacionadas con la Infeccion
Tipo de paciente:
Médico 13 100%
Traumatico 0 0%
Quirtirgico 0 0%
Tipo de Infeccion:
Comunitaria 9 69,2%
Hospitalaria 4 30,8%
Hallazgos microbioldgicos 9 69,2%
Variables relacionadas con la gravedad
APACHE II (primeras 24 horas) 25,46 (9,38) 24 13 38
SOFA inicial 8(2,76) 7 4 13
Variables relacionadas con resucitacion
Hipotension inicial 10 76,92%
Hiperlactacidemia 5 38,46%
Terapias iniciadas en las 6 primeras horas
Antibidticos 13 100%
Liquidos administrados (ml) 4061,5 4000 2000 7000
Vasopresores (NA o DA) 10 76,90% (1464,46) 0,50 0 2,15
Inotropicos (DB) 3 23,07% 0,72 (0,78) 0 0 5
Trasfusion de hematies 2 15,40% 1,15 (2,19)
Otras terapias
Corticoides 8 61,50%
Ventilacion mecanica invasiva 11 84,62%
Proteina C activada (Xigris®) 1 7,70%
Hemofiltracion 4 36,40%
Tiempo de estancia en UCI (dias) 12,5 (10,9) 11 2 41
Mortalidad hospitalaria 30,8%

DT: desviacion tipica; APACHE: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; SOFA: Secuential Organ Failure Acute; DB: Dobutamina; NA: Noradrenalina;

DA: Dopamina; ml: mililitros; UCI: Unidad de Cuidados Intensivos.
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Tabla 2. Indicadores analizados del abordaje en las primeras seis horas de presentacion del cuadro de sepsis grave/
shock séptico, en 13 pacientes que ingresaron durante los meses de Mayo y Junio del 2009 en la Unidad de Cuidados
Intensivos del Complejo Hospitalario Universitario A Coruiia (CHUAC), Espana.

n % IC 95% Media (DT) Mediana Minimo Maximo

Demora en el inicio de la resucitacion inicial (horas) 3,83 (8,85) 1 0 32,83
Determinacion de lactato sérico 13 100% 75,29-100
Recogida de cultivos previo a antibiotico 13 100%  75,29-100
Demora de inicio de antibidtico adecuado (horas) 1,23 (1,76) 0 0 4,5
Resucitacion inicial (EDGT)

Objetivo de PVC logrado a las 6 horas (%) 11 84,62% 54,55-98,08

Objetivo de TAM logrado a las 6 horas (%) 11 84,62% 54,55-98,08

Objetivo de SvcO, logrado a las 6 horas (%) 11 84,62% 54,55-98,08

IC: intervalo de confianza; DT: desviacion tipica; EGDT: early goal-directed therapy; PVC: presion venosa central; TAM: tension arterial media;

SvcO,: saturacion venosa central de oxigeno.

DISCUSION

Los pacientes con sepsis grave/shock séptico tienen
una mortalidad del 20-50% en las distintas series.*® La
mortalidad hospitalaria de nuestra cohorte fue de un
30,8%. El manejo inicial de los estados sépticos severos
es una emergencia.>® Las barreras mas importantes para
la implantacion del paquete de medidas de resucitacion
de la sepsis es la demora en el reconocimiento de esta
entidad®’ y la infraestimacion de su severidad (el rango
de demora de intervencion fue entre 1 y 33 horas y en
un 50% de los pacientes el retraso en el inicio de la
resucitacion fue >1 hora).

A menudo es dificil determinar qué pacientes
con signos de infeccion, en la evaluacion inicial,
desarrollaran un cuadro mas grave con peor prondstico.
Las guias actuales de la SSC' recomiendan la medicion
de lactato en pacientes con infeccion y posible sepsis
severa para ayudar a identificar pacientes que deberian
ser tratados agresivamente. El lactato sérico elevado
se ha asociado con un aumento del riesgo de muerte
en poblaciones heterogéneas de pacientes con sepsis,
independientemente de las cifras de presion arterial.®?
Esta observacion soporta el concepto de “shock
criptico’:? pacientes sépticos con hipoperfusion sisté-
mica pueden inicialmente presentar presion arterial
normal o elevada y transcurrir horas hasta la vaso-
dilatacion. En nuestra serie, el acido lactico se solicitd
en el 100% de los pacientes para su evaluacion. Dos
pacientes de nuestra serie tenian hiperlactacidemia
inicial sin hipotension y uno de estos present6d shock
después. Aunque hay muchos mecanismos potenciales
para la elevacion del lactato en pacientes con sepsis
ademas de la hipoxia tisular, hay evidencia de que,
independientemente de la causa de la generacion de
lactato, la hiperlactacidemia (>4 mmol/L 6 >36 mg/dL)
es util como marcador de alto riesgo de muerte en este
grupo de pacientes. Sin embargo, la importancia de la
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medicion del lactato esta ligada a la impresion clinica
del médico que debe medirlo para mejorar, no sustituir,
su evaluacion a la cabecera del paciente.

La extraccion de muestras para cultivos previamente
a la administracion del antibidtico mostré una elevada
complianza y fueron rentables en un 70% de los casos.
El tiempo medio de demora de inicio de tratamiento
antimicrobiano adecuado fue de 1,23 horas, lo cual es
optimo considerando que el 80% de estos pacientes se
asistieron en Urgencias, donde la SSC da un margen
de actuacion mayor. Sin embargo, recientemente, un
importante cuerpo de literatura!® defiende que iniciar
antes el tratamiento antibidtico adecuado tiene beneficios
en la supervivencia. El tratamiento antiinfeccioso debe
incluir no solo fAirmacos antimicrobianos intravenosos
sino el abordaje (quirtirgico o intervensionista) del foco
si estuviese indicado.

El objetivo méas importante es reestablecer la hemo-
dindmica que garantice una adecuada perfusion. El
volumen de resucitacion se administra precoz y rapida-
mente en forma de soluciones coloides o cristaloides no
hipotonicos si hay datos de hipotension o hipoperfusion.
La media de liquidos administrados en nuestra serie fue
de 4061,5 mly en un 84,62% de los pacientes se lograron
los objetivos de PVC. Si no hay un efecto rapido en la
presion arterial es esencial asociar un vasopresor como
noradrenalina o dopamina. En este caso la exploracion
hemodindamica sobre la precarga, el inotropismo e
incluso la oxigenacion celular general es oportuna.

La medicion de la SvcO, permite dirigir el trata-
miento en funcién de los resultados de la oximetria.
Refleja el balance entre el transporte arterial de oxigeno
y el consumo. Su valor normal es del orden de 70-75%.
Una SvcO, por debajo del 70% indica que el aporte
sistémico de oxigeno esta alterado (lo cual puede
deberse a bajo gasto cardiaco, a anemia o a hipoxemia)
0 a un aumento del consumo (por hipermetabolismo).
Por tanto, la SvcO, es ttil para identificar pacientes en



los que el gasto cardiaco necesita ser incrementado. En
la fase inicial del shock séptico hay un gasto cardiaco
bajo, en gran medida relacionado con hipovolemia.
Un 15,4% de los pacientes tenia un registro inicial
de SvcO, <70%, un porcentaje bajo en relacion con
las series publicadas, probablemente debido a que la
insercion del catéter venoso ocurre avanzada ya la
estrategia de resucitacion.

El bajo gasto, o la baja SvcO, a pesar de suficiente
reanimacion con volumen, justifica la utilizacion de
una droga inotropica. Un 23,07% de los pacientes
de esta serie fueron tratados con dobutamina. En el
estudio de Rivers et al.,> un 13,7% de los pacientes del
grupo intervencién recibieron dobutamina, después de
la resucitacion con volumen en la fase inicial del shock
séptico, porque su SvcO, permanecia por debajo del
70%. Su interpretacion es dificil en el shock séptico
cuando se observan valores elevados (>75%) debido a
una mala extraccion periférica de oxigeno.

El paquete de medidas para abordar esta entidad
en las primeras seis horas surge como una medida de
calidad asistencial.*¢ La tecnologia avanza y tenemos
la oportunidad de utilizar dispositivos que miden la
precarga, el gasto cardiaco y parametros que necesitan
ser optimizados. Podemos inventar nuevas tecnologias,
nuevas drogas, nuevas terapias, pero la clave estd en la
medicina clinica: el reto de descubrir en la historia de
cada paciente quién es el asesino. Si bien se reconoce el
numero pequefio de pacientes de este estudio como una
limitacion, y también el elevado numero de médicos
que han participado en el diagnoéstico de sepsis grave/
shock séptico, podemos concluir que la adherencia
al paquete de medidas de la resucitacion de la sepsis
grave/shock séptico en nuestra serie fue elevada.
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