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1. EPIDEMIOLOGIA: LA SEPSIS GRAVE EN URGENCIAS

La sepsis grave es un sindrome dificil de definir, diagnosticar y tratar, inducido
por un proceso infeccioso que cursa con alteraciones en la perfusion tisular y
disfuncién organica.

El 104% de los pacientes que acuden a los Servicios de Urgencias
hospitalarios (SUH) son diagnosticados de un proceso infeccioso (el mas
frecuente de origen respiratorio), de éstos el 20,6% requerira ingreso
hospitalario. Aunque inicialmente se estimé que solo el 5,3% de los pacientes
con infeccion se ajustaban a la definicion de sepsis, en realidad entre el 5-10%
cumplen los «criterios diagnésticos de sepsis», lo que supone alrededor de
unos 50.000-100.000 casos/ano en nuestro pais, y de éstos, extrapolando,
alrededor del 30% evolucionaran a cuadros de sepsis grave o shock séptico.

La incidencia aumenta a un ritmo del 7-9% anual debido al aumento de la
expectativa de vida, incremento de realizacién de técnicas invasivas, estados
de inmunodepresion por farmacos, enfermos tratados con quimioterapia, etc.
La sepsis representa hoy la enfermedad mas prevalente en las UCI con una
tasa de mortalidad muy elevada, estimandose en unos 97 casos/100.000
habitantes/ afo de sepsis grave (aunque los casos de sepsis representan unos
333 casos/100.000 habitantes/ afio). El 29% de las sepsis se transformaran en
«graves» y el 9% en «shock séptico». Mas de la mitad de los casos
diagnosticados de sepsis grave se atienden fuera de las UCI. Asi, de forma
global se pueden estimar unos 45.000 casos de sepsis grave al afio en Espana
de los que fallecen unos 13.000. El coste econdémico por episodio de sepsis se
ha estimado en unos 10.000 euros, siendo muy superior al coste del IAM.
Desde que se produce la invasion por un microorganismo, se desencadena en
el huésped una secuencia de acontecimientos destinados a resolver dicha
agresion (no siempre se logra), y que, en ocasiones, conducira a un
empeoramiento con el agravamiento del prondstico e incremento de la
morbilidad y mortalidad de este proceso. La evolucion clinica nos llevaria desde
un sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS) a sepsis, «sepsis
grave», «hipotensién por sepsis», «shock séptico »... y al «sindrome de
disfuncion multiorganica», como punto final. Por lo tanto, la sepsis debe ser

entendida como un proceso dinamico, con unos «estadios de la sepsis» que de
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ir evolucionando incrementaran la morbimortalidad del paciente grave. Desde el
momento en que el paciente llega al SUH, comienza «la carrera para detenery
revertir el proceso» que en casos tendra éxito, y en otros se continuara en la
UCI. Por ello, la rapidez con la que afrontemos el problema y consigamos un
diagndstico de sospecha vy la aplicacion de las medidas de tratamiento iniciales
de «resucitacion » seran determinantes para el prondstico inmediato y posterior
del paciente séptico. Es un hecho conocido en la sepsis grave/shock séptico la
influencia del retraso en la administracion de antimicrobianos en la mortalidad;
segun la terapia antimicrobiana adecuada sea administrada en los primeros 30
minutos después del diagnostico o entre las primeras 9-12 horas, la mortalidad
varia entre un 17% y un 74%, respectivamente.

Aungque la mortalidad relativa de la sepsis ha disminuido, el aumento de su
incidencia hace que el numero absoluto de muertes por sepsis se incremente.
Para concienciarnos de este problema y asi adoptar medidas especifficas,
desarrollar pautas de actuacién y facilitar su puesta en practica nacié la
Surviving Sepsis Campaign o «Campana para sobrevivir a la sepsis» (CSS) en
el afio 2002, que se fij6 como principal objetivo conseguir una reduccién de la
mortalidad de la sepsis grave en un 25% en 5 afos (2005-2009), lo que para
Espafia supondria «salvar» mas de 3.000 personas/afio. Para ello se

establecieron unas pautas de actuacién clinica a desarrollar de manera
conjunta en forma de «dos paquetes de actuacion bésicos».

El paquete de «resucitacion inicial» se debe completar en las primeras 6
horas desde la sospecha de sepsis grave en los SUH, lo que implica iniciar lo
antes posible y en el propio SUH las medidas indicadas en el mismo para
conseguir «los objetivos de la resucitacion». Con la identificacion del paciente
se activaria en el SUH el «codigo de sepsis grave» (CSG) con el comienzo
de la fluido terapia, realizacion de analitica con lactato, PCR y PCT, toma de
hemocultivos, administracion de la primera dosis de antibidético adecuado y
aviso a UCI.

El «xsegundo paquete» lo constituyen las medidas a tomar en las primeras 24
horas. Todas ellas se podrian agrupar en:

1. Resucitacion inicial.
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2. Tratamiento de la infeccidén (incluyendo diagndstico de localizacion vy
aislamiento del microorganismo, la administracion del antimicrobiano y medidas
de erradicacion del foco).

3. Tratamiento de la sepsis (corticoides y proteina C activada).

4. Tratamiento de soporte.

Desgraciadamente, con la recogida de datos del «estudio EDU-SEPSIS-
SURVIVING» en Espafa, sabemos que todavia no hay una correcta
cumplimentacién de las medidas en las primeras 24 horas, y que las medidas
de resucitacion se realizan en menos de la mitad de los casos, lo que resulta
muy llamativo y hace necesario un esfuerzo de concienciacién para que todos
las llevemos a cabo. En un reciente estudio se comprobd que sélo el 50% de
los pacientes recibieron tratamiento antimicrobiano adecuado en las primeras 6
horas del inicio de la hipotension, con una relacion muy establecida entre el

retraso del inicio de tratamiento antibiotico y la mortalidad.
2. CONCEPTOS

INFECCION: Respuesta inflamatoria secundaria a la presencia de
microorganismos (bacterias, virus, hongos, parasitos) o la invasion de tejidos
del huésped que habitualmente son estériles.

BATERIEMIA: Presencia de bacterias viables en sangre. De la misma manera
se describe viremia, fungemia y parasitemia ante la presencia de virus, hongos
0 parasitos en sangre.

S.ILR.S.: conjunto de fendmenos clinicos y fisiolégicos secundarios a la
activacion general del sistema inmunitario, independientemente de la causa
que lo origine. Para su diagndstico se precisan al menos dos de las siguientes

condiciones:

e Temperatura >38°C (fiebre) o <36°C (hipotermia).

e Frecuencia>90 Ipm (taquicardia).

e Hiperventilacion: frecuencia respiratoria >20 rpm
(taquipnea), o PaC02<32 (hipocapnia).

e Leucocitosis (>12000 leucocitos/mm3), o leucopenia

(<4000/mm3), o formas inmaduras (cayados) >10%.
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SEPSIS: SIRS causada por una infeccion (bacteriana, fungica, virica o
parasitaria) documentada por cultivo positivo o identificada en la exploracion.

Ademas de los hallazgos de SIRS puede cursan también con:

e Niveles de PCRy/o PCT elevados.
e SvcO2>70%

SEPSIS GRAVE: Sepsis que cursa con hipotension (T.A.S.< 90 mm Hg,
T.A.M.<65 6 descenso de la T.A.S. > 40 mm Hg respecto a previa), signos de
hipoperfusion periférica (tisular) o disfuncion aguda, de por lo menos un
organo.

La hipoperfusion puede manifestarse como acidosis lactica, oligoanuria, o

alteracion del estado mental. Se adjuntan criterios de disfuncién organica:

e TAS <90 o0 TAM <65mmHg o disminucién >40mmHg del basal

e Infiltrados pulmonares bilaterales con incremento de requerimiento

de O2 inspirado para mantener SaO2 >90%.
e Infiltrados pulmonares bilaterales con PaO2/Fi02<300.
e Creatinina >2mgr/dl (176,8mmol/l) o diuresis<0,5ml/k/h. por>2h.
e Bilirrubina>2mgr/dl (34,2mmol/l)
e Recuento de plaquetas <100.000/mm3
e Coagulopatia INR>1,5, TTPa> 60sg
e Lactato>3mmol/l (27mg/dl)

SHOCK SEPTICO: sepsis grave que se acompana de hipotension arterial que
no responde a la infusibn de volumen y que requiere perfusion de aminas

vasoactivas para su correccion. Es un tipo de shock distributivo, con reduccion
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de las resistencias vasculares sistémicas y generalmente aumento del gasto
cardiaco.

Parametros inflamatorios: leucocitosis (>12.000), leucopenia (<4000),
desviacion izquierda (>10% formas inmaduras), elevacién de proteina C
activada, elevacién de procalcitonina.

Parametros hemodinamicos: hipotension arterial, desaturacion venosa mixta
de oxigeno, indice cardiaco elevado, parametros de disfuncién de 6rganos,
hipoxemia arterial, oliguria aguda, aumento de creatinina sérica, prolongacion
de tiempos de coagulacién (INR, TPT), trombopenia.

Hipoperfusion: Valor de lactato en sangre arterial 1.5 veces por encima del
limite superior de la normalidad del laboratorio de referencia, PH < 7.30;
defecto de bases > 5 mmoll/l; livideces; relleno capilar lento ( mas de 3
segundos).

Hipotension: tensién arterial sistélica < 90 mmHg.

Tension arterial media (TAM) < 65 mmHg o una reduccion > 40 mmHg de

tension arterial sistoélica basal, durante al menos una hora.

SINDROME DE DISFUNCION MULTIORGANICA: Alteracion de la funcion de
dos o0 mas d6rganos en un paciente con enfermedad aguda, de forma que su
homeostasis no se puede mantener sin intervencién.
Criterios de disfuncién organica:
e Cardiovascular: hipotension y /o hipoperfusion
e Hematologica: recuento de plaquetas inferior a 100.000/mm3 o
disminucion de la cifra de plaquetas de mas de 50% del valor inicial;
TTPA> 60 segundos; INR > 1.5.
e Hepatica: bilirrubina sérica total > 2 mg/dl o cifra de bilirrubina superior a
doble de la inicial.
¢ Neuroldogica: alteracion del estado mental, confusién, obnubilacion,
puntuacién < 14 en la escala de Glasgow.
e Renal: diuresis inferior a 0.5 ml/kg/h mas de 2 horas a pesar de una
adecuada fluidoterapia, creatinina mayor de 2 mg/dl o cifra de creatinina

superior al doble de la inicial.
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e Respiratoria: infiltrados pulmonares bilaterales con fraccion PaO2/Fi02
inferior a 300 (200 si presencia de neumonia) o necesidad de ventilacion

mecanica.

3. ETIOPATOGENIA

En las Ultimas décadas la incidencia de la sepsis ha aumentado, con el
consiguiente aumento de la morbimortalidad asociada a ella. Cualquier
microorganismo capaz de infectar al hombre puede producir una sepsis. Los
gérmenes gramnegativos han sido tradicionalmente los causantes de un mayor
numero de episodios de sepsis bacteriana (E. coli, Klebsiella, Enterobacter,
Proteus y Pseudomonas). En los ultimos afios ha cambiado la epidemiologia
debido a la induccién de gérmenes resistentes, a la aparicién de terapias
inmunosupresoras y a la generalizacion del uso de catéteres endovenosos; ha
aumentado la incidencia de bacteriemias y sepsis por gérmenes grampositivos
(sobre todo estafilococos) y en menor medida por hongos y micobacterias. Las
infecciones por gérmenes gramnegativos son las que causan cuadros mas
graves de sepsis y el shock séptico (hasta en un 40% de los casos).

Los microorganismos proliferan en el foco infeccioso y, bien estos o sus

toxinas, provocan activacion del sistema inmune con liberacion de multiples
mediadores humorales (citoquinas) que inducen la produccion de mediadores
secundarios (acido araquidonico, complemento, 6xido nitrico),
desencadenandose vasodilatacion periférica y dafio endotelial secundario a
hipoperfusion. Las citoquinas mas importantes son la interleucina 1 (IL-1), el
factor de necrosis tumoral (TNF) o caquectina y los pirégenos enddgenos.
Ultimamente se estéa insistiendo en la importancia de un mediador secundario,
el 6xido nitrico. En el shock séptico existe un patron hemodinamico
caracteristico, hiperdinamico, con hipotensién, taquicardia, aumento del gasto

cardiaco y disminucion de las resistencias vasculares periféricas.
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4. MANIFESTACIONES CLINICAS

El diagnéstico de las entidades anteriormente descritas debe basarse en los
sintomas y signos clinicos y en los datos de laboratorio (bioquimico,
hematoldgico y microbioldgico). Las manifestaciones clinicas son inespecificas,
variables entre individuos y pueden superponerse a las de la enfermedad
subyacente o a los de la infeccidn primaria. Se pueden afectar todos los
organos Yy sistemas.

e Fiebre. Es frecuente pero no constante. Algunos pacientes presentan
una temperatura normal e incluso hipotermia (mas frecuentemente en
recién nacidos, ancianos, alcohdlicos, urémicos y en sepsis por gram
negativos).

e Manifestaciones neurolégicas. Aparecen de manera temprana. Son
mas frecuentes en personas con alteraciones neurolégicas previas y en
ancianos. Se puede producir desorientacién, confusion, estupor y coma.
La presentacién como focalidad neurolégica es rara pero déficits focales
preexistentes pueden agravarse. Asi mismo, puede haber disfunciéon
autonémica con alteracion en la frecuencia cardiaca y afectacion de
nervios periféricos (polineuropatias).

e Manifestaciones musculares. Las mialgias que acompanan los
cuadros febriles infecciosos se deben a un aumento del tono muscular a
través de los nervios somaticos y lesion directa muscular. Son
frecuentes en el tercio proximal de los muslos.

e Manifestaciones endocrinometabolicas. Dentro de las alteraciones
posibles se encuentran: acidosis lactica (aunque al inicio puede existir
cierto componente de alcalosis metabdlica por hiperventilacion),
aumento de cifras de lipidos en sangre, aceleracion del catabolismo
proteico, disminucion de los niveles de albumina e hiperglucemia. La
presencia de hipoglucemia junto con cifras tensionales que no remontan
con drogas vasoactivas debe hacernos sospechar la presencia de una
insuficiencia suprarrenal relativa subyacente. También puede producirse
una situacioén relativa de hipotiroidismo e hipopituitarismo.

e Manifestaciones cardiovasculares. Puede producirse dafo

miocardico, disminucion de resistencias periféricas y de la fraccion de
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eyeccion derecha e izquierda, aumento de la frecuencia cardiaca y del
gasto cardiaco. Puede producirse una dilatacion biventricular
potencialmente reversible.

Manifestaciones hematologicas. Es frecuente la presencia de
leucocitosis con neutrofilia. La leucopenia se asocia a mal prondstico. La
trombopenia es un hallazgo muy frecuente, asociada o no a coagulacién
intravascular diseminada (CID). Ante una cifra de plaquetas inferior a
50.000 acompafnada de un aumento del tiempo de protrombina, una
disminucion de fibrindgeno y la aparicion de dimeros D, se debe
sospechar una CID. Su manifestacién mas frecuente es la hemorragia
aunque también puede existir trombosis de vasos de pequefio y
mediano calibre.

Manifestaciones pulmonares. Se trata de una de las complicaciones
mas frecuentes. Inicialmente se puede producir hiperventilacion y
alteraciones en la relacién ventilacién/perfusion. La manifestacion mas
grave es el sindrome de distres respiratorio: aparicion de infiltrados
pulmonares difusos, hipoxemia grave en sangre arterial (PaO2/FiO2
<200), en ausencia de neumonia e insuficiencia cardiaca. La PaO2/FiO2
se calcula dividiendo la presion arterial de oxigeno en mmHg del
paciente entre la fraccidn inspirada de oxigeno.

Manifestaciones renales. La sepsis grave se suele acompafar de
oliguria e hiperazoemia, que suele ser reversible, y en ocasiones poliuria
favorecida por la hiperglucemia. El dafio renal puede producirse por
distintos mecanismos: necrosis tubular aguda, glomerulonefritis, necrosis
cortical, nefritis intersticial, lesidon renal secundaria a farmacos.
Manifestaciones digestivas. La anomalia principal es la ictericia
colestasica que se produce en pacientes con y sin enfermedad
preexistente hepatica. El aumento de bilirrubina, fosfatasa alcalina y
transaminasas es frecuente; sin embargo, el fallo hepatico agudo es
raro. También pueden producirse nauseas, vomitos, diarrea, ileo y
hemorragia digestiva por ulceras de estrés.

Manifestaciones cutaneas. Existe un amplio espectro de lesiones

cutaneas que se producen por diversos mecanismos: inoculacion local,
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diseminacion hematoégena, lesiones por hipoperfusion como livideces o
zonas de necrosis. En ocasiones las lesiones cutaneas pueden hacer
sospechar determinados agentes patdgenos: Neisseria meningitidis es el
patdgenos mas frecuentemente relacionado con la purpura fulminante
(necrosis hemorragica extensa, de predominio en partes acras), aunque
también se ha relacionado con bacilos gram negativos y
Sthaphylococcus aureus. El ectima gangrenoso es una lesion producida
por embolizacion séptica y se relaciona con bacteriemia por
Pseudomonas aeruginosay otros bacilos Gram negativos. En el shock
toxico por S. aureus o por S. Pyogenes puede existir eritrodermia

generalizada.

5. DIAGNOSTICO ETIOLOGICO

5.1. Anamnesis y exploracién fisica. Deben ir dirigidas a la busqueda de
sintomas y signos de focalidad infecciosa. Se debe interrogar acerca de: 1) uso
de farmacos en dias previos (antipiréticos, corticoides, antibidticos que
seleccionen bacterias resistentes, farmacos que produzcan fiebre (p. €j.,
quinidina), etc); 2) manipulaciones o cirugias recientes (extraccién dentaria,
cistoscopia, catéter endovenoso, etc); y 3) enfermedades subyacentes
(valvulopatia, esplenectomia y otras causas de inmunosupresion, etc). En la
exploracion fisica, ademas de una completa valoracion habitual, hay que hacer
hincapié en la busqueda de lesiones de venopuncion, estigmas periféricos de
endocarditis bacteriana, adenopatias, abscesos (dentales, retrofaringeos,
rectales), etc Los sindromes sépticos mas frecuentes son:

a) Sepsis urinaria. Es la mas frecuente, sobre todo en pacientes ancianos,
diabéticos, con prostatismo o con litiasis renoureteral. EI germen mas
comunmente implicado es E. coli (95%), seguido de otros gérmenes
gramnegativos .

b) Sepsis respiratoria. Se produce mas frecuentemente en pacientes con
enfermedades cronicas (diabetes mellitus, insuficiencia renal crénica) o con

alcoholismo. Los gérmenes causantes de neumonia extrahospitalaria que con

10
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mayor frecuencia se asocian a sepsis son S. pneumoniae, H. influenzae, S.
aureus y Legionella pneumophila .

c) Sepsis neuroldgica. Se debe sospechar en enfermos estuporosos aun sin
meningismo. Los patdégenos mas frecuentes en adultos son S. pneumoniae, N.
meningitidis y H. influenzae.

d) Sepsis abdominal. Se debe sospechar en pacientes con cirrosis hepatica
(peritonitis bacteriana espontanea), patologia biliar previa (colelitiasis),
antecedente de cirugia abdominal (cuadro obstructivo por bridas) o enfermedad
diverticular, en mujeres en edad fértil (enfermedad inflamatoria pélvica), etc.
Los gérmenes mas frecuentes son gramnegativos y anaerobios; las formas
polimicrobianas son habituales.

e) Sepsis cutanea. En caso de celulitis o heridas cutaneas, los gérmenes
responsables suelen ser bacterias gram positivas; tras mordedura de animales,
anaerobios; y si existen Ulceras de decubito, la infeccidon suele ser
polimicrobiana.

f) Sepsis de origen desconocido. Hay que descartar causas de dificil
diagndstico: abscesos intrabdominales y perineales, osteomielitis, cuerpos
extranos, endocarditis, etc. Cuando después de una evaluacion cuidadosa la
fuente de infeccién permanece oculta y la evolucién no proporciona un foco
obvio, se puede hablar de sepsis de etiologia no clara. Los pacientes
leucopénicos pueden no presentar las manifestaciones usuales de un proceso

infeccioso.

5.2. Pruebas complementarias. Apoyan el diagnéstico de estado séptico y
permiten detectar el foco infeccioso y el posible germen responsable, valorar
las complicaciones y seguir la evolucion.

a) Datos de laboratorio. En el hemograma es habitual encontrar leucocitosis
con desviacion izquierda, aunque a veces existe leucopenia (peor prondstico);
la presencia de trombopenia es muy frecuente. En el 85% de los casos hay
aumento de las transaminasas (3-4 veces el valor normal) e hiperbilirrubinemia;
puede haber hiperglucemia, hipertrigliceridemia y aumento de la creatinina por
insuficiencia renal. El estudio de coagulacion puede ser normal o demostrar
déficit de factores vitamina K-dependientes o coagulacién intravascular

diseminada (se deben determinar productos de degradacién del fibrinbgeno y/o
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dimeros D). Hay que realizar una gasometria arterial basal; inicialmente existe
alcalosis respiratoria, posteriormente acidosis metabdlica, e hipoxemia grave si
aparece distrés respiratorio.

b) Estudios microbiol6gicos. Lo mas adecuado es extraer hemocultivos
antes de iniciar la terapia antibidtica. Es fundamental extraer hemocultivos en
todos los pacientes con sepsis grave aunque no exista fiebre en ese momento.
Asimismo, debe sospecharse bacteriemia clinicamente cuando el paciente
presenta tiritona, aun en ausencia de fiebre. Se deben extraer al menos dos
sets de hemocultivos, cada uno de un lugar de venopuncion diferente. Si existe
un acceso vascular venoso central de mas de 48 horas, se debe extraer una
muestra del mismo y otra de sangre de venopuncién.

Los cultivos cuantitativos o semicuantitativos de secreciones respiratorias se
recomiendan para el diagnéstico de neumonia asociada a la ventilacion
mecanica. Los cultivos de otras localizaciones, como de orina, de liquido
cefalorraquideo, heridas, secreciones respiratorias, u otros fluidos corporales,
deben ser extraidos preferiblemente antes del inicio del tratamiento antibiético.
Se recomienda recoger las muestras de exudados purulentos en jeringa y
aguja aspirando preferentemente de zonas profundas; se evitara el uso de
torundas ya que disminuyen la rentabilidad del cultivo.

Si se encuentra disponible, se recomienda realizar tincion de gram urgente de
las muestras que potencialmente puedan ser el origen de la infeccién (gram de
esputo, de liquido cefalorraquideo, de muestra de orina, gram de muestra de
una herida o abceso, etc.), ya que puede aportar informacién sobre qué tipo de
bacteria no debemos dejar de cubrir en la terapia empirica inicial.

Obtener unos cultivos apropiados es fundamental para confirmar la infeccién y
sus patogenos responsables, y permitir reducir el espectro antibiético una vez

recibido el antibiograma.

Técnica para extraccion de hemocultivos:

-Limpieza del area de piel con clorhexidina al 2%, esperar 30 segundos. Palpar
el area con guantes estériles y proceder a la extraccion sanguinea de eleccion
la venopuncion directa. No se debe tomar la muestra de un catéter venosos

recién canalizado.
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- Se recomienda al menos dos sets de hemocultivos ( cada uno con dos
botellas, una para aerobios y otra para anaerobios). Cada botella debe
contener entre 8.10 ml. Deben extraerse de dos lugares diferentes de
venopuncion.

-Tiempo que se debe esperar entre venopunciones :idealmente una hora, en
caso de urgencia 10/15 minutos.

-Mantener a temperatura ambiente hasta su analisis. Nunca refrigerar.

Muestras microbioldgicas en funcién del foco

Foco respiratorio. Sangre (hemocultivo, serologia frente a bacterias atipicas y
virus), esputo (cultivo, considerar la tincion de gram), liquido pleural (tincion de
Gram y cultivo), se recomiendan las determinaciones antigénicas en orina de S.
pneumoniae y L. pneumophila.

Foco abdominal. Sangre (hemocultivo), considerar la prueba de imagen para
descartar colecciones abdominales y para valorar la viabilidad técnica

de drenajes percutaneos. Material purulento obtenido por puncién o en el lecho
quirargico (tincion de Gram vy cultivo).

Foco urolégico. Sangre (hemocutivo), orina espontanea u obtenida mediante
sondaje o talla suprapubica (urocultivo), material purulento obtenido mediante
manipulacion urolégica interna o externa (tincion de Gram vy cultivo).

Foco piel y partes blandas. Sangre (hemocultivo), muestras de tejido (Gram y
cultivo). Se enviara al laboratorio de microbiologia preferentemente la
aspiracion de secreciones frescas de la ulcera, herida o biopsia del fondo de la
misma. El rendimiento de la torunda estéril o la puncién-aspiraciéon de 1 cc de
suero fisioldgico estéril son muy bajos.

Foco dispositivos intravasculares. Sangre (hemocultivo). Se recomienda
hemocultivo extraido simultaneamente del extremo del catéter y de otra
localizacion.

Diferencias superiores a 2 horas entre el tiempo de crecimiento del hemocultivo
obtenido del catéter sugieren infeccion relacionada con el mismo. Se enviaran
ademas a microbiologia los 5 ultimos cm del catéter extraido (cultivo).

Foco sistema nervioso central. Sangre (hemocultivo), liquido cefalorraquideo

(LCR) (tincion de Gram, determinacion antigénica y cultivo), material

13

Universidad Internacional de Andalucia, 2015



obtenido mediante puncion percutanea o cirugia estereoataxica de un absceso
cerebral en caso de drenaje del mismo (tincion de Gram, Ziehl y cultivo). Podria
ser util la determinacion seroldgica frente al virus de la inmunodeficiencia

humana (VIH) en paciente con absceso cerebral de causa desconocida.

c) Biomarcadores.
El papel de los biomarcadores en el diagndstico de sepsis aun no esta del todo
definido. Por ahora los mas relevantes son la proteina C reactiva (PCR), la
procalcitonina (PCT) y el acido lactico.

e PCR.
Reactante de fase aguda que se produce en el higado como respuesta a
citoquinas proinflamatorias con elevada sensibilidad y especificidad para el
diagndstico de inflamacion. Un nivel por encima de 8 mg/dl se relaciona en los
diferentes estudios con el diagnéstico de infeccién con una sensibilidad y
especificidad entre el 86 y 97%. En uno de ellos la combinacion de una PCR
mayor de 8,7 mg/dl y una temperatura mayor de 38,2° C incrementaba la
especificidad para el diagnostico de infeccion en casi un 100%. Su
especificidad disminuye significativamente a la hora de diferenciar la etiologia
bacteriana, viral o fungica de la infeccion. Valores superiores a 18 mg/dl se han
observado en los pacientes con sepsis.
Su incremento progresivo sugiere que la infeccién esta empeorando mientras
que su disminucion indica una adecuada respuesta al tratamiento antibiético,
por lo que su seriacion es fundamental. También se ha relacionado con el
pronostico del paciente séptico y el riesgo de desarrollar complicaciones
graves.

e Procalcitonina.
Péptido secretado por las células claras del tiroides, precursor de la calcitonina.
Puede ser un marcador util hasta conocer el resultado de los cultivos, ya que
orienta hacia un origen bacteriano de la sepsis. Tiene mayor sensibilidad y
especificidad que la PCR en el diagnostico de sepsis. Comienza a elevarse a
las 2-4 horas del inicio del cuadro séptico, con un pico de maxima liberacion a
las 24 h.

Los valores de referencia varias segun el hospital;
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0,05-0,5ng/ml: respuesta inflamatoria sistémica leve
0,5-2 ng/ml: respuesta inflamatoria sistémica moderada (posible sepsis)y
valorar otras causas de elevacion de la PCT como traumatismos, cirugias,
guemaduras, shock cardiogénico.
2-10 ng/ml: respuesta inflamatoria sistémica grave (sepsis muy probable),
valorar también las causas de elevacion de la PCT antes mencionadas.
Mas de 10 ng/ml: sepsis grave o shock séptico, pero de nuevo valorar las
causas descritas de elevacion de la PCT.
El tiempo que tarda en disminuir puede estar en relacién con el pronéstico del
paciente: en algunos estudios se ha observado que mantener unos niveles
elevados de PCT entre el segundo vy tercer dia del inicio de la sepsis se
relaciona con un tratamiento empirico inicial inapropiado y con peor pronéstico,
pero aun son necesarios mas estudios para comprobar su eficacia como
biomarcador guia en la duracion del tratamiento antibiotico.
Como ya se ha mencionado, debe tenerse en cuenta que puede elevarse en
otras situaciones que cursen con SRIS como un politraumatismo, grandes
guemados, tras una intervencidén quirurgica y en la pancreatitis aguda. En este
ultimo caso, niveles por encima de 0,5 ng/ml se relacionan con necrosis
infectada y con pancreatitis grave. Puede asi mismo elevarse en el shock
cardiogeénico, en el golpe de calor, en diferentes tipos de vasculitis, sindromes
paraneoplasicos, terapias inmunologicas y el la enfermedad de injerto contra
huésped.
La tendencia ascendente o descendente de las determinaciones repetidas
presenta mucha mas relevancia clinica que un solo valor aislado. Por ello, tanto
para la PCR como para la procalcitonina se recomiendan una determinacion
basal, a las 8 h, 24 hy 48 h de la sospecha de una infeccion.

e Acido lactico.
Marcador de hipoxia tisular derivado del metabolismo anaerobio por lo que es
frecuente su elevacion en caso de sepsis grave o shock séptico, aunque puede
también incrementarse en caso de insuficiencia hepatica. Es fundamental su
determinacion en fases iniciales (en las dos primeras horas) de la sepsis para
estratificar el riesgo ya que se ha descrito como predictor independiente de

mortalidad: niveles intermedios por encima de 2 mmol/l y especialmente
elevados por encima de 4 mmol/l. Puede ser el unico indicador de
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hipoperfusion en pacientes normotensos. Su determinacidn precoz se
considera un marcador de calidad en la atencion inicial del paciente séptico:
ante un nivel elevado (mayor de 4 mmol/l) la fluidoterapia inicial debe ser
agresiva, tal y como se describe en el apartado de tratamiento. Su disminucion
en las primeras 24 horas se relaciona con un mejor pronostico de pacientes
sépticos ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos. Para recoger
adecuadamente la muestra, debe evitarse el estasis venoso (no comprimir el
extremo proximal del brazo). Deben transcurrir como maximo 30 minutos entre

la extraccion y su analisis.

d) Estudios de imagen. La radiografia de térax generalmente se incluye

dentro del estudio inicial. Las radiografias de abdomen, senos paranasales, etc,
se deben realizar segun la sospecha clinica. La ecografia o la tomografia axial
computarizada (TAC) abdominales van dirigidas al despistaje de focos
abdominales (colecistitis, abscesos intraabdominales, etc). La ecocardiografia

se debe plantear ante la posibilidad de endocarditis.

6. ABORDAJE TERAPEUTICO DE LA SEPSIS

Las principales prioridades en el manejo inicial del paciente con sepsis son:
Obtener muestras microbioldgicas, tal como se ha descrito previamente.
Iniciar precozmente el tratamiento antibiético empirico, siempre en la
primera hora en caso de sepsis grave o shock séptico.

Restaurar la perfusion.

6.1. Tratamiento de soporte.

La primera prioridad en el paciente con sepsis grave o shock séptico es la
valoracion y estabilizacion de la via aérea y de la respiracion. Debe valorarse la
indicacién de intubacion orotraqueal y administrarse oxigenoterapia
suplementaria con monitorizacién de la saturacion periférica de oxigeno.
También deben ser monitorizados el ritmo cardiaco y la tension arterial.

A continuacioén se valorara la perfusion tisular: la hipotension es el indicador
mas frecuente de perfusion inadecuada, aunque durante las primeras etapas

de la sepsis el paciente puede encontrarse normotenso. En este caso, como ya
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se ha descrito, es recomendable aplicar como referencia la cifra de acido
lactico.

Se recomienda canalizar dos vias venosas periféricas gruesas (calibre 14 6 16
G) e iniciarla fluido terapia lo antes posible.

En caso de que el paciente cumpla criterios de sepsis grave o shock séptico, se
recomienda canalizar una via venosa central y cuantificar la diuresis mediante
sondaje vesical. Sin embargo, la canalizacién venosa central no debe demorar
el inicio de una fluidoterapia eficaz.

El tratamiento agresivo y precoz de la hipoperfusion en las primeras seis horas
de atencién al paciente con sepsis grave o shock séptico es necesario para

prevenir o limitar el desarrollo de fracaso multiorganico.

Los objetivos hemodindmicos a alcanzar son los siguientes:

a) Mantener una presion venosa central (PVC) entre 8-12 mmHg.

b) Mantener una presion arterial media (PAM) entre 65y 90 mmHg.

c) Mantener una saturacién venosa central de oxigeno mayor o igual al 70%.
Es importante destacar que estos parametros son de especial utilidad cuando
los analizamos desde un punto de vista dinamico, es decir, registrando su
evoluciéon en funcion de las diferentes maniobras terapéuticas que realicemos.
Los valores puntuales o estaticos nos ofreceran una informaciéon mas
incompleta e incluso errénea si no son interpretados adecuadamente e
integrados dentro de la situacion global del paciente.

La saturacion venosacentral de oxigeno (SvcO2) es un indicador indirecto
del gasto cardiaco, de la perfusion tisular y evalua la relacion aporte/consumo
de oxigeno a los tejidos. Un esquema terapéutico que tiene como objetivo
fundamental mantener SvcO2 >70% disminuye de manera significativa la
morbimortalidad en el paciente séptico. Fuera de la Unidad de Cuidados
Intensivos, la muestra se obtiene a través de una gasometria de la vena central
canalizada.

Otro parametro importante que puede orientar el tratamiento inicial del paciente
con sepsis es la diuresis horaria: debe ser mayor a 0,5 ml/kg/hora.

Para alcanzar estos objetivos deben seguirse escalonadamente las siguientes

lineas de tratamiento:
6.1.1. Fluidoterapia eficaz.
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Iniciaremos el tratamiento con la infusion intravenosa de 500-1.000 ml de
cristaloides (por ejemplo suero salino fisiolégico al 0,9%) o de 300-500 ml de
coloides (por ejemplo Voluven®o Hemohes®), en los primeros 30 minutos. En la
primera hora se recomienda haber infundido un total aproximado de: 1.500-
2.000 ml de cristaloides y no mas de 300-500 ml de coloides. Estas
recomendaciones se basan en estudios con pacientes previamente sanos, por
lo que en pacientes ancianos o con cardiopatia de base se recomienda ser mas
restrictivos en la dosis inicial de fluidos por el riesgo de desencadenar un
cuadro de edema agudo de pulmon.

Posteriormente se recomienda un ritmo de infusién 20-30 mil/kg de cristaloides
que puede repetirse en caso de objetivarse un efecto favorable sobre los
parametros anteriormente citados, sin olvidar realizar desde el inicio una
monitorizacion cuidadosa de la situacion respiratoria del paciente (posibilidad
de agravar un cuadro de lesion pulmonar aguda/sindrome de distrés
respiratorio agudo) y de la presion venosa central (PVC). No existe suficiente
evidencia hasta ahora para recomendar el uso de coloides frente a cristaloides
en el tratamiento inicial del paciente séptico. Se debe intentar no sobrepasar
los 2 litros de coloides en 24 horas. Si se objetiva que el paciente no responde
a la infusion de volumen, debe considerarse el tratamiento con vasopresores.
6.1.2. Vasopresores.

Son agentes de segunda linea en el tratamiento de la sepsis grave y el shock
séptico. Estan indicados en pacientes que no responden a la expansion de
volumen (normalizacion de la PVC sin conseguir una TAM por encima de 65
mmHg) o que desarrollan edema pulmonar no cardiogénico. Si el paciente
requiere vasopresores, colocar un catéter arterial tan pronto como sea posible.
Aunque no existe una evidencia definitiva de la superioridad de un agente
sobre otro, se recomienda la utilizacion de noradrenalina (NA) sobre la
dopamina. Dosis de NA: 0,04pug/kg/min: 8 mg de NA en 250 ml de suero salino
fisioldgico (0,9%), comenzando a un ritmo de 5 ml/h, con incrementos de 5 ml/h
cada 5-10 minutos en funcién de objetivos hemodinamicos. Es recomendable
administrar la NA a través de un catéter venoso central para evitar los efectos
adversos de su extravasacion al utilizarla por via periférica. La dosis inicial
recomendada de la dopamina es de 10ug/kg/min; en un paciente de 70 kg,

250 mg de dopamina en 250 ml de suero salino fisioldégico a un ritmo de 42
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ml/h, incrementable cada 5-10 minutos hasta conseguir respuesta (maximo

25ug/kg/min = 105 ml/h en un paciente de 70 kQ).

Valorar insuficiencia adrenal en caso de dependencia de vasopresores (> 0,5
mcgr/Kg/min). En ese caso, administrar Hidrocortisona 300 mgr iv/24 horas
preferentemente en perfusion continua).

Descartar insuficiencia adrenal primaria (anticoagulantes, Ketoconazol,
Fluconazol, Etomidato, Fenitoina, Rifampicina, Troglitazone) o secundaria
(glucocorticoides, Fluticasona, Ketorolaco, Opiaceos, Antidepresivos 6
Antipsicéticos)

No utilizar inicialmente vasopresina, epinefrina, efedrina o fenilefrina

Valorar Terlipresina como rescate a la Noradrenalina

No administrar bicarbonato para mejorar la hemodinamica o reducir los
requerimientos de vasopresores 0 para tratar la acidosis lactica inducida por
la hipoperfusion con pH arterial > 7.15

Si PAM >110 ( 0 PAS > 160) mmHg : Iniciar Nitroglicerina 10-60 mcg/min
hasta PAM < 90 (o PAS < 140) mmHg.

Si la Frecuencia cardiaca = 120 Ipm en ritmo sinusal no relacionable con
disconfort, anemia, etc, reevaluar la funcion cardiaca (funcién ventricular:

ecocardiografia).

6.1.3. Tratamiento inotropico y transfusion de concentrados de hematies.

Deben utilizarse en pacientes en los que, pese a una adecuada fluidoterapia y

soporte vasopresor, no se alcanzan los objetivos anteriormente citados. Como

agente inotropico suele emplearse la dobutamina (dosis inicial 2.5ug/kg/min,

incrementable 2,5ug/kg/min cada 30minutos, hasta un maximo de 20ug/kg/min;

en un paciente de 70 kg, 250 mg de dobutamina en 250 ml de suero salino
fisiolégico 0,9%, a 10 ml/h de forma inicial). Debe tenerse en cuenta que a

bajas dosis puede agravar la hipotensidn arterial debido a la vasodilatacion

arteriolar. En caso de iniciar tratamiento inotropico, se recomienda realizar una

monitorizacion invasiva o minimamente invasiva del gasto cardiaco
(generalmente este procedimiento se lleva a cabo en la Unidad de Cuidados

Intensivos).
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En caso de objetivar una saturacion venosa central inferior al 70% y un

hematocrito menor al 30%, se recomienda la transfusién de concentrados de

hematies que permita llegar al objetivo de un hematocrito mayor o igual al 30%.

Cristaloides e inotropos en sepsis.

-CRISTALOIDES: de eleccion el suero salino fisioldgico.

-INOTROPOS:

Tabla 1. Dosis de farmacos vasopresores e inotropicos

IONOTROPQOS

Dosis de inicio

Dosis maxima

Diluciéon

Dopamina

5-10 mcg/kg/min

20 mcg/kg/min

1000mg (5amp) en
475cc SG 5% o
200mg( 1amp) en
250 SG 5%

Noradrenalina

0.04 mcg/kg/min

1 mcg/kg/min

50 mg ( 5amp) en
200ml SG 5% o (6
amp) en 250 ml
SG 5%

Adrenalina

0.01 mcg/kg/min

1 mcg/kg/min

10 mg ( 10amp) en
240cc Sg 5%

Dobutamina

5 mecg/kg/min

20 mcg/kg/min

1000 mg ( 4 amp)
en 420cc SG 5%

Fenilefrina

0.5 mcg/kg/min

8 mcg/kg/min

50 mg en 100ml
SG 5%

-DOPAMINA: inotropo y vasopresor.

e 1-3 microgr/kg/min:

estimulo

receptores dopaminérgicos renales,

aumento flujo renal y de diuresis. Nunca esta velocidad de infusién en

sepsis.

e 4-10 microgr/kg/min: efecto beta, inotropo y cronotropo.

Universidad Internacional de Andalucia, 2015

20




e 10-20 microgr/kg/min: efecto vasoconstrictor, alfa. Por encima de 20

microgr/Kg/min sin ventajas respecto a noradrenalina.

INFUSION: ampollas de 200 mg con 5 ml, preparar 1 gr. en 500 SG al 5% (480

ml). Comenzo de accidn a los 5 minutos. Recomendable realizar la titulacion de

dosis de mantenimiento en mcg/Kg/min.

Tabla 2. Dosis de dopamina en ml/hora

mcgr/Kg/min 50 KG 60 KG 70 KG 80KG 90KG 100 KG
2 3 ml/h 36m/h 142mih | 4,8mlh |54 mi/h | 6 ml/h
2,5 3,75 4,5 5,25 6 6,75 7,5
5 7,5 9 10,5 12 13,5 15
7,5 11,25 13,5 15,75 18 20,25 22,25
10 15 18 21 24 27 30
15 22,5 27 31,5 36 40,5 45
20 30 36 42 48 54 63
-DOBUTAMINA: agonista beta-adrenérgico en dosis de 5-20 microgr/kg/min.
Potente inotropo, produce aumento del gasto cardiaco. Efecto cronotrépico
variable; ojo con hipotension y reposicion inadecuada de volumen, porque se
puede aumentar la hipotension.
INFUSION: ampollas de 250 mg y 20 ml, diluir un gramo en 500cc de suero
glucosado al 5% (desechar 80 ml). Vida media de 2,5 minutos. Empezar a 5
microgr/kg/min e ir aumentando en funcion de respuesta.
Tabla 3. Dosis de dobutamina en mi/h
mcgr/Kg/min 50 KG 60 KG 70 KG 80KG 90KG 100 KG
2 3 ml/h 3,6mh |42mih |48 ml/h |54 mi/h | 6 mlh
25 3,75 4,5 5,25 6 6,75 7,5
5 7,5 9 10,5 12 13,5 15
7,5 11,25 13,5 15,75 18 20,25 22,25
10 15 18 21 24 27 30
15 22,5 27 31,5 36 40,5 45
20 30 36 42 48 54 63
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-NORADRENALINA: de eleccion en shock séptico. Potente vasopresor alfa-
adrenérgico, también beta-adrenérgico, inotropo y cronotrépo positivo. Dosis
inicial de 0.5 microgr/kg/min e ir ajustando en funcion de respuesta.

INFUSION: ampollas 1 mg/ml con 10 ml. Diluir 6 viales (60 mg) en 250cc suero
glucosado al 5% (extraer 60ml) empezando a 0.5 microgr/kg/min e ir

aumentando en funcion de respuesta.

Tabla 4. Dosis de noradrenalina en ml/h

mcg/Kg/min 50 KG 60 KG 70 KG 80 KG 90 KG 100
KG
0,5 6,50 7,25 8,75 10 11,25 12,50
1 12,50 14,50 17,50 20 22,50 25
1,5 18,75 217 26,25 30 33,75 37,5

6.2. Otros tratamientos a considerar.
Una vez restaurada la perfusion, obtenidas las muestras microbiologicas
pertinentes e iniciado el tratamiento antibidtico empirico, deben considerarse

los siguientes tratamientos:
6.2.1. Tratamiento quirdrgico o de drenaje percutaneo de focos sépticos

susceptibles (por ejemplo, colocacion de tubo de térax en un empiema,
drenaje de abcesos, colangiografia transparietohepatica en la sepsis de origen
biliar, retirada de catéteres o de la sonda vesical con sospecha de infeccion,
etc.).

6.2.2. Empleo de esteroides a bajas dosis: indicado en pacientes con shock
séptico que, tras una adecuada fluidoterapia inicial, no responden al
tratamiento vasopresor. No es necesario el uso del test de estimulacion con
ACTH. El farmaco recomendado es la hidrocortisona, a dosis de 200 mg en
perfusion continua durante 3-5 dias. Parece que el tratamiento es
especialmente beneficioso si se inicia dentro de las ocho primeras horas del
comienzo del shock. Este tratamiento debe ser retirado paulatinamente una vez
suspendidos los farmacos vasopresores.

No usar corticoides como tratamiento de la sepsis en ausencia de shock a no
ser que el paciente tenga historia de insuficiencia suprarrenal o hayan sido

administrados recientemente.
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6.2.3. Control estricto de la glucemia: la hiperglucemia se ha asociado a una
mayor mortalidad y mayor frecuencia de complicaciones en diversas
poblaciones de pacientes criticos. A pesar de que el tratamiento de la
hiperglucemia es una medida mayoritariamente aceptada, la cifra a alcanzar
continia siendo objeto de debate. Actualmente se recomienda mantener una
cifra de glucemia entre 140 y 180 mg/dl. Las estrategias de insulinoterapia
intensiva con objetivos estrictos de glucemia conllevan una mayor frecuencia
de hipoglucemias graves y no han demostrado un beneficio afadido frente a
estrategias convencionales. El control estricto de la glucemia mediante
perfusidon de insulina se realiza habitualmente en la UCI.

6.2.4. Profilaxis de hemorragia digestiva con anti H2 o inhibidores de la
bomba de protones y profilaxis de la enfermedad tromboembdlica venosa
con heparina de bajo peso molecular y medias de compresion elastica.

6.2.5. Técnicas contintas de depuracion extracorporea: en los casos en
que el paciente desarrolle un fracaso renal agudo oligurico asociado a una
situacion de edema pulmonar, sindrome urémico con repercusion clinica o
acidosis metabolica severa en el contexto de dicho fracaso renal.

6.2.6. Bicarbonato: unicamente se recomienda cuando el pH es igual o menor
a 7,15. Para una correccion rapida inicial podemos utilizar 50 ml de bicarbonato
1 Molar iv (1 ml contiene 1mEQq), a pasar en 60 minutos. Es necesaria la
monitorizacion del pH para la prescripcion de dosis posteriores de bicarbonato.
6.2.7. Es recomendable la transfusion de plaquetas si se encuentran por
debajo de 30.000/mm3, y necesaria por debajo de 50.000/mm3 si se van a
realizar procedimientos invasivos o quirurgicos. La dosis es de un concentrado
individual de plaquetas por cada 10 kg de peso del paciente (cada concentrado
contiene entre 5+10'%plaquetas).

6.2.8. Soporte nutricional por via enteral: se recomienda iniciar una vez
finalizada la primera fase de tratamiento, si el paciente debe permanecer
conectado a ventilacion mecanica, y si no existe contraindicacion, de forma
precoz (en las primeras 48 horas del ingreso en UCI).

6.2.9. Inmunoglobulina humana inespecifica del shock toxico estreptocdcico
y estafilococico: no esta del todo definida. Parece aumentar la supervivencia en

algunos estudios. Dosis: 1 g/kg/dia iv durante el primer dia; 0,5 g/kg/dia iv
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durante el segundo y tercer dia. Son necesarios mas estudios para sentar una
indicacién y pauta mas precisas.
6.2.10 Terapia hematoldgica
¢ Administrar hematies concentrados cuando la Hb descienda por
debajo de 7 g/dL hasta conseguir Hb de 7,0 a 9,0 g/dL. Niveles
superiores pueden ser necesarios en circunstancias especiales (infarto
0 isquemia miocardica, hipoxemia grave, hemorragia aguda, acidosis
lactica o enfermedades cardiacas ciandticas.)
¢ No utilizar plasma fresco congelado para corregir anomalias de
laboratorio de la coagulacién a menos que haya hemorragia o se
planifiquen procedimientos invasivos.

e No utilizar antitrombina llI

6.2.11 Proteina C activada

Administrar proteina C activada en la sepsis grave de alto riesgo, en ausencia

de contraindicaciones, en las 24 horas siguientes al diagnéstico:

Las PCA esta indicada cuando se dan alguna de las situaciones siguientes:
l. Disfuncién aguda de 2 o mas 6rganos

Il. Puntuacion APACHE-Il >24 puntos en las ultimas 24 horas (se discute si
deberia cumplirse | +1I)

lll. Shock séptico

IV. SDRA (pO2/FiO2 <200 mmHg) secundario a la sepsis.

No se considera indicada si el paciente con sepsis grave tiene un APACHE lI
< 24 o fallo de solo un 6rgano.

Se recomienda no usar heparina durante el tratamiento con PCA, ya que
puede reducir su eficacia aunque es aceptable mantener las dosis
profilacticas de heparina de bajo peso molecular.

Interrumpir la administracion de PCA 2 horas antes de un procedimiento
quirdrgico mayor y no reinstaurar hasta 12 horas después asumiendo una
hemostasia adecuada. Para procedimientos menos invasivos (canulacion
venosa central, colocacion de drenaje toracico o puncién lumbar) interrumpir

la administracion 2 horas antes y reanudarla 1 o 2 horas después tras

24

Universidad Internacional de Andalucia, 2015



comprobar que no existe sangrado.

Contraindicaciones:
e Sangrado interno activo, Patologia intracraneal: neoplasias o evidencia

de herniacion cerebral.

e Tratamiento concomitante con Heparina 21,5 Ul/Kg/h.

o Diatesis hemorragica conocida excepto la coagulopatia aguda
relacionada con la sepsis.

e Enfermedad hepatica cronica grave,

e Latrombopenia grave (<30.000 plaquetas/mm3) incluso cuando se
eleve esta cifra por medio de transfusion de plaquetas.

¢ Riesgo incrementado de sangrado: Cirugia mayor en las 12 horas
anteriores.

e Historia de TCE.

e Ictus hemorragico reciente.

e Historia de Diatesis hemorragica congeénita.

e Sangrado gastrointestinal en las ultimas seis semanas

6.2.12 Identificacion y control de foco:

l. Tan rapido como sea posible y dentro de las primeras 6 horas de la
presentacién, establecer un punto anatomico especifico, origen de la
infeccion.

Il. Evaluar, formalmente, las posibilidades de iniciar medidas de control del
foco (drenaje de abscesos, desbridamiento, etc.) y en su caso llevarlas a
cabo sin que eso pare o retrase la reanimacion.

lll. Elegir aquellas medidas con mayor eficacia y menor compromiso
fisiologico

IV. Catéteres:

a. Deben retirarse inmediatamente los catéteres intravasculares de acceso
central directo o de insercion periférica con sospecha de infeccidn.

b. Retirar de forma programada si llevan = 7 dias de permanencia y, al
ingreso en la Unidad, si proceden de otro hospital o servicio.

c. En el caso de catéteres de Swan-Ganz, se retiraran de forma programada

tras un tiempo maximo de permanencia de 3 dias.
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d. Los catéteres arteriales periféricos y/o arteria radial, para monitorizacién
continua y/o gasometria se retiraran de forma programada tras un tiempo
maximo de permanencia 2 7 dias.
e. Enviar un segmento del catéter retirado (punta) a microbiologia para su
procesamiento.
Segun zona:

e Torax:
-Derrame pleural: tubo de drenaje pleural si pus en toracocentesis, ph<7,20
(o ph <0.15 inferior al arterial), glucosa<40 en liquido pleural, o gram positivo
si muestra enviada.
-Absceso: Consulta Cirugia Toracica
-Mediastinitis: toracotomia (desbridamiento y drenajes.

e Abdomen:
-Perforacion viscera hueca (TAC) y peritonitis: cirugia.
-lsquemia intestinal: TAC y cirugia consulta (reseccion), en ocasiones sin
infarto bypass, anticoagulacion, embolectomia. En N.O.M.l. valorar situacion
de bajo gasto y/o baja precarga ( respuesta con volumen ).
-Necrosis pancreética: valorar UCl y si infectada valorar cirugia.
-Colecistitis aguda, aguda gangrenosa, alitiasica, enfisematosa, perforacion
: consulta cirugia: colecistectomia urgente normalmente.
-Colangitis : CPRE con papilotomia, drenaje biliar transparietohepatico, o
drenaje quirurgico de via biliar . Consultar cirugia, UCI.

e Sepsis urinaria :
-Pielonefritis obstructiva: nefrostomia o catéter ureteral ( cistoscopia )
normalmente. Consulta urologia.
-Pielonefritis gangrenosa : nefrectomia. Consulta urologia.
-Pionefrosis: drenaje nefrostomia o nefrectomia. Consulta urologia.

e Partes blandas :
-Fascitis necrotizante:  sospechar siempre si gran deterioro
desproporcionado al aspecto de placa (PCR elevada , deterioro de funcién
renal, ...), con crepitacion o signos de necrosis cutanea (equimosis,
ampollas). Valorar prueba de imagen (ecografia o TAC). Consulta gx

desbridamiento (traumatologia).
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6.3. Terapia antibiotica.

El tratamiento antibidtico debe iniciarse dentro de la primera hora desde el
diagndstico de sepsis grave o de shock séptico. Cada hora de retraso en la
administracion de un antibiético efectivo se asocia con un incremento notable
de la mortalidad. La terapia inicial debe incluir antibiéticos con actividad frente a
los patdgenos mas probables y que penetre con adecuada concentracién en el
foco de origen de la sepsis.

En la eleccion del tratamiento empirico inicial se deben tener en cuenta las
alergias medicamentosas del paciente, las enfermedades de base, el sindrome
clinico actual, la susceptibilidad de los patdégenos del area o del hospital (tener
presente la posibilidad de S.auerus Oxacilin Resistente y bacilos Gram
negativos productores de betalactamasas de espectro extendido),tratamiento
antibiotico previo, qué patdégenos han colonizado o infectado previamente al
paciente, si existe neutropenia o la posibilidad de infeccion por hongos. Es
necesario ajustar la dosis del farmaco a la funcion renal.

Ante una sepsis grave o shock séptico se deben emplear antibiéticos de amplio
espectro hasta conocer el antibiograma del patégeno aislado. En estos
pacientes plantearse usar antibiéticos de menor espectro o coste no es una
adecuada estrategia inicial. A diario se deben revisar los resultados
microbiolégicos para optimizar el tratamiento y reducir, entonces si, el espectro
antibiético si procede.

La duracion del tratamiento antibidtico generalmente oscila entre 7 y 10 dias;
cursos mas prolongados se recomiendan para pacientes con una respuesta
mas lenta, con un foco infeccioso dificil de drenar y en inmunosuprimidos,
incluidos pacientes neutropénicos. En estos pacientes el tratamiento debe

prolongarse hasta la recuperacion de la neutropenia.
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Si el foco de la infeccion es subsidiario de drenaje quirdrgico, éste se debe
intentar realizar en las primeras 6 horas tras el diagnéstico de sepsis, como
ocurre en la fascitis necrotizante, en algunos casos de peritonitis, colecistitis,
empiema, artritis séptica, en el infarto intestinal, ante la presencia de un abceso
o una herida infectada, o cuando existe sospecha de un dispositivo
intravascular infectado. Sin embargo en la pancreatitis necrotizante puede
demorarse la intervencion hasta delimitar por imagen qué tejido sera viable.

Si finalmente el sindrome no esta producido por una causa infecciosa, el
tratamiento antibidtico debe ser suspendido precozmente para evitar
sobreinfecciones con patdgenos resistentes o toxicidad. Por otro lado debe
tenerse en cuenta que los cultivos pueden ser negativos, por lo que la decision
de suspender el tratamiento antibidtico debe basarse siempre en la sospecha

clinica.
Sepsis de origen conocido:

1.SEPSIS DE ORIGEN PULMONAR

e Neumonia adquirida en la comunidad:
Cefotaxima 1 gr/8 horas o Ceftriaxona 2 gr/24 horas + Azitromicina 500
mg/24 horas
*Como alternativa en pacientes alérgicos a penicilina se puede administrar
Levofloxacino 750 mg/24 horas en monoterapia (no dar monoterapia si
cumple criterios de ingreso en UCI)

¢ Neumonia asociada a cuidados sanitarios o nosocomial:
Piperacilina/Tazobactam 4/0,5 mg/6 horas + Levofloxacino 750 mg/24
horas
* Se puede utilizar como alternativa a Piperacilina/Tazobactam o un
carbapenem (Meropenem 1 gr/ 8 horas).
** Si existe sospecha de S. aureus afiadir vancomicina o linezolid: tincion
de Gram compatible y/o neumonia necrotizante grave en paciente joven con
infeccidn gripal reciente y/o factores de riesgo: traumatismo craneal, coma,
diabetes mellitus, insuficiencia renal crénica, historia de drogadiccion.

*** Si hay elevada sospecha de infeccion por SAMR, afadir Linezolid 600
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mg/12 horas.
e Sospechade neumonia aspirativa:
Ertapenem 1 gr/12 horas
* Se ha realizado un apartado en este tipo de neumonia dada la elevada
incidencia de neumonia aspirativa en el area de Urgencias (pacientes
ancianos con alteracion del nivel de conciencia).
2.SEPSIS DE ORIGEN ABDOMINAL
e Infeccién comunitaria:
Ertapenem 1 gr/ 12 horas/ i.v.
*Alternativa: un carbapenem o Piperacilina/Tazobactam 4/0,5 mg/6
horas (en alérgicos a betalactamicos: ciprofloxacino) asociado a un
aminoglucosido.
e Infeccién comunitaria grave/infeccion nosocomial:
Carbapenem (Meropenem 1 gr/8 horas o Imipenem 1g/8 horas)
*Alternativa al Carbapenem: utilizar como primera opcion:
Aztreonam 1 gr/8 horas + Gentamicina 240 mg/24 horas en dosis unica
+ Metronidazol 500 mg/8 horas.
Valorar anadir antifangicos (fluconazol o caspofungina)
*Segunda alternativa utilizar:
Tigeciclina dosis inicial de 100 mg, seguidos por 50 mg/12 horas +
Amikacina 15 mg/Kg/24 h + Antifangico

SEPSIS DE ORIGEN DE PIEL O PARTES BLANDAS

e Celulitis simple de origen comunitario:
Cloxacilina 2 gr. iv/ 6 horas + Ceftriaxona 2 gr. iv/24 horas

e Celulitis necrotizante comunitaria:
Piperacilina/Tazobactam 4/0,5 gr/ 6 horas +
*Alternativa: Carbapenem (Meropenem 1 gr/8 horas o Imipenem 1 gr/8 horas)

e Infeccién cutanea de origen nosocomial:
Piperacilina/Tazobactam 4/0,5 gr/ 6 horas + Vancomicina 1 gr/12 horas
*Alternativa a Piperacilina/Tazobactam: Carbapenem (Meropenem 1 gr/8 horas
o Imipenem 1 gr/8 horas)

e Siabsceso o fascitis necrotizante: desbridamiento quirdrgico y
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Carbapenem (Meropenem 1 gr/8 horas o Imipenem 1 gr/8 horas) +

Clindamicina 600 mg/8 horas

SEPSIS DE ORIGEN URINARIO
e Origen comunitario:
Ceftriaxona 2 gr/24 horas + Ampicilina 1 gr/6 horas
*Alternativa: Ciprofloxacino 400 mg/12 horas asociadoa Amikacina 1 gr/24
horas en dosis unica
e Riesgo de gérmenes multirresistentes:
Piperacilina/Tazobactam 4/0,5 gr/ 6 horas + aminoglucosido (Amikacina)
*Alternativa: Carbapenem (Meropenem 1 gr/8 horas o Imipenem 1 gr/8 horas)
asociado a aminoglucésido o quinolonas
*Alternativa en pacientes alérgicos a betalactamicos: Ciprofloxacino 400
mg/12 horas asociado a Amikacina 1 gr/24 horas en dosis unica.
**Si existe sospecha de infeccion por enterococo (enfermedad urologica
obstructiva, infecciones urinarias recidivantes, sondaje o
instrumentacién, tratamiento antibiotico prévio) incluir en la pauta
ampicilina.
Foco desconocido: Carbapenem (imipenem o meropenem) asociado a

vancomicina o linezolid. Si el paciente ha recibido tratamiento antibitético
previamente considerar la adicién de amikacina. En pacientes con alergia de
tipo anafilactico a la penicilina, el tratamiento puede realizarse con la

asociacion de tigeciclina, amikacina y/o una fluorquinolona.

Sepsis de origen no filiado

a) Sepsis de origen en la comunidad.

En la terapia empirica inicial se recomienda iniciar el tratamiento con

vancomicina 1l g/12 h iv mas uno de los siguientes:

Cefalosporina de tercera o cuarta generacién: ceftriaxona 2 g/24 hivo
cefotaxima 2g/6 h iv, 6 Betalactamico inhibidor de betalactamasa: piperacilina-

tazobactam 4,5g/6 h iv, 6 Carbapenem: imipenem 500 mg/6 h iv 6 meropenem

19/8 hiv.
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Si el paciente tiene antecedentes de infeccion previa por S. aureus con una
concentracion minima inhibitoria (CMI) para vancomicina >1,5mg/l, el

tratamiento con daptomicina6 mg/kg/dia es una opcion adecuada.

b) Sepsis de origen intrahospitalario. Se recomienda asociar a vancomicina
1 9/12 hiiv, uno de los siguientes antibiéticos con actividad anti Pseudomonas:
Ceftazidima1 g/8 hiv 6 cefepime 2 g/8 h iv, 6 Meropenem 1 g/8 hiv,6
imipenem 500 mg/6 hiv, 6 Piperacilina-tazaobactam 4,5 g/6 h iv.

La asociacion de dos farmacos con actividad frente a bacilos gram negativos
en los pacientes con criterios de sepsis pero sin criterios de sepsis grave o
shock séptico, parece que no aporta mayor beneficio y si mas riesgo de
toxicidad especialmente a nivel renal.

Si existe sospecha de infeccidn por un bacilo gram negativo productor de
betalactamasas de espectro extendido (BLEE), el betalactamico de eleccion es
un carbapemen.

Si el paciente tiene antecedentes de infeccion previa por S. aureus con una
concentracién minima inhibitoria (CMI) para vancomicina >1,5mg/l, el

tratamiento con daptomicina 6 mg/kg/dia es una opcién adecuada.

Sepsis grave o shock séptico de origen no filiado.

Recomendamos el siguiente tratamiento empirico: Meropenem 1 g/6 hiv
daptomicina 6 mg/kg/dia amikacina 15 mg/kg/dia iv.

En pacientes con alergia (confirmada o sospechada) a betalactamicos:
Tigeciclina 100 mg iv 12 dosis y posteriormente 50 mg/12 h iv amikacina 15
mg/kg/dia iv ciprofloxacino 400 mg/8 h iv. Consultar de manera precoz con el

Servicio de Alergia para descartar sensibilizacion a betalactamicos.

Sospecha de infeccion fungica.

La funguemia es la micosis profunda mas frecuente en el enfermo critico.
La especie predominante es Candida albicans. Candida glabrata generalmente
es resistente a los azoles y Candida parapsilosisa las equinocandinas.Por ello

para seleccionar el farmaco mas adecuado es importante tener en cuenta el
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patron local de resistencias y la especie predominante, asi como el espectro de
accion, farmacocinética y efectos secundarios.

La sepsis por hongos ha de sospecharse ante la persistencia de fiebre de mas
de 48 horas a pesar de tratamiento antibiético de amplio espectro (incluyendo
cobertura frente a S. aureus Oxacilin Resistente), especialmente en pacientes
que presentan los factores de riesgo para desarrollar funguemia .

Tratamiento ante la sospecha de sepsis por Candida spp. Inicialmente se
recomienda emplear una equinocandina:

Caspofungina: 70 mg iv el primer dia. Posteriormente, 50 mg/24 h iv.
Anidulafungina: primera dosis, 200 mg iv (infusién en 3 horas).
Posteriormente, 100 mg iv/i24 h (infusion en 90 minutos). No emplear en
pacientes con neutropenia puesto que no existe suficiente experiencia.

Si existe sospecha de infeccién por Candida parapsilosis o por Candida
guilliermondii, fluconazol es el farmaco inicial de eleccién. Primera dosis de
800 mg iv, posteriormente 400 mg/24 h iv.

Una vez identificada la especie, si ésta es sensible al fluconazol (por ejemplo
Candida albicans, C tropicalis, C parapsilosis)y el paciente se encuentra
clinicamente estable, se recomienda completar el tratamiento con fluconazola
la dosis descrita.

Candida krusei es resistente al fluconazol, en este caso se recomienda
voriconazol, una equinocandina o anfotericina B liposomal. Las cepas de
Candida glabrata con alto nivel de resistencia al fluconazol, lo seran también al
Voriconazol; en este caso se recomienda tratamiento con una equinocandina.
La anfotericina B liposomal es un antifungico potente frente a la mayoria de
las especies de Candiday esta indicado como alternativa a las equinocandinas,
siendo de primera eleccion cuando el foco de la sepsis es ocular, urinario o el
sistema nervioso central, por presentar mayor biodisponibilidad a este nivel.
Dosis: 3 mg/kg/dia iv.

Candidakrusei y glabrata pueden mostrar una sensibilidad disminuida, y
Candida lusitaniae hacerse resistente durante el tratamiento con anfotericina B.
Se recomienda monitorizar la funcion renal e iones durante el tratamiento por

su potencial nefrotoxicidad.
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6.4.Inmunoterapia. Constituye la base del tratamiento futuro de la sepsis. Es la
terapia basada en el control de la respuesta inmune usando anticuerpos mono-
o policlonales dirigidos frente a mediadores especificos. Existen mdultiples
estudios sobre tratamientos antiendotoxina y anticitoquinas (TNF, IL-1) con
resultados poco claros. Igualmente se cuestiona el uso de inhibidores de la

sintesis de oxido nitrico en el tratamiento de la sepsis.

6.5 .Datos a valorar y monitorizar en las primeras horas

I. Hemograma con recuento diferencial, Hct, Hb, PT/APTT, plaquetas, D
dimero, indice de Quick. Bioquimica: Na, K, Cl, Creatinina, Glucosa,
Urea, Bilirrubina total, Troponina |, pro-BNP, Procalcitonina, PCR, ASTy
ALT.
Il. Orina y sedimento. Gram si se considera necesario.

lll. Gasometria arterial y/ o venosa con analisis del Lactato y del intercambio

gaseoso.
IV. Rx. térax / Abdomen. TAC, ECG, Ecografia
V. Monitorizar:
a) PAS/PAM (monitorizacién invasiva en arteria radial)
b) indice Cardiaco (opcional) (ver indices dinamicos)
c) PVC (vena cava superior)
d) SvcO2 cada hora hasta que > 70 % (vena cava superior)
e) Lactato arterial cada 4 horas hasta <2 mmol/L,
f) Glucemia cada 2-4 horas,
g) Temperatura (preferible central),
h) Frecuencia cardiaca,
i) Frecuencia Respiratoria,
j) SpO2,

k) Diuresis/hora

6.6. Monitorizacion hemodinamica correcta
Establecer en las primeras 2 horas de evolucion:

. Monitorizacién cardiaca: Frecuencia cardiaca y alteraciones del ritmo

cardiaco.
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Il. Monitorizacion respiratoria (Frecuencia respiratoria; si VM: parametros
ventilatorios: Modo ventilatorio, Presion pico, presiéon meseta, PEEP, FR,
FiO2)

lll. Pulsioximetria (SpO2), segun cifras tensionales y estado del relleno
capilar se debera valorar la saturacion por gasometria

IV. Monitorizacion de la Presion venosa central (PVC) en cava superior con
monitorizacion intermitente de SvcO2 6 preferible monitorizacion continua de
la SvcO2 (SvcO2 cada hora hasta que > 70 %)

V. Cateterizacion arterial (arteria radial) con registro de: PAS/PAM, indice
Cardiaco (medida directa o indirecta), Lactato arterial cada 4 horas hasta < 2

mmol/L.

7. CODIGO DE SEPSIS:

El Cédigo sepsis se trata de un Protocolo de actuacion clinica, estandarizado y
ordenado en el que el tiempo marca de forma decisiva la actuacion médica,
semejante al Codigo ictus o Codigo infarto de Miocardio. Lo que le hace diferir
de ambos y le confiere una caracteristica especial, es que los anteriores tienen
una sintomatologia univoca en general, mientras que los sintomas y signos de
sepsis son menos especificos y mas dispersos en el tiempo.

Esto hace mas dificil el diagnéstico de sospecha de una sepsis, sobre todo en
sus momentos mas tempranos, donde el tratamiento es mas eficaz y puede
realmente salvar vidas.

7.1 Criterios de inclusién y exclusion. Algoritmo.

CRITERIOS DE INCLUSION:

A. Sospecha de infeccion

B. Cualquiera de:

e Temperatura <35°C o > 38°
e Frecuencia cardiaca > 90 Ipm
e Frecuencia respiratoria > 20 rpm.

e Alteracion del sensorio.
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C. Hipotension arterial:
e TAS <90 mmHg
e TAM <65 mmHg

e Disminucién de 40 mmHg en caso de HTA

A+B+C = ACTIVACION CODIGO SEPSIS

Criterios de exclusion: Limitacion del esfuerzo terapéutico

Una vez activado el CODIGO SEPSIS se inicia el paquete de

resucitacion:

Determinar lactato en suero
Obtencion de hemocultivos en las 3 primeras horas.

Obtencion de hemocultivos antes del tratamiento antibidtico

DN =

Sueroterapia interna (al menos 20 ml/kg en la primera hora) para

mantener TAM > 65 mmHg.

OBJETVO PRIMERA HORA:
Obtener cultivos / Identificar foco. (Retirar/cultivar vias si las lleva)
Adm. Antibiéticos de amplio espectro
Iniciar fluidoterapia
Niveles de lactato

Monitorizar diuresis

N e B I B A B

Administrar oxigeno si Sp0O<94%

OBJETIVO 6 PRIMERAS HORAS
1 PVC=8-12 mmHg.
[12-15 en VM y PIA alta]
PAM= 65 -70 mmHg.
Diuresis = 0’5 ml/kg/h.
SVCO2>70%. 0 SVmixta>65% (1C)
Normalizar lactato (2C):

N I R B

Si lactato mayor o igual a 4 + hipotension:
» Bolus de 1000 ml de SF o RL en 30 min. [Minimo 30 ml/kg en 4-6 h]
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» Colocar CVC/ medir PVC y SVcO;
» Colocar Sonda vesical (diuresis horaria)
» Suplementos de O, para SpOz >94%
» Controlar Glucemia
No: Revaluar el lactato periodicamente y evaluar disfuncion organica
diariamente
[ Hto 230% / Hb=7 g/dl.
1 Control glicemia < 180 mg/dl

INTERVENCION:
e Antibioterapia. Segun especificado en apartado correspondiente
Fluidoterapia: Si Hipotension o lactato =4 mmol/L (27 mg/dl) comenzar

resucitacion con: 30 ml/kg de cristaloides (1A)

500-1000 ml cristaloides en 30 min

1500-2000 ml en la primera hora

Continuar a 500-1000 ml/h.

Albumina en pacientes que requieren importante aporte de
cristalodes (2C)

Vasopresores:

*Noradrenalina [0.05- 3 pg/kg/min] (1B) o Dopamina.

YV V VYV V

*Si no hay respuesta afadir o sustituir por: Vasopresina [0.01-0.04
U/min] (2A) o Adrenalina (2B)
*Afladir Dobutamina [5-20 pg/kg/min] si CO/SVcO; bajo (de primera
eleccién si PAM/PVC correcta) (1C)
Colocar catéter arterial
Una vez conseguida la PVC 8 mmHg, mantener la SvcO; = 70% (o
SvO; 26 5%) mediante transfusién sila Hb < 7 g/dl y/o dobutamina si
la Hb > 10 g/dl, hasta un maximo de 20 pg/kg/min. (en ausencia de
shock o lactato < 3 mmol/l no seria necesario)
Hidrocortisona: Si TA sistolica < 90 mmHg méas de una hora a pesar de
adecuada resucitacion con fluidos y vasopresores
Iniciar dentro de las 6 primeras horas.

Dosis: 200 mg/dia en perfusion continda (5-7 dias).
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Otra medidas: Mirar apartado correspondiente

- Bicarbonato si pH<7.15
- Glucemias 140-180 mg/dl

- Profilaxis TVP: Medias de compresion asociadas a HBPM si antecedentes
de TVP
- Profilaxis Ulcera de estrés: antagonistas-H2 (no comparado con omeprazol)

7.2 Criterios de ingreso en UCI

Ante el diagndstico de sepsis grave, activar el codigo sepsis y contactar con
Cuidados Intensivos.

Se establecen como criterios de ingreso en UCI (no exhaustivos) los
siguientes:

l. Sepsis grave con lactato =4 mmol/L

Il. Sepsisgrave "de alto riesgo”, definida como la sepsis grave que se

acompana de cualquiera de los siguientes:

a. Disfuncién aguda de dos o0 mas érganos
b. APACHE-Il > a 24 puntos en las 24 horas previas

lll. Shock séptico: Hipotensidon que no responde al aporte de volumen en

forma de “carga rapida” y/o necesita vasopresores

7.3. Indicadores prondésticos
1. Lactato. Niveles elevados de lactato en pacientes con sepsis grave y
shock séptico se asocian a mayor mortalidad.
2. Demora antibiética: Cada hora de retraso, en la administracion de

antibiéticos, aumenta la mortalidad en un 7.6%.
3. MODS:

Escala de valoracion de la gravedad de los pacientes criticos basada en la
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afectacion organica derivada de la agresion.

Esta escala, que al igual que SOFA puede ser realizada de forma progresiva
durante la estancia del paciente en UCI, permite una vision evolutiva de la
enfermedad y su repercusion sobre la fisiologia en funcidon de la respuesta al

tratamiento y la capacidad de recuperacién funcional del paciente.

Los organos y sistemas valorados por MODS son la funcién respiratoria,
funcidn renal, funcion hepatica, sistema cardiovascular, hemostasia y estado
neurolégico, a los que se les asigna una puntuacion entre 0 y 4 en funcién de

la desviacion respecto a la normalidad.

Con el sumatorio de los puntos obtenidos puede calcularse la probabilidad de

muerte del paciente como se desarrolla en la tabla siguiente:

MODS: Disfuncién organica maltiple y
mortalidad
Puntuacion Mortalidad (%)
0 0
1-4 1
5-8 3
9-12 25
13-16 50
17-20 75
>20 100

4. SOFA (Sepsis-related Organ Failure Assessment):
Escala especificamente disefada para la valoracion de la afectacion

multisistémica derivada de la agresion infecciosa.
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Este es un sistema sencillo, que utiliza parametros asequibles en la practica
clinica diaria para identificar la disfuncion o fracaso de los 6érganos

fundamentales como consecuencia de la sepsis.

Los dérganos o sistemas valorados por SOFA son 6: aparato respiratorio,
hemostasia, funcion hepatica, sistema cardiovascular, sistema nervioso
central y funcion renal. Todos los érganos son puntuados entre 0 y 4 en
funcidon de la variacion respecto a la normalidad, considerandose disfuncién
cuando los valores obtenidos difieren escasamente de la normalidad (puntos
1-2), mientras que se considera fracaso organico (puntos 3-4) cuando la
variacion de la normalidad es significativa o se requieren medidas de soporte

artificial mecanico o farmacoldgico para su control.

A pesar de que SOFA fue disefado como un “descriptor’ de la afectacion
evolutiva de la sepsis en el organismo, actualmente es aplicado
frecuentemente como “predictor” evolutivo y de mortalidad. Asi, la mortalidad
observada es directamente proporcional a la puntuacion obtenida, desde un
8% con 2-3 puntos SOFA hasta practicamente el 100% si se superan los 12

puntos.

5. APACHEII

APACHE permite mediante calculos matematicos establecer una probabilidad
de muerte de los pacientes durante su estancia en UCI y la mortalidad

hospitalaria.

La afectacion fisiolégica (APS: Acute Physiology Score) es valorada a través
de ocho aparatos o sistemas: el estado cardiovascular, la funcidn respiratoria,
la funcion renal, el aparato gastrointestinal, el estado hematologico del
paciente, la respuesta séptica, el estado metabdlico y la situacion

neuroldgica.

o Cardiovascular: 7 variables (frecuencia cardiaca, presion arterial

media, presién venosa central, evidencia de infarto agudo de
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miocardio, presencia de arritmias, lactato sérico y pH sanguineo)

o Respiratorio: 3 variables (frecuencia respiratoria espontanea, P (A-a)
02 con FiO2 1 y paCO2).

e Renal: 3 variables (diuresis diaria, BUN sérico y creatinina sérica)

o Gastrointestinal: 6 variables (bilirrubina, amilasa, albumina,
fosfatasas alcalinas, GOT y anergia a pruebas de estimulacion
cutanea)

« Hematoldgico: 4 variables (hematocrito, plaquetas, leucocitos y
tiempo de protrombina).

e Séptico: 4 variables (temperatura rectal, hemocultivos positivos,
cultivos positivos para hongos y cultivos positivos de LCR).

« Metabodlico: 6 variables (glucosa, calcio, sodio, potasio, bicarbonato y
osmolaridad plasmatica)

o Neuroldgico: 1 variable (Glasgow Coma Score)

Estas 34 variables son evaluadas durante las primeras 32 horas tras el
ingreso en UCI y puntuadas de 0 a 4 en funcion de la desviacion de los

valores normales.

Ademas de las variables fisioldégicas descritas previamente, APACHE valora
el estado de salud del paciente en los 3-6 meses previos al ingreso,

estratificandolo en cuatro grupos:

e A: Buena salud previa sin limitacién funcional
« B: Leve a moderada limitacion de la actividad, debida a problemas de

salud cronicos
o C: Restriccién seria pero no incapacitante de la actividad, producida

por problemas cronicos de salud
o D: Restriccion grave de la actividad por la enfermedad, incluyendo a

los pacientes encamados o ingresados en instituciones sanitarias

Tomadas ambas escalas, APACHE permite establecer probabilidades

pronosticas:
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Puntos APACHE Mortalidad hospitalaria %

0-5 23 %

6-10 4,3 %

11-15 8,6 %

16-20 16,4 %
21-25 28,6 %
26-30 56,4 %

>31 70 %

Relacién entre el estado de salud previo del paciente y su resultado:

Estado de salud Probabilidad de Probabilidad de
previo al ingreso muerte en UCI muerte en el
hospital
A 7,3% 12%
B 5,9% 12%
C 10,5% 16,5%
D 11,7% 25%

Posteriormente este primer estratificador de gravedad ha sufrido
modificaciones tendentes a su simplificacion y perfeccionamiento. En
APACHE Il se redujo sustancialmente el nimero de variables fisiologicas y el
tiempo minimo necesario para su valoracion, se introdujo la edad como factor

prondstico, y se diferenci6 entre pacientes médicos y quirurgicos.

Los parametros medidos en la escala de afectacion fisioldgica aguda son
menos que en APACHE, siendo seleccionados los de mayor peso estadistico

y puntuados igualmente de 0-4 en funcién de la desviacion de la normalidad:

e Temperatura rectal

o Presion arterial media
o Frecuencia cardiaca
e Frecuencia respiratoria
« Oxigenacion

« PH arterial

e Sodio sérico

o Potasio sérico

e Creatinina sérica

« Hematocrito

« Recuento leucocitario
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e Puntuacion de Glasgow para el coma

La edad es igualmente puntuada en los siguientes rangos:

< 44 anos 0 puntos
45-54 anos 2 puntos
55-64 afnos 3 puntos
65-74 anos 5 puntos
> 75 afnos 6 puntos

El estado de salud previa diferencia tres tipos de pacientes: pacientes no
quirdrgicos, pacientes quirdrgicos urgentes y pacientes quirdrgicos
programados, valorando en cada uno de ellos la presencia de fracasos

organicos crénicos graves o estado de inmunodepresion.

Tipo de paciente Estado de salud previo Pun
tos
Paciente no Fracaso organico cronico o 5
quirdrgico inmunodepresion
Sin fracaso e inmunocompetente 0
Cirugia urgente Fracaso organico cronico o| 5

inmunodepresion

Sin fracaso e inmunocompetente 0
Cirugia programada | Fracaso organico cronico o| 2

inmunodepresion

Sin fracaso e inmunocompetente 0

Con la suma de la puntuacion de los tres grupos de parametros medidos

podremos estratificar aproximadamente el riesgo de fallecimiento del paciente

en el hospital:

APACHE Il y mortalidad hospitalaria (%)
Punto 0-4 5-9 | 10-14 | 15-19 | 20-24 | 25-29 | 30-34 | > 35
S
P. 4 7 14 24 40 52 72 82
méd.
P. 2 4 7 12 30 36 72 88
quir.

La diferencia de mortalidad estimada mediante APACHE Il entre pacientes
médicos y quirurgicos es debida a que la afectaciéon organica aguda es
menos grave en los pacientes postoperados con baja puntuacién, mientras

que si la puntuacién es alta, la probabilidad de muerte se equipara en ambos
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grupos.

8.ANEXOS

ANEXO 1. TRIPTICO PARA LA DETECCIONPRECOZ DE
SEPSIS EN ATENCION PRIMARIA

1. Historiade infeccién aguda/sospecha:
* Neumonia/empiema

* Meningitis

* Infeccidbnde herida

* Infeccidndel tracto urinario

* Infeccion abdominal aguda

* Infeccidnde catéter

* Infeccion de hueso/articulacion

« Endocarditis

* Infeccion desconocida

2.Tiene signos o sintomas de alarma: 2 0 mas
Criterios SIRS (Criterios menores):
 Hipertermia >38,1°C

* Hipotermia <36°C

 Taquicardia >90Ipm

» Taquipnea >24rpm

 Hiperglucemia>120ng/dL en ausencia de
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diabetes

Presenciade disfuncién organica ( Criterios mayores):

Hipotension (TAS <90mmHg o TAM <65mmHg)

Desaturacion oxigeno (SatO2 <90%)

Alteracion de la consciencia

Lesiones cutdaneas compatibles

3.Presenciadealgunacomorbilidad:

Ingreso hospitalario previo <15dias

Diagndstico de VIH u otra inmunodeficiencias

Quimioterapia o cirugia

Neutropenia
» Transplantados de érganos solidos o de médula 6sea
* Terapia inmunosupresora
+ Hemodialisis
« Mala evolucion tratamiento antibiético
4.Cumplecriteriosdederivacion:

e 1 criterio mayor + 2 menores

>2 Criterios mayores

1criterio mayor +1 menor +CM

2 criterios menores +CM

1criterio menor + > 2CM
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5.Si:

Manejo inicialy derivacion hospitalaria

e Canalizaciéon de via periférica

e Fluidoterapia ( SF 0.9%) 30/60 cc/kg/h

e Oxigeno ( hipotension y/o taquipnea y/ o Sat 02 < 90%
e Solicitar traslado al hospital de referencia: contactar con

061

ANEXO 2. FACTORES DE RIESGO PARA FUNGUEMIA

Diabetes mellitus

Fracasorenal agudo

Presencia de catéter venoso central

Pancreatitis aguda

Nutricién parenteral

Antibioterapia de amplio espectro

Estancia prolongada en UCI

Farmacos inmunosupresosres

Hemodialisis

Sepsis grave de mal pronostico

Pacientes trasplantados

Perforacién de tubo digestivo, cuando
se ha recibido ATB de manera

prolongada o de amplio espectro

Instrumentalizacidn

Colonizacién por Candida en otras

localizaciones

Anexo 3. Tablacondosis de antibidticos

ANTIBIOTICO NOMBRE DOSIS IV
COMERCIAL

Amoxilina- Augmentine 162 gr./8hi.v.

clavulanico

Amikacina Biclin 15 mg/Kg dosis unica

Ampicilina Gobemicina 0,5-2 gr/4-6h iv

Cefepima Maxipime 1-2 gr/8-12h

Ceftriaxona Rocefalin 2gr/12-24hi.v.

Ceftazidima Fortam 1-2 gr/ 8-12 h

Ciprofloxacino Baycip 400 mg / 12i.v.
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Clindamicina Dalacin 600 mg/ 8 hi.v.

Ertapenem Invanz 1gr/ 24 h i.v.

Gentamicina Gevramycin 3-5 mg/kg/dia en 2 dosis

Imipenem Tienam 0.5-1 gr/6 hi.v.

Levofloxacino Tavanic 500 mg/12-24 h

Linezolid Zyvoxid 600 mg/12 hi.v.

Meropenem Meromen 1gr/8h i.v.

Metronidazol Flagyl 500 mg/8 h i.v.

Piperacilina- Tazocel 4.05mg/6-8 h iv.v

tazobactam

Rifampicina Rifaldin 600-1800 mg VO en 2 dosis. 900-
1200 mg/dia iv en 2 dosis.

Tigeciclina Tygacil Carga de 100mg ivy después 50 mg /
12hiv.

Vancomicina Vancomicina 1gr./12 hi.v..

Anexo 4. Farmacos en sepsis

PRINCIPIO NOMBRE COMERCIAL | DOSIS

Cloruro mérfico Cloruro mérfico braun 0,1 mg/kg. Bolos 2-3 mg
Dextroprofeno Enantyum 50-100mg/8h

Etomidato Sibul 0,3 mg/kg

Fentanilo Fentanest 1mcg/kg o bolos 0,05 mg
Meperidina Dolantina 1-1,5mg/kg/3-4h
Metamizol Nolotil 2gr/6h

Metoclopramida Primperam 10gr/8h

Midazolam Dormicum 0,1- 0,3 mg/kg
Ondasetron Yatrox 4mg/8h

Paracetamol Perfalgan 1gr/6h

Succinilcolina Anectine 1,5mg/kg

\Vecuronio Norcuron 80-100mgr/kg

Tramadol Adolonta 50-100mg/6-8h
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Anexo 5. SEPSIS GRAVE.RESUCITACION ADULTOS.
TRATAMIENTO DE 12 A 62 HORA: Personal médico y personal de
enfermeria.

e > megero

Monitornzacion < 1h
Prusbas

tarias < 1h: — Garantizaren la 1> hora — =

=z =
_—
-

“alorar Drenaje Foco Infeccioso si procede <6h.
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