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RESUMEN

Material y métodos: Se realizé un estudio observacional, retrospectivo de los
pacientes con diagndstico de ingreso o que durante su estancia desarroliaron
choque séptico en el periodo del 2002 al 2006.

Se excluyeron a ios pacientes con sepsis y sepsis severa; las variables de
estudio fueron edad, comorbilidades, foco infeccioso, disfuncién organica,
bacterias aisladas, antibidticos empleados, vasopresores e inotrépicos, uso de
hidrocortisona, tipo de egreso y dias de estancia.

Resultados. Se incluyeron 108 pacientes; la edad promedio fue de 73 afios, el
53% correspondieron al sexo masculino y 47% al femenino, el foco infeccioso
mas comun fue el respiratorio en el 60% de los casos, seguido del abdominal
en el 28%. El 80 % de los pacientes presentaron comorbilidades, ia
hipertensién fue la mas comuin seguida de Diabetes mellitus y neumopatia
crénica. E} 96% de los pacientes presentaron disfuncion respiratoria; el 43.5 %
tuvo cultivos positivos, el germen mas frecuente fue Candida sp seguido de
pseudomonas. E! tratamiento empirico mas frecuente fue la asociacion de
cefalosporinas con un carbapenemico  y/o antimicoticos. Se observé
disminucion de la mortalidad en los pacientes que fueron tratados con
hidrocortisona; la estancia promedio fue de 9 dias. El vasopresor mas usado
fue noradrenalina.

Conclusion. Con excepcion de la disfuncion renal no se encuentra
significancia estadistica en cada una de las disfunciones; sin embargo la suma
de disfunciones aumenta la mortalidad. No existe un esquema antimicrobiano
idéneo para el paciente con choque séptico pues ello depende del foco original
y el germen sospechado sin olvidar cobertura para hongos.

Solo se debe considerar al germen aislado como causante del estado clinico
de! paciente si existe correlacion con sintomatologia, evolucion clinica y
caracteristicas de ia muestra evitando con elio tratar solo cuitivos.

El uso de hidrocortisona, vasopresores e inotropicos son elementos
importantes para el manejo. El diagnéstico precoz y oportuno de ios pacientes

antes de reunir criterios para choque séptico es la clave para obtener mejores

resultados.
PABARAS CLAVE

Choque séptico, disfuncién organica, comorbilidades.




Antecedentes.

El aumento en la incidencia del choque séptico ha sido condicionado por
multiples factores como son: aumento de la edad de la poblacién, el aumento
de los procedimientos invasivos, mayor uso farmacos inmunosupresores y el
considerar con mayor frecuencia el diagnéstico de choque séptico. A pesar de
las mejoras terapéuticas introducidas en los Gltimos anos, la incidencia de esta

enfermedad y el nimero de fallecimientos esta aumentando.’

Ocurren cerca de 750 mil casos de Sepsis al afo en Estados unidos y 200 mil
muertes anuales. Desafortunadamente aun cuando se tenga un tratamiento

optimo, la mortalidad por choque séptico es de aproximadamente el 70 %.2

En 2003, expertos en cuidados intensivos y enfermedad infecciosas
representados por 11 organizaciones internacionales desarrollaron guias para
el manejo de sepsis severa y choque séptico bajo el nombre de Camparia
Sobreviviendo a la sepsis, que pueden ser usados a la cabecera del paciente,

como un esfuerzo para mejorar los resultados en el choque séptico.?

Segun la American College of Chest Physicians y The Society of Critical Care
Medicine; se define como choque séptico a la hipotensién inducida por sepsis
grave, que persiste a pesar de una adecuada reposicién de volumen y/o
necesidad de drogas vasoactivas o inotropicos, asociada a elementos de
hipoperfusién periférica.®

Entendiendo como hipotension a la presién sistélica menor de 80mmHg o un
descenso mayor de 30mmHg en la presion arterial sistélica previa conocida; en

pacientes conocidos con hipertension se considera cuando la disminucion es

mayor de 40mmHg.




Se define como hipoperfusién periférica a la presencia de livideces, cianosis
distal y llenado capilar lento mayor de 3 segundos, a nivel renal se manifiesta
por oliguria con diuresis horaria menor de 20ml/hora; a nivel metabélico se
manifiesta por hiperlactatemia considerada como tal con niveles de lactato
mayor a 2 mmoles/L y una caida del pH intramucoso gastrico.

Los estudios epidemiologicos sobre el choque séptico son necesarios para
conocer la naturaleza de la enfermedad, su incidencia, y sus determinantes

pronésticos.*

La base del tratamiento hemodinamico del shock séptico sigue siendo una
infusion adecuada de volumen. Estudios recientes confirman que el comienzo
precoz de este tratamiento influye sobre la mortalidad de manera significativa.
Los farmacos vasopresores de eleccién siguen siendo la noradrenalina y

dopamina, mientras que la dobutamina es el agente inotrépico de eleccion. *5°

Se han asociado factores que aumentan la mortalidad en choque séptico entre
los que destacan la edad, comorbilidades, nimero de disfuncién de érganos,
severidad de la enfermedad, hipotermia, acidosis lactica, sitios multiples de
infeccion, hemocultivos positivos, tipo de organismo y funcién endocrina. ’

Considerando con altas posibilidades de muerte al paciente con choque séptico
y comorbilidades avanzadas y/o inmunosupresion, asi como el aislamiento de
bacterias multirresistentes y necesidad de terapia invasiva para soporte de la

vida®

En los Ultimos afios, numerosos estudios han demostrado la importancia
pronostica de un tratamiento inicial adecuado en infecciones graves, el
tratamiento antibiotico inicial no es solo un determinante fundamental de la
mortalidad, si no que también condiciona la aparicién de patégenos resistentes

y, ademas influye en la probabilidad de progresién de la sepsis secundaria a

bacteremia por bacilos Gram. negativos hacia choque séptico, que se ve




reducida en un 50% de los pacientes que reciben un tratamiento inicial
adecuado.®®

Se ha producido un cambio en el patrén microbiolégico en pacientes sépticos,
en la década de 1980, entre los focos mas frecuentes eran el intraabdominal y
el tracto urinario, por bacilos Gram negativos, aunque desde la década de 1990
el pulmon es el foco mas comun en los pacientes sépticos, con un aumento de
cocos Gram positivos, seguido de infecciones primarias en un 20 % de los
casos.®

En pacientes con choque séptico, independientemente de la presencia de
bacteriemia, los agentes patégenos causantes de un mayor niimero de muertes

son {os bacilos Gram. negativos.

Bajas dosis de esteroides son recomendadas en paciente con choque séptico,
al mostrar una reversion significativa del choque y reduccién en la tasa de
mortalidad en pacientes con insuficiencia suprarrenal relativa (definida como un
aumento del cortisol <8ug/dl post-hormona adrenocorticotropa [ACTH])).
Esteroides intravenosos (hidrocortisona 200-300 mg/dia, durante 7 dias,
dividida en 3 o 4 dosis o por infusién continua) son recomendados en pacientes
con choque séptico quienes después de un adecuado reemplazo con liquidos

requiere vasopresor para mantener una adecuada presién sanguinea.

La falla organica tiene un efecto acumulativo sobre Ia mortalidad;
aproximadamente 15 % de los pacientes sin falla organica muere, mientras que
70 % de los pacientes con 3 disfunciones mueren. Los érganos que con mayor

frecuencia presentan disfuncion en sepsis severa y choque séptico son el

cardiovascular, respiratorio, renal y hematolégico.




Material y métodos

Se realizd un estudio observacional, descriptivo, transversal analitico y
retrospectivo de los expedientes de pacientes con diagnéstico de ingreso o que
durante su estancia desarrollaron choque séptico en el periodo comprendido
del 2002 al 2006.

Los criterios de inclusion fueron pacientes mayores de 18 afios, que ingresaron
a ia Unidad de Cuidados Intensivos con diagnostico de choque séptico; o bien a

los que se determind choque séptico durante su estancia.

Los criterios de exclusion fueron los pacientes con sepsis, sepsis severa y los
que se encuentran fuera del periodo de estudio.

Las variables del estudio fueron: edad, comorbilidades, foco infeccioso,
disfunciones orgéanicas basado en la escala de SOFA considerando una
puntuacién minima de 2,(disfuncién respiratoria con indice de Oxigenacion
menor de 300 y ventilacién mecanica; disfuncion hematolégica con plaquetas
menor de 100 mil; disfuncién cardiovascular uso de vasopresores; disfuncién
neurolégica con Glasgow menor de 12 puntos; disfuncion renal con creatinina
mayor de 2.0 mg/dl vy disfuncion hepatica con bilirrubinas totales mayores de
2.0 mg/dl) Anexo 2.

Uso de ventilacién mecanica, bacterias aisladas, antibiticos empleados, uso de
vasopresores (dopamina, noradrenalina), inotropico (dobutamina), uso de
esteroide (hidrocortisona) segiin guias de manejo de pacientes con sepsis
severa y choque séptico, tipo de egreso (mejoria, defuncion y alta voluntaria) y
dias de estancia en la terapia intensiva.

Los criterios de eliminacién fueron expedientes de pacientes que no fueron

encontrados.




Analisis estadistico.

En anélisis estadlstico incluyé medidas de frecuencia, asociacién (razéon de
momios con intervalo de confianza a 95%), Chi cuadrada para variables
categéricas, y un modelo de regresién logistica. El nivel de significancia para
estos estudios se fijo en un alfa de 0.05

En el modelo de regresidn logistica donde se incluyeron todas las variables y se
utilizé un modelo entero no se encontré ninguna significancia; en el andlisis
univariado donde se incluy6 la disfuncién renal, hematolégica, respiratoria,
hepética y neurolégica; solo la disfuncién renal resuité ser estadisticamente
significativa. Ver cuadro 1

Cuadro 1. Disfuncldn por aparatos y mortalidad

Disfuncion Frecuencia Razén de momios (ICgs) p
(n=108)
Renal 49 (45.4 %) 2.674 (1.123 -86.367) <0.024*
Respiratoria 104 (96.3%) 0.717 (0.072 - 7.157) NS*
Hematoldgica 50 (46.3%) 1.935 (4.474-0.837) NS**
Neuroldgica 4 (3.7%) 0.873 (0.589 - 0.770) NS*
Hepética 6 (5.6%) 2.3(0.269 - 21.297) NS*™

*Prueba de Chi cuadrada

**No Significativo.




Resultados.

Ingresaron 125 pacientes con diagnostico de choque séptico durante el periodo
de estudio, correspondiente al 11% del total de pacientes ingresados durante
el 2002 al 2006. Se eliminaron 17 expedientes los cuales no fueron
encontrados.

Se encontré en el 30 % (30 pacientes) de los pacientes que el origen del
choque séptico fue por padecimientos quirtrgicos y en el 70 % (78 pacientes)

de los casos por padecimientos médicos. Grafico 1.

El promedio de edad fue de 73.3 afios con una edad minima de 29 y una
maxima de 93 afios. Con una desviacion estandar de 10.9. Grafico 2

El 47 % correspondieron al sexo femenino y el 53 % al sexo masculino.

El foco infeccioso mas comun fue el respiratorio en el 62%; abdominal 28%;
renal con el 8%, infeccién de tejidos blandos 3 y mediastinitis en el 1% de los
casos. Es importante mencionar que el 3 % de los pacientes presenté dos

focos infecciosos. Grafico 3.

E! 79.6 % de los pacientes presentaban comorbilidades y el 20.3 % no tenian
antecedentes de padecimientos previos. Hipertension arterial en el 40 % de los
casos, DM tipo 2 en el 30%, el 19% de los pacientes contaba con antecedente
de neumopatia cronica, Insuficiencia cardiaca en el 16%, fibrilacién auricular el
13%, cardiopatia isquémica el 16%, Enfermedad vascular cerebral el 8%;
enfermedades neoplasicas en el 7% de ios casos y casos aislados de hiper o
hipotiroidismo, insuficiencia hepatica y HIV. El 21.2% de los paciente contaban

con 2 o mas comorbilidades.

En cuanto a las disfunciones organicas el 100 % de los pacientes presento
disfuncién hemodinamica; el 94% de los pacientes disfuncién respiratoria y

requirié ventilacién mecanica; el 25% de los pacientes presentd mas de 3

disfunciones. Cuadro 1




Analizando la correlacién defunciones y niimero de disfunciones se observa lo
siguiente: a mayor nimero de disfunciones mayor nimero de defunciones; se
encuentra defuncion en el 53% con 2 disfunciones y del 92% con 3
disfunciones o mas.

El 43.5 % de los pacientes tuvo cultivos positivos, el 16 % tuvo flora mixta. Los
principales gérmenes se muestran en la tabla 2.

Tabla 2. Gérmenes aislados en cuitivos

2 o mas gérmenes aislados 17 16%
Candida sp 16 15%
Pseudomonas SP 15 14%
Stenotrophomona 14 13%
maltophilia

E.coli. 12 1%
Staphylococcus aureus 5 5%
Klebsiella Pneumoniae 4 4%
Staphilococcus epidermidis 3 3%
Streptococcus pneumoniae 2 2%
Serratia marcenses 2 2
Proteus mirabilis 1 0.9%
Enterobacter aerogenes 1 0.9%
Acinetobacter iwoffi 1 0.9%
Estreptococcus viridans 1 0.8%
Estreptococo B hemolitico 1 0.9%




Se administr6 hidrocortisona en el 42.5 % de los pacientes a dosis establecidas
en las guias de manejo para pacientes con sepsis severa y choque séptico. Al
analizar la correlacién de mortalidad en los pacientes tratados con esteroide se
encuentra una disminucién de la mortalidad (39% vs. 61% en los pacientes sin
esteroide), La mortalidad global fue del 66.6 %, de los cuales 22 %
correspondieron a padecimientos quinirgicos y el 78 % a padecimientos
médicos. Tabla 3

Tabla 3. Relacién de mortalidad y mejoria segtin padecimiento.
Padecimiento  Mejorfa Defuncién Alta voluntaria  Mortalidad
Quirdargico 8 16 6 §3%
Médico 12 58 8 74%

El promedio de estancia hospitalaria fue de 9 dias, con un minimo de un dia y
maximo de 58 dias en un paciente postoperado de revascularizacién que se
complicé con mediastinitis y neumonia nosocomial.

El reporte global de uso de antibidticos mostré que las cefalosporinas
(ceftriaxona, cefepime, cefotaxima) fueron las mas usadas en el 54% de los
casos, le sigue en frecuencia de uso carbapenemicos (imipenem y meropenem)
en el 53%, antimicéticos 40% (fluconazol y voriconazol), quinolonas en 39%
(ceftriaxona, gatifloxacina, moxifloxacina); aminoglucésidos en 32%, linezolid
23% vy glucopeptidos (vancomicina); metronidazol 15% vy clindamicina 13% se
encontraron ofros antibiéticos aislados como telitromicina, aztreonam,
cloranfenicol y sulfas.

Analizando solo los paciente con sepsis abdominal los carbapenémicos fueron
los mas usados en el 60%, cefalosporinas en el 57%, aminoglucésidos 37%;
antimicéticos 37% y metronidazol o clindamicina en el 90% de los casos.
Considerando solo los pacientes con foco infeccioso respiratorio los
antimicticos fueron usados en el 60% de los pacientes, cefalosporinas de




tercera y cuarta generacién en el 55%; carbapenemicos en el 52% y quinolonas
en el 49%.
Por altimo es importante mencionar que 3 pacientes del total de la muestra,

2.7% fue tratado con Proteina C activada sin embargo no era objetivo del

estudio.




Discusién

En la uitima década ha aumentado el nimero de pacientes que ingresan a las
Unidades de Cuidados Intensivos con diagndstico choque séptico; y a pesar de
los avances en el diagnostico y manejo temprano la mortalidad sobrepasa aun
60-70 %.”

La mortalidad registrada en nuestro hospital se mantiene dentro de porcentajes
reportados en la literatura'; ello a pesar de que nuestra poblacién en su
mayoria superd los 65 afios, aunado al alto porcentaje de comorbilidades que
dificuitan el manejo e influyen en la sobrevida.

La mortalidad fue del 685 % lo cual se encuentra dentro del porcentaje
esperado segun la literatura considerando que solo se incluyeron los pacientes

mas graves sin excluir la mortalidad ajustada.

En cuanto al uso de esteroides el 100% de los pacientes a los que se
administré, este fue iniciado de forma empirica sin determinacién previa de
ACTH y a pesar de que se encontré mayor numero de defunciones en el grupo
de pacientes en los que no se uso esteroide; el analisis estadistico no muestra
significancia.

En el 43.5 % de los pacientes tuvo cultivos positivos y el 16 % de estos tuvo
flora mixta, la mayor parte de los gérmenes aislados fueron Gram negativos
confirmando lo que reporta la literatura, el incremento notable de gérmenes
Gram. Negativos como causa de mortalidad, siendo las principales bacterias
aisladas Pseudomonas SP en el 14 %, Stenotrophomona maltophilia en el 13 %

de los pacientes y E.Coli en el 11 % de los casos.

Llama la atencién que el germen encontrado en mayor porcentaje fue la
Candida por lo cual no se descarta la posibilidad de contaminacion o
colonizacion; puesto que hablando especificamente en secrecion bronquial,

este no puede considerarse como germen causal de neumonia, y solo puede

10




considerarse diagnéstico si la muestra fue tomada por biopsia pulmonar
situacion que no sucedid en nuestro grupo de pacientes.

Otro aspecto a considerar es el uso de antimicrobianos cefalosporinas,
carbapenemicos y antimicéticos como los farmacos mas frecuentemente
usados lo cual indica que en la mayoria de los casos el esquema
antimicrobiano fue indicado en base a un reporte de cultivo; por lo cual seria
importante determinar la resistencia o bien considerar la rotaciéon sin embargo

este no fue el objetivo del estudio.

EL foco infeqcioso por orden de frecuencia depende del grupo de edad siendo
el respiratorio uno de los primeros en pacientes mayores de 65 afos;
recordando que la edad promedio de nuestros pacientes fue de 73 afios. Las
comorbilidades van de la mano con la edad y en nuestro estudio se encontré
un porcentaje de defunciones del 100% con 3 o mas comorbilidades sin

embargo el analisis estadistico de las comorbilidades mas frecuentes no

mostrd significancia estadistica.




Conclusiones.

Con excepcion de la disfuncion renal no se encuentra significancia estadistica
en cada una de las disfunciones; sin embargo la suma de disfunciones
aumenta en las defunciones.

No existe un esquema antimicrobiano idéneo para el paciente con choque
séptico pues ello depende del foco original y el germen sospechado sin olvidar
cobertura para hongos.

Solo se debe considerar al germen aislado como causante del estado clinico
del paciente si existe correlacién con sintomatologia, evolucién clinica y
caracteristicas de la muestra evitando con ello tratar solo cultivos.

Las comorbiliades aisladas no mostraron significancia estadistica por lo que
cada una de ellas no influye sobre el pronostico sin embargo la suma de 2 o
mas comorbilidades si aumenta el riesgo de muerte.

El uso de hidrocortisona segun las guias de manejo es recomendado incluso
desde que se identifica con sepsis severa por lo que es indispensable en
pacientes con choque séptico mostrando disminucién aparente de la mortalidad
y del uso de vasopresores, la prueba de ACTH previa al inicio tiene utilidad para
identificar a respondedores y no respondedores al manejo establecido.

Los vasopresores y en especial la noradrenalina si muestra significancia
estadistica con aumento de la mortalidad en quienes se us6 sin embargo esto
se atribuye a mayor inestabilidad hemodinamica, mayor vasodilatacion y peores
condiciones generales comparados con los que solamente con dopamina se

logro estabilidad hemodinamica.

El diagnéstico precoz y oportuno de los pacientes antes de reunir criterios para

choque séptico es la clave para obtener mejores resultados.
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Anexo 2. Escala de SOFA (disfuncion organica)

Cardiovascula
r PAM <70 Dopamina <5 Dopamina >5, <90
(hipotension) torr 6 epinefrina <0.1 6 pH<7.3
dobutamina norepinefrina
<0.1
(cualquier
dosis)

Pulmonar <400 <300 <200 <100

) Con
(Pa0O2/FiO2) Con ventilador ventilador
SNC
(Glasgow) 13-14 10-12 6-9 <6
Coagulacién
(plaquetas) <150 <100 <50 <20
Renal
(creatinina 1219 2.0-34 3549 >5.0
mg/dL) 6 o] o
uresis <500 mL/dia <200

mb/dia

Hepatico
(bilirrubina 1.2-1.9 2.0-59 6.0-11.9 >12.0
mg/dL)

Vincent JL et al The SOFA (Sepsis-related Organ
Failure Assessment) score to describe organ dysfunction / failure. Intensive
Care Med. 1996;22:707-710
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Grafico 1. Padecimiento
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Grafico 2. Distribucion por edad

numero de pacientes
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Grafico 3. localizaclon del foco infeccloso
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