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IN MEMORIAN

“Ademas del problema de intolerancia, falta de respeto por la diferencia, incapacidad
para compartir y uso indebido de todo tipo de poder, creo que los colombianos tenemos
otro grave problema: que no llamamos a las cosas por su nombre”

JAIME GARZON FORERO
(1960-1999)



I. INTRODUCCION

La Sepsis, definida como la respuesta inflamatoria a la infeccion, directa o
indirectamente contribuye a la mortalidad de pacientes criticamente enfermos. Y
corresponde a un proceso fisiopatologico complejo que resulta en un espectro de
hallazgos que van desee una leve toxicidad sistémica hasta un severo choque

circulatorio.

Aunque ha habido avances importantes durante las ultimas dos decadas en la
definicion de sepsis y trastornos patologicos relacionados, y a pesar de una
prevalencia elevada, ha habido controversia considerable y desacuerdo respecto a
la fisiopatologia de la sepsis y los criterios diagnosticos asi como en la
comprension de la misma; haciendo que las opciones terapéuticas sean aun
limitadas; . En gran parte, por falta de un sistema de clasificacion validado para
pacientes con sepsis, unido a resultados negativos de numerosos ensayos de

nuevos agentes terapéuticos para esta enfermedad.



Un mejor entendimiento de la epidemiologia y la historia natural de la sepsis
debe asistir a los clinicos en el tratamiento de pacientes con este desorden y

ayudara a los investigadores en la evaluacion de nuevas opciones terapéuticas

Hoy en dia las wunidades de cuidado intensivo tienen dos metas principales:
reversar la enfermedad subyacente en lo posible, y permitir a los pacientes una
muerte digna, cuando no tiene posibilidades de recuperacién. Haciendo
indispensable identificar los pacientes que probablemente moriran en la UCI,
informacion que en términos de costo efectividad es de una utilidad
extremadamente importante. Por ello, en este proceso por conocer y entender
mejor como es el comportamiento de la sepsis en nuestra institucion la historia
clinica cobra gran importancia, ya que esta es un registro historico que ayuda a
darnos la evolucion de la enfermedad a través del tiempo, y a establecer el
avance en métodos diagndsticos Yy terapéuticos y da una perspectiva en el manejo
de la patologia, al interior de nuestra institucion; con el fin de optimizar recursos:
tecnoldgico y humano en el manejo de los pacientes con un alto grado de costo
efectividad. Y sobre todo de beneficio para la razon de ser de nuestro diario

acontecer: LOS PACIENTES.



1. JUSTIFICACION

La sepsis como entidad nosologica con una marcada morbi-mortalidad, a pesar de
los grandes avances en el entendimiento de su fisiopatologia y nuevas terapias,
continua mostrando elevados indices tanto de presentacion como de mortalidad,
asi como de aumento en los costos econdmicos de la atencion de los pacientes que
resultan afectados, debido a la severidad del cuadro y a las complicaciones que

presenta.

La especialidad de la medicina critica esta, en gran parte, dedicada al cuidado y
tratamiento de pacientes con sepsis y las consecuencias de la infeccion sistemica;
como la hipo perfusion tisular y trastornos en 6rganos y sistemas; principales
marcadores de la sepsis severa y por demas las principales causas de

morbimortalidad en este cuadro.

EL Hospital Universitario de Neiva — Hernando Moncaleano Perdomo como
institucion prestadora de servicios de salud del tercer nivel de complejidad con un
area de influencia amplia en el sur colombiano; posee una enorme
responsabilidad social, por ser lugar de formacion y entrenamiento de
profesionales de la salud en areas de pregrado y en postgrado de las principales
especialidades médico- quirdrgicas en convenio con la Universidad Sur

colombiana. Lo que hace indispensable la constante revision y renovacion de los



conocimientos que se tienen sobre el enfoque de las distintas patologias; a partir
de la experiencia en el manejo de los pacientes afectados, junto con la revisién
sistematica y una evaluacion critica de la literatura disponible, para que dicha
funcién de formacion este de la mano con la generacion de conocimiento; lo cual
hace necesario el desarrollo de procesos de investigacion cuyo objetivo primordial
sea la generacion de mecanismos de accion, que a la luz de las actuales politicas
de salud en nuestro pais, se puedan considerar COSTO EFECTIVO en el enfoque
diagnostico y terapéutico de los pacientes, y en el caso particular del presente
trabajo, aquellos con Sepsis que se hospitalizan en la Unidad de Cuidados

Intensivos.

Para poder llevar a cabo lo anteriormente mencionado, se debe partir de bases
solidas que permitan sustentar cualquier intento por generar alternativas de accion
y conocimiento, para lo cual se requiere tener un amplio conocimiento de quienes
somos, Y qué estamos haciendo en el campo de la atencion de los pacientes
hospitalizados con diagnostico de Sepsis en la UCI del Hospital Universitario de
Neiva. Para lo cual partimos de tres interrogantes que considero muy importantes:
Quienes somos?.

¢Qué estamos haciendo?

Que vamos a hacer?.

Tres interrogantes que definen el perfil del presente trabajo de investigacion que
intenta establecer de manera retrospectiva y descriptiva los aspectos mas

relevantes de los pacientes atendidos en la UCI con cuadro de Sepsis; con el



proposito de servir de base para posteriores trabajos de investigacion que
permitan mejorar la calidad de la atencion y establecer guias que en términos de
costo efectividad favorezcan a los pacientes en lo relacionado a sobrevida y
pronostico a corto y largo plazo, con la consecuente reduccién de morbi-
mortalidad, y que de paso pueda beneficiar financieramente a la institucion.

Aqui no se pretende descubrir lo que, tal vez, ya se sabe, ni mucho menos realizar
juicios sobre las conductas adoptadas sino establecer en qué estamos frente al
paciente con Sepsis y en qué podemos mejorar. Sin embargo un area importante
que no parece ser adecuadamente afrontada es la sepsis nosocomial debida a
patogenos multiresistentes; con wuna elevada morbilidad ocasionada por
infecciones por gérmenes multiresistentes y cuyo impacto econdmico amerita una

discusion adicional



2. OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GENERAL.:
Establecer los aspectos mas relevantes de los pacientes con diagnostico de sepsis
ingresados a la UCI del Hospital Universitario de Neiva - Hernando Moncaleano

Perdomo en el periodo comprendido de diciembre de 1998 a diciembre de 2002.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1. - ldentificar las caracteristicas socio demogréaficas mas llamativas de los
pacientes con sepsis en la UCI

2. - establecer el servicio tratante con mayor incidencia de esta patologia durante
el periodo estudiado.

3. - determinar la procedencia de los pacientes con sepsis que ingresan en al UCI
adultos.

4. - establecer el tiempo promedio de permanencia en la UCI de los pacientes con
sepsis.

5. - establecer la confiabilidad diagnostica al ingreso y egreso de los pacientes con
sepsis en la UCI, asi como el empleo de los criterios diagndsticos.

6. - reconocer los principales focos de origen de la sepsis en la UCI.



7. - determinar los principales gérmenes asociados a sepsis en los pacientes
ingresados en UCI.

8. - evaluar el uso de la escala APACHE, en los pacientes con diagnostico de
sepsis como parte de los criterios de ingreso, evolucidn, pronostico y egreso de la
UCI.

9. - establecer la presencia de entidades comorbidas asociadas en los pacientes
con sepsis en la UCI.

10. - establecer la presencia de complicaciones y reconocer las mas importantes en
los pacientes con sepsis en la UCI.

11. - determinar las medidas de soporte mas frecuentemente utilizadas en los
pacientes con sepsis en la UCI.

12. - determinar el estado de los pacientes al momento del egreso de la UCI, y asi

establecer la mortalidad de esta patologia en la unidad



3. MARCO TEORICO.
3.1 DEFINICIONES
En 1992 la ACCP ( American College of Chest Physicians) y SCCM ( Society of
Critical Care Medicine) en un conferencia de consenso introdujeron el termino
SIRS (' Systemic Inflammatory Response Syndrome) como un acronimo que
provee una referencia para los complejos hallazgos que resultan de la activacion
sistémica de la respuesta inmune innata. EI SIRS era disparado por infeccion local
0 generalizada, trauma, quemaduras o procesos inflamatorios estériles como
pancreatitis aguda.
La presencia de cualquiera de los siguientes signos: temperatura > 38°C o0 < 36°C,
hiperventilacion con FR: >20 por minuto, 0 PaCO2 <32 mmHg, frecuencia
cardiaca >90 por minuto y recuento de células blancas >12000 o < 4000 se
considera que esta cursando con SRIS; concepto globalmente adoptado por
clinicos e investigadores
Bone y colaboradores definieron Sepsis como SRIS mas infeccion, Sepsis severa
como Sepsis asociada con disfuncion de 6rgano, hipo perfusion, o hipotension, y
choque séptico como Sepsis con hipotension arterial, a pesar de adecuada
resucitacion con fluidos. Tales definiciones generales son ampliamente usadas en
la préctica y sirven como el criterio de inclusion de base para numerosos ensayos

clinicos.



Sin embargo muchos clinicos consideran que la definicion de consenso de 1992
no provee una clara definicion de Sepsis. Una reciente encuesta de la sociedad
europea de cuidado critico reveld que el 71% de los especialistas encuestados no
citaron una definicién comun de Sepsis, Sepsis severa y choque séptico.

Estd brecha en la comprension clinica y el incremento actual de los datos de
ensayos clinicos proveyeron el soporte necesario para la revision de las
definiciones de 1992, asi en le afio 2001 se realizé la conferencia internacional
para definiciones de Sepsis que reunié a sociedades americana y europea de
cuidado critico, sociedad americana del Torax y la sociedad de infeccion
quirurgica. Se revisaron las fortalezas y debilidades de las actuales definiciones
de Sepsis y condiciones relacionadas y se identificaron metodologias para
incrementar la utilidad clinica del diagnostico de Sepsis. Se evaluaron signos y
sintomas, marcadores celulares, citoquinas, datos microbiolégicos y parametros

de coagulacion.

Infortunadamente, un set clinicamente util de criterios para diagndstico de Sepsis
y condiciones relacionadas necesariamente serd algo arbitrario. No hay un gold
standard frente al cual los criterios diagndsticos se puedan calibrar. Los criterios
diagnosticos se juzgaran de utilidad si los clinicos los consideran de ayuda en la
toma de decisiones en la cabecera del paciente.

Se considera valido el concepto de SIRS que se aplica a una respuesta
inflamatoria sistémica que puede ser disparada por una variedad de condiciones

infecciosas y no infecciosas. Signos de inflamacién sistémica pueden y deben



ocurrir en ausencia de infeccion en pacientes con quemaduras, pancreatitis y otras
patologias. Sin embargo los criterios especificos propuestos en el consenso de
1992 son considerados tan ampliamente inespecificos para ser de utilidad en el
diagnostico de la causa del sindrome o para identificar un patron distinto de
respuesta del huésped.

Aunque las manifestaciones clinicas son llamativas, loa marcadores bioquimicos
pueden ser consistentes. Los investigadores han detectado niveles circulantes
elevados de inteleuquina 6, adrenomodulina, CD14 soluble, sELAM-1, MIP-
lalfa, fosfolipasa A2 extracelular y proteina C reactiva en pacientes que cumplen
los criterios de 1992 para SIRS. En el futuro, si es soportado por datos
epidemiologicos serd posible utilizar criterios puramente  bioquimicos o
inmunoldgicos, mas que clinicos para identificar la respuesta inflamatoria. Es
posible que la inflamacién este presente cuando la concentracién de IL-6

circulante, procalcitonina o PCR esten incrementados

3.1.1 SEPSIS:

En contraste al SIRS, es muy importante que los clinicos e investigadores
mantengan la necesidad de reconocer y diagnosticar oportunamente la sepsis;
terapias efectivas para la infeccion estan ampliamente disponibles. Como en 1992
definimos Sepsis como el sindrome clinico definido por la presencia de infeccion
y respuesta inflamatoria sistémica. Los criterios debian ser ampliamente dtiles
tanto para los clinicos que cuidaban los pacientes como para los investigadores

que disefiaban estudios observacionales
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Y ensayos clinicos para mejorar el entendimiento de la Sepsis y su optimo
tratamiento. Los criterios deben ser lo suficientemente sensibles para identificar
muchos pacientes con el sindrome, sacrificando poco la especificidad.

Cualquier criterio dependiente de laboratorio debe utilizar pruebas que sean, tanto,
ampliamente disponibles ahora o sean probablemente disponibles en el futuro
proximo.

Los criterios deben ser aplicables para adultos, pacientes pediatricos o neonatos.
3.1.2 INFECCION:

Se definid infeccion como un proceso patolégico causado por la invasion de un
tejido normalmente estéril o fluido o cavidad por microorganismos patogénicos o
potencialmente patogenicos. Esta definicion, esencialmente la misma de 1992, no
es perfecta. Por ejemplo la colitis causada por C difficile, resulta por el
sobrecrecimiento del microorganismo en el colon, el cual no es del todo esteril,
mas aun, las manifestaciones clinicas de la colitis por C.difficile no son causadas
por la invasion de la bacteria, sino por loa efectos citopaticos de una exotoxina
secretada por el microorganismo. Ademas es importante sefialar que con
frecuencia la infeccion es fuertemente sospechada sin que se confirme
microbioldégicamente. De acuerdo con esto, Sepsis puede ser solamente

sospechada fuertemente sin que se confirme microbiol6gicamente.
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3.1.3 SIRS:

Debido a las limitaciones, ya mencionadas, incluimos una lista posibles signos de

inflamacion sistémica en respuesta a la infeccion: ( infecciobn documentada o

sospechada y alguna de las siguientes:
Variables generales.
Fiebre T° > 38.3

Hipotermia T°<36

Frecuencia cardiaca > 90 o mas de dos desviaciones estandar por encima del

valor normal para la edad.

Taquipnea.

Estado mental alterado.

Edema significativo o balance hidrico positivo > 20cc/Kg en 24 horas.
Hiperglicemia: glucosa plasmatica > 120 en ausencia de diabetes.
Variables inflamatorias:

Leucocitosis >12000.

Leucopenia <4000.

Recuento normal con >10% de formas inmaduras.

Proteina C reactiva > 2 desviaciones estandar por encima del valor normal.

Procalcitonina plasmatica > 2 DE por encima del valor normal.

Variables hemodinadmicas:

Hipotension arterial: sistolica <90 mm Hg, PAM <70 mm Hg, o una reduccion en

la presion sistdlica > 40mm Hg en adultos.

Svo2 >70%.

12



indice cardiaco > 3.5litros/min.

Variables de disfuncion

Hipoxemia arterial PaO2/ FiO2 <300.

Oliguria aguda ( gasto urinario <0.5 cc7kg)incremento en la creatinina >
0,5mg/dl.

Anormalidades en la coagulacion: INR >1,5 o PTT > 60”.
ileo.

Trombocitopenia. Recuento plaquetario <100.000
Hiperbilirrubinemia Bil total >4mg/dl

Variables de perfusion tisular:

Hiperlactatemia.

Llenado capilar disminuido.

De estd manera se busca codificar los hallazgos clinicos y de laboratorio que
permitan a un clinico experimentado concluir que un paciente infectado se
encuentra séptico.

Hallazgos que indiquen una disfuncion organica temprana pueden ser los primeros
sintomas notados por los clinicos cuando se hace el diagnostico.

Por esto el consenso del 2001 incluyo hallazgos como la inestabilidad
hemodinamica, hipoxemia arterial, oliguria, coagulopatia y trastornos de la
funcion hepatica entre la lista de criterios que se pueden usar para establecer el

diagndstico de Sepsis.

13



Es importante enfatizar que ninguno de los hallazgos es especifico para Sepsis.
Un indice cardiaco alto es cominmente observado después de procedimientos
quirdrgicos mayores o trauma. Hipotension arterial puede ser causada por muchas
condiciones diferentes a la Sepsis, como falla ventricular izquierda secundaria a
IAM o hemorragia. La coagulopatia puede ser inducida por medicamentos y estar
asociada a muchas otras enfermedades ademéas de la sepsis. Se ha visto que en
pocos, 0 algunos, pacientes en las etapas tempranas de la respuesta inflamatoria a
la infeccion son diagnosticados con Sepsis por medio de cuatro criterios
arbitrarios. Es mas, los clinicos frente al paciente identifican innumerables
sintomas y a pesar de una infeccion evidente declaran que el paciente se ve
séptico. Si no hay una fuente obvia de infeccidn el clinico empieza entonces una

busqueda por una fuente infecciosa de los sintomas y signos asociados con Sepsis.

3.1.4 SEPSIS SEVERA.

Se considera ahora como la causa mas comdn de muerte en pacientes criticos no
coronarios. Aproximadamente 150000personas mueren anualmente en Europa y
mas de 200000 en los EE UU. La disfuncion orgéanica se puede definir usando las
definiciones desarrolladas por Marshall y colaboradores o las definiciones

utilizadas por el SOFA ( sequential Organ Failure assessment.
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3.1.5 SHOCK SEPTICO:

En los adultos se da cuando hay falla circulatoria caracterizada por hipotension
arterial persistente no explicada por otras causas a pesar de adecuada resucitacion
con LEV y en ausencia de otras causas de hipotension.

A pesar da las definiciones de sepsis, sepsis severa y shock séptico, estos términos
no alcanzan a precisar las caracteristicas y estados de los pacientes con esta
condicion, un sistema que estratifique de manera adecuada los pacientes con
determinada enfermedad tanto por el riesgo de un resultado adverso y su potencial
respuesta a la terapia. Tales sistemas tanto formal como informalmente se utilizan
ampliamente en la practica clinica ( peJ, TNM. Un intento de modificacion del
TMN de un esquema de clasificacion para Sepsis- denominado PIRO- que
estratificara los pacientes sobre la base de sus condiciones predisponentes, la
naturaleza y extension de su compromiso( que en le caso de la Sepsis corresponde
a la infeccion), la naturaleza y magnitud de la respuesta del huésped y el grado de
disfuncién de érgano concomitante. Es importante enfatizar que este sistema es un
concepto rudimentario que requiere de ensayos extensos posteriores antes de
poder considerarlo listo para su aplicacion rutinaria en la practica clinica.
Predisposicion. Factores premorbidos tienen un sustancial impacto sobre el
resultado en Sepsis, modificando tanto el proceso de la enfermedad y el enfoque
terapéutico. Este punto es enfatizado por recientes datos que muestran que
factores genéticos juegan un papel importante en determinar el riesgo de
mortalidad prematura debido a Sepsis, pero mas alla de la variabilidad genética,

sin embargo, el manejo de los pacientes con Sepsis, y por lo tanto el resultado de
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la enfermedad estd claramente influenciado por factores tales como el estado
premorbido, la reversibilidad de las enfermedades concomitantes. Ademas es
importante que multiples factores predisponentes pudieran influenciar tanto la
incidencia y el resultado en forma similar o contradictoria. Ellos pudieran
ademas poseer riesgos separados o diferentes para cada uno de los diferentes
estados de la infeccion, respuesta y disfuncion de o6rgano. Por ejemplo la
inmunosupresion puede incrementar el riesgo de infeccién de las personas, reducir
la magnitud de la respuesta inflamatoria y no tener influencia directa en la
disfuncién de organo. Similarmente, un polimorfismo genético como el del alelo
de la TNF 2 puede resultar en una respuesta inflamatoria mas agresiva frente a un
microorganismo invasor. Esto puede reducir el riesgo de infeccion en una persona
pero incrementa su riesgo de manifestar una respuesta inflamatoria exuberante,
potencialmente perjudicial.

Infeccion:

El sitio, el tipo y extension de la infeccidn tienen un impacto significativo sobre el
prondstico.

La respuesta: en general, las terapias actuales para la Sepsis disparan la respuesta
del huésped, méas que el organismo infectante, dicha respuesta ha demostrado ser
dificil de caracterizar. Marcadores bioldgicos putativos de respuesta severa
incluyen niveles circulantes de procalcitonina, IL-6, y muchos otros, cuando un
nuevo mediador se identifica, estudios epidemioldgicos se requeriran para
determinar si las mediciones seran de utilidad para estratificar a los pacientes,

mas aun un optimo set de marcadores bioldgicos para estratificar Sepsis puede
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depender sobre la naturaleza de la decision terapéutica a llevar a cabo. Por
ejemplo un indicador de desregulacion de la coagulacion puede ser mas valioso si
para definir el uso de drotrecogin alfa, mientras un marcador de disfuncion
adrenal puede ser mas Util para determinar terapia con hidrocortisona.

Disfuncién de érgano:

En analogia con el cancer equivale a la presencia de metastasis, en verdad la
severidad de la disfuncion de érgano es un importante determinante del pronostico
en Sepsis. Si la severidad de la disfuncion de drgano puede ayudar en la
estratificacion terapéutica es menos claro.

Hay alguna evidencia que la neutralizacion del TNF, un mediador temprano en la
cascada inflamatoria, es mas efectivo en pacientes sin disfuncion organica
significativa, mientras que drotrecogin alfa puede proveer mas beneficio a
pacientes con gran dafio comparado con los de menos compromiso.

Las escalas de disfuncion de organo (Marshall, SOFA, TISS, LIS, ect) actuales
pueden ser utilizadas para describir cuantitativamente el grado de disfuncion de
organo desarrollado durante el curso de la enfermedad critica.

La utilidad potencial del sistema PIRO radica en que puede ser capaz de
discriminar la morbilidad que surge de la infeccion y la morbilidad que se debe a
la respuesta a la infeccion. Intervenciones que modulan la respuesta pueden tener
un impacto negativo en la habilidad de controlar la infeccion; por el contrario,
intervenciones se dirigen contra la infeccidén son improbables que beneficien si el

impacto sobre la morbilidad se debe a la respuesta del huésped. Las condiciones
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premorbidas establecen un riesgo de base, independiente del proceso infeccioso,
mientras que disfuncién adquirida de 6rgano es un resultado que se puede prever.

El sistema PIRO estd propuesto para futura investigacion, es un trabajo en
progreso, mas que un modelo para ser adoptado, que requiere de una extensiva
evaluacion de la historia natural de la Sepsis para definir aquellas variables que
predicen no solo un resultado adverso pero ademas el potencial de responder a

una terapia.

3.2 EPIDEMIOLOGIA

La Sepsis es la principal causa de muerte en los pacientes criticamente enfermos
en los EE UU, se desarrolla entre 400000 - 750.000 pacientes anualmente, la
mayoria pacientes muy jovenes o muy adultos con enfermedades de base o con
terapia inmunosupresora 'y mas de 210.000 de ellos mueren. Después de
numerosos estudios con agentes antiinflamatorios en pacientes con Sepsis, los
investigadores dudan que la mortalidad pueda disminuir; en contraposicion a lo
que se esperaba por parte de diversos sectores de la medicina, la experiencia ha
demostrado ampliamente que la solucion final de la Sepsis y sus complicaciones (
choque séptico y FOM) no depende, tampoco, de disponer de agentes
antimicrobianos cada vez mas poderosos ( y también mas costosos), de hecho es
incontrovertible que la incidencia de Sepsis y choque séptico se ha incrementado
en los altimos decenios, no solo en relacion con la supervivencia actual del

paciente con enfermedades crénicas graves, antes condenados a un fallecimiento
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temprano, sino también en relacion con el uso indiscriminado de antimicrobianos

de amplio espectro.

Se han identificado condiciones comunes que predisponen al desarrollo de sepsis
y choque séptico: SIDA, quemaduras o Hx y TX multiple, diabetes mellitus,
edades  extremas, falla  hepaética, hipoesplenismo, medicamentos
inmunosupresores, uso de catéteres por via urinaria, catéteres venosos, neoplasias
malignas, malnutricion, trasplante radioterapia, falla renal.

Infecciones por aerobios Gram. Negativos son la causa lider del sindrome de
sepsis. Las infecciones por estos organismos empeoran el pronostico: E.coli,
Klebsiella SPP, P.aeruginosa, son los mas comunes. Mico bacterias, hongos,
virus, rickettsias y protozoos presentan un cuadro similar e indistinguible. EI
choque séptico lo presentan el 40% de los pacientes con sepsis, 1o que empeora
sustancialmente el pronostico, con una mortalidad del 60-80 % de los pacientes
que lo desarrollan.

Los sitios mas comunes de infeccion: tractos: Gl, GU, respiratorio, heridas por

trauma, accesos vasculares.

3.3 FISIOPATOLOGIA:

Las ultimas dos décadas se ha demostrado un mejor entendimiento de la

fisiopatologia de la sepsis, aungque no necesariamente ello resulte en el rapido
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desarrollo de nuevos tratamientos. Mas aun, un énfasis adicional se debe enfocar

sobre el hallazgo de nuevas terapias que probablemente mejoren los resultados

3.3.1 FISIOPATOLOGIA: TEORIA HABITUAL

El mecanismo fisiopatoldgico es complejo y s6lo parcialmente entendido. Sepsis
es probablemente iniciado por la liberacion de toxinas (exotoxinas) o por toxinas
asociadas con (endotoxinas) por los microorganismos.

Exotoxinas liberadas por S.aureus, S.pyogenes y C.perfringens y endotoxinas de
la pared de los Gram. Negativos, donde el lipopolisacarido es un importante
iniciador de la sepsis; multiples estudios documentan el efecto deletéreo de las
endotoxinas; sin embargo sepsis clinicamente similar se ve en pacientes invadidos

por microorganismos sin endotoxinas..

En sujetos sanos las bacterias Gram. Negativas residen primariamente en el
intestino donde las barreras intactas previenen la tras locacion dentro del torrente
sanguineo del huésped. En los estados de enfermedad, sin embargo, varios
factores pueden llevar a traslocacion incluidos la alteracion de la flora, resultando
en sobrecrecimiento de la flora, disfuncién de la respuesta inmune y elevada
permeabilidd a través de las barreras epiteliales. Por datos experimentales se
establecié que la disfuncion del sistema reticuloendotelial (principalmente del
higado) durante la sepsis es otro importante factor en la tras locacion bacteriana en

el torrente sanguineo
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Una vez los Gram. Negativos acceden al torrente sanguineo, los lipopolisacaridos,
componente integral de la pared celular de las bacterias Gram. negativas,
necesario para la vida, se una al CD14 un glicosilfosfoinositol unido al receptor
en los leucocitos del huésped, actuando como un importante inductor e iniciador
de la cascada de citoquinas, junto con una proteina denominada LBP de la sigla
en inglés que significa proteina fijadora de lipopolisacarido, la cual es producida
inicialmente en el higado y se fija para opsonizar la porcion del lipido A de LPS
catalizando su unién al CD14, el complejo LPB - LPS interactia con el
glicosilfosfoinositol soluble o unida a CD14 para promover el efecto en las células
blanco.

Mientras LPS induce al huésped a desarrollar una respuesta inflamatoria
coordinada, la activacion no controlada de células inflamatorias como PMN puede

resultar en lesién o muerte del huésped.

Induccion de citoquinas

Las dos citoquinas de respuesta temprana que son importantes en modular la
cascada inflamatoria es el TNF o e IL 1f. , Las cuales estimulan la respuesta
inmune incluyendo la liberacion de otras citoquinas, metabolitos del &cido
araquidonico, expresion de integrinas activacion del complemento y produccion
de oxido nitrico. Y aunque IL-1B, IL 6 y TNF a se consideran que tienen el papel
pro inflamatorio primario, en los mecanismos fisiopatoldgicos de la sepsis las
contribuciones e interrelaciones de los mediadores estan incompletamente

aclaradas.
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TNF alfa producida inicialmente por fagocitos mononucleares y macréfagos. Hay
evidencia experimental que muestra claramente que el TNF o es un mediador
clave en el sindrome de sepsis inducido por LPS, asi como también juega un
papel importante en la defensa del huésped a la invasién por bacterias.

La accion del TNF alfa se da a través de la induccion de la cascada de citoquinas
por su efecto pleiotropico sobre células inflamatorias y parénquimales ,
induciendo la produccion de otras citoquinas de respuesta rapida como IL 13,
citoquinas quimiotacticas, incluida IL 8 que tiene actividad quimiotactica de
neutrofilos y en menor grado de linfocitos y es aparentemente un importante
determinante del reclutamiento de neutrofilos en el foco de la inflamacion con
estudios en pacientes afectos de shock séptico quienes mostraron altos niveles
séricos de IL8, asociados a una alta mortalidad e incidencia de DOM. Y otro
poderoso quimioreactante de neutrofilos: la IL 6 con efectos pleiotropicos
incluidos la estimulacion de células B para la produccién de inmunoglobulinas,
proliferacion de células T, activacion de las (NK) natural Killer y cito toxicidad y
la secrecion de proteinas de fase aguda por el higado

Adicionalmente la IL 1 B al igual que el TNFo es un poderos inductor de
mediadores secundarios de la sepsis.

Por otra parte, la IL-10 se comporta como una citoquina supresora para una
variedad de células incluidos monocitos y macrofagos, células T, linfocitos B,
neutrofilos y células marginales, con un papel protector del huésped frente a la
lesion de dérganos y muerte por sepsis por GN, por medio de la inhibicion de

mediadores inflamatorios
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Interferon gama: producto de la activacion de células T; con efectos pleiotropicos
sobre macrofagos, monocitos, fibroblastos, células endoteliales y epiteliales, con
un importante papel protector contra una variedad de patdgenos incluidos Gram.

Negativos y Gram. Positivos.

Factor activador de plaguetas:

Fosfoglicerido secretado por monocitos, células mesangiales y endoteliales en
respuesta a LPS tiene efecto estimulador de la TNF, IL 1, oxido nitrico inducible,
factor tisular genera la activacion y adherencia de leucocitos y agregacion
plaquetaria con generacion de hipertension pulmonar como complicacion
asociada.

Leucotrieno B4 (LTB4) Producido en respuesta a bacterias invasoras con
actividad de quimiotactica y activacion de neutrofilos.

Oxido nitrico, la forma inducible estimulada por mediadores inflamatorios como
laIL 1B y TNF a y producida por la oxido nitrico sintetasa dependiente de calcio
complemento: grupo de proteinas que actlan de manera secuencial para opsonizar
y destruir blancos por células fagociticas y promover su remocion

Integrinas y moléculas de adhesion: ICAM - MAC 1; que median la adhesion
celular para conducir la respuesta inflamatoria del huésped y dirigir los neutrofilos

al sitio de la infeccion.

Receptores Fc.y:
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Receptores en la membrana de los leucocitos que modulan la remocién de
bacterias opsonizadas por 1gG. El engranaje de los receptores Fc. y Concomitante
con bacterias Gram. Positivas y Gram. negativas incrementa la sensibilidad a la
IL 1 inducida por los LPS

La familia de las selectinas, glicoproteinas designadas asi: E, P, L ( endotelial,
plaquetaria y leucocitaria), las selsctinas E y P son expresadas en el endotelio,
mientras que la L es expresada en los leucocitos. La selectina E cuya expresion
sigue al estimulo proinflamatorio (TNFa, IL-1, LPS) induce la adhesion de
neutrofilos al endotelio vascular al promover el “rodamiento” celular.

La selectina P que aparece luego de estimulo por sustancias eicosanoides,
trombina y sustancias reactivas de oxigeno y al parecer activa la adhesion
plaquetaria.

La L selectina es expresada en los leucocitos mas periféricos y esta involucrada
en la transferencia de leucocitos en la micro circulacion sistémica. Su funcién
estd relacionada con mediar el rodamiento de neutrofilos sobre el endotelio
estimulados por citoquinas.

Por su parte las Beta integrinas son glicoproteinas heterodiméricas de superficie
expresadas en los leucocitos y se expresan estimuladas por LPS, TNFa y
Leucotrieno B4. LFA-1 y MAC 1 son las primeras Beta integrinas que los PMN y
monocitos emplean para adhesion a células endoteliales luego de la exposicion a
estimulo inflamatorio. Las moléculas de adhesion intracelular- ICAM 1( inducible
por citoquinas, LPS y LTB4) e ICAM 2- que residen en el endotelio sirven como

ligandos primarios para las beta integrinas.
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La persistencia de la respuesta inflamatoria sistémica produce posterior activacion
del endotelio, resultando en sintesis de potentes mediadores de quemo quinas
como PAF (factor activador de plaquetas) e IL 8 que promueven el
desplazamiento de PMN. Similares factores estimulatorios que promueven la
expresion de P selectina promueven ademas la formacion de PAF en el endotelio.
La activacién de neutrofilos resulta luego en la disregulada aparicion de
integrinas.

Los fendmenos de lesion se dan de la union de neutrofilos a la superficie
endotelial con la generacion posterior de sustancias reactivas de oxigeno vy

productos toxicos generados de la L arginina (oxido nitrico).

PAPEL DEL HIDAGO EN LA RESPUESTA INFLAMATORIA

Adicionalmente en sepsis la disfuncion hepatica usualmente se ha definido por el
estandar de las pruebas de funcion hepatica que miden la funcion excretora del
higado como las bilirrubinas, o de lesion hepatica, que incrementan la
permeabilidad a enzimas citosdlicas o alteracion en la sintesis de proteinas, pero
no se han fijado en aspectos relacionados con la inmunoregulacion centrados en
las células de Kupffer y los hepatocitos.

Varios factores anatomicos, fisioldgicos y celulares exclusivos del higado intacto,
soportan los procesos de depuracion  mediados por las células de Kupffer,
ejerciendo una importante influencia en los niveles de microorganismos y sus
productos, como las endotoxinas, asi como productos de la coagulacién y otras

particulas bioactivas.
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Las células de Kupffer hepaticas captan y detoxifican endotoxinas de Gram.
Negativos, lo que se ve afectado por la magnitud y cinética del ingreso de
endotoxinas y microorganismos en el circuito portal, el flujo sanguineo hepaético,
enfermedad hepética preexistente y la concentracion de opsoninas plasmaticas.
Asi mismo la depuracién mediada por receptores de las células de Kupffer, como
la captacion de endotoxinas estan mediadas por los receptores, la funcién
hepatica y eliminacion biliar preexistente.

En condiciones normales de flujo sanguineo hepatico portal desde el tracto
gastrointestinal, las células de Kupffer captan las endotoxinas, patdgenos
microbianos, plaquetas y productos de coagulacion intra vascular protegiendo los
demas Grganos extrahepaticos.

Algunos estudios han relacionado cambios en la funcidn de barrera de la mucosa
intestinal que reducen la entrega de 02, resultando en incremento de la
endotoxemia y bacteriemia de la vena porta. Que junto con un estado de estres
oxidante del higado durante estados de bajo flujo activan una red de complejos
inflamatorios consistente de neutrofilos activados, citoquinas y sus
correspondientes mensajeros. , que incluyen TNF a, IL 1, IL6,IL 8, peptidos del
complemento, factor activador de plaquetas, productos eicosanoides de las vias de
ciclo y lipooxigenasa e intermediarios reactivos de oxigeno y nitrégeno.

Luego de la estimulaciébn microbiana, varios mecanismos influencian la
produccién de mediadores por el higado; como la induccion, mediada por
receptor, de elementos transcripcionales que regulan la expresion de genes como

el NFkB por parte de las endotoxinas, acido lipoteicoico, u otros productos
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antimicrobianos o la produccion de antagonistas naturales como el IL 1ra
sintetizado en el higado.

La expresion de citoquinas inducida por LPS en el higado es modulada por una
red que involucra citoquinas antiinflamatorias coinducidas como IL4 — IL6 —
IL10, factor transformante beta (TFGp), especies eicosanoides que incluyen las
prostaglandinas de la serie E, factor activador de plaquetas y especies reactivas de
oxigeno.

Hay datos que sugieren que el higado es la mayor fuente de TNF o circulante
inmediatamente después de la endotoxemia.

En pacientes con disfuncion hepatica, los niveles de citoquinas circulantes vy
secrecion espontanea o inducida por LPS, de TNF a, IL 1, IL 6 desde los
fagocitos mononucleares se encuentran incrementados, dicho incremento
generalmente es estado dependiente, pero no relacionado al tipo o cronicidad de la
enfermedad hepatica, como resultado los pacientes con enfermedad hepatica tiene
altos niveles séricos de IL6 y se encuentran en alto riesgo de falla multiorganica
irreversible comparado con pacientes septicos sin enfermedad.

La reduccién de la entrega de oxigeno al higado durante la sepsis y la falla
multiorganica, el descenso asociado en el ATP intracelular convierte la xantina
deshidrogenasa a xantina oxidasa, con activaciébn mitocondrial que genera
sustancias reactivas de oxigeno que a su vez modulan la liberacién, unién y

citotoxicidad de las citoquinas incluido el TNF a.

La alteracion de la respuesta inmuno-inflamatoria, como la vista en la sepsis,

puede culminar con dafio de la célulay del 6rgano. Los Lipopolisacaridos de la
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pared de las bacterias Gram.-negativas induce activacion de los genes y
expresion subsecuente de los mediadores inflamatorios. La activacion de los
genes esta regulada por varios factores transcripcionales a nivel nuclear de los
cuales el factor nuclear «B parece tener un papel central. El equilibrio en los
procesos de reduccién—oxidacion celular es importante para la funcion celular
normal, incluso la regulacion de factor de trascripcién. En la sepsis, un estado de
tension oxidativa severa se encuentra, a la par con la superacién de las defensas
antioxidantes enddgenas. Esto tiene implicaciones para la funcion celular y la

regulacion de expresion de los genes.

3.3.2 TEORIA ACTUAL.

Le teoria prevalerte sobre la sepsis habla acerca de una respuesta inflamatoria no
controlada, de acuerdo con la teoria de Lewis Thomas, mas que la presencia del
microorganismo es nuestra respuesta inmune la que marca la enfermedad, nuestro
arsenal para controlar las bacterias y su poder, y por ello podemos ser mucho mas
peligroso que aquellos que nos invaden.

Numerosos ensayos se han llevado a cabo con, con agentes que bloguean dicha
cascada inflamatoria: corticoesterorides, anticuerpos antiendotoxinas, anticuerpos
antagonistas del TNF, antagonistas del receptor de IL-1 entre otros. La falla de
dichos agentes antiinflamatorios ha llevado a plantearse la cuestion sobre si
muerte en pacientes con sepsis se da como resultado de una respuesta no
controlada, ensayos clinicos de tratamiento para la sepsis se dificultan debido ala

heterogeneidad de los pacientes y elevada tasa de casos de sepsis con cultivos
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negativos. Por otra parte, la teoria de que la muerte por sepsis se debia a una
respuesta inmune sobre estimada se baso en estudios en animales, que no se ha
visto que reflejen el cuadro clinico de los humanos; estos estudios utilizan grandes
dosis de endotoxinas o de bacterias, consecuentemente niveles de citoquinas
circulantes tales como el TNFa se elevaron exponencialmente en animales, que
aquellas vistas en pacientes con sepsis. En tales estudios los animales murieron
por una tormenta de citoquinas y los componentes y macromoléculas que
bloguean tales mediadores mejoraron la sobrevida.

En ciertas formas de sepsis, por ej. Meningococcemia, los niveles circulantes de
TNF o son altos y se correlacionan con la mortalidad. Debets y cols. Reportaron
que solo 11 de 43 pacientes con sepsis tenian niveles detectables de TNF (5-
10pg/ml. En otro estudio de 87 pacientes son sepsis menos del 10 % tenian
niveles medibles de TNF o e IL1J

Aunque las citoquinas se consideran la responsables, ellas tienen ademas efectos
benéficos en la sepsis. Estudios en modelos animales con peritonitis demostraron
que el blogueo del TNF empeoraba la sobrevida. La combinacion de
inmunoterapia contra el TNF y los receptores de IL1 fue fatal en modelos de
sepsis con pacientes neutropenicos; en ensayos clinicos un antagonista del TNF
incrementa la mortalidad, el papel del TNFa en combatir la infeccion ha sido
recientemente entendido por el hallazgo de que la sepsis y otras complicaciones
infecciosas desarrolladas en pacientes con artritis reumatoide que fueron tratadas

con antagonistas del TNF.
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El debate acerca del beneficio de inhibir citoquinas en pacientes con sepsis se ha
retomado por recientes estudios clinicos que indican que en un subgrupo de
pacientes con sepsis quienes tienen terapia dirigida contra el TNF o han
mejorado la sobrevida, metaanalisis de ensayos clinicos en agentes antinflmatorio
en pacientes con sepsis, mostraron que aunque altas dosis de estos agentes fueron
generalmente riesgosas en tales pacientes un subgrupo de aproximadamente 10%
se beneficiaron. Avances en el entendimiento sobre las vias de sefiales celulares
que median la respuesta a los microbios demostraron que el concepto del bloqueo
de la endotoxina con el fin de prevenir complicaciones sépticas puede ser
simplista. Las células del sistema inmune innato reconocen microorganismos e
inician respuesta a través de receptores de reconocimiento de patron denominados
Toll-like receptors (TLR) y su papel en combatir la infeccién se ha dado por
estudios en ratones resistentes a endotoxinas debido a la mutacion en el gen del
TLR 4, a pesar de su resistencia a la endotoxina tales ratones han incrementado la
mortalidad con autentica sepsis, las mutaciones del TLR 4 se han identificado en
humanos y pueden hacer a aquella personas mas susceptibles a la infeccion.
Aunque la endotoxina tenga efectos deletéreos, el blogueo total de la misma
puede ser mas deletéreo aun y la razon para la falla de los anticuerpos
monoclonales  antiendotoxinas en mejorar los resultados de ensayos que
involucran pacientes con sepsis son complejos.

Falla del sistema inmune?

Los pacientes con sepsis tienen hallazgos consistentes con inmunosupresion,

incluido una perdida del retraso a la hipersensibilidad y una inhabilidad para
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depurar la infeccién con predisposicion a infecciones nosocomiales. Una razon
para la falla en la respuesta de la estrategia antiinflamatoria en pacientes con
sepsis puede ser un cambio del sindrome a través del tiempo. Inicialmente la
sepsis se puede caracterizar por el incremento en los mediadores inflamatorios,
pero como la sepsis persiste hay una tendencia hacia un estado antiinflamatorio e
inmunosuprsor, estudios que muestran que en la sangre de pacientes con sepsis
hay marcada disminucion de la concentracion de citoquinas inflamatorias como el
TNF e IL-1 estimuladas por los lipopolisacaridos comparados con lo pacientes
control. Las secuelas adversas de la inmunosupresion inducida por sepsis se
reversaron con la administracion de interferdn gama en pacientes con sepsis,
restableciendo la produccion de TNF o por los macréfago y mejorando la
sobrevida

Mecanismos de supresion inmune en sepsis:

Las células T CD4 activadas estan programadas para secretar citoquinas con
cualquiera de los dos perfiles antagonicos. Ellas secretan cualquiera de las
citoquinas con propiedades inflamatorias del tipo Th 1 ( cel helper) incluidos
TNF a, interferdn gamma e IL 2 o citoquinas con actividad inflamatoria del tipo
Th 2 por ejemplo IL 4 e IL 10. Los factores que determinan si las células T CD4
tienen respuestas Th 1 o Th 2 son desconocidos. Pero pueden estar influenciados
por el tipo de patégeno, el tamafio del inoculo bacteriano y el sitio de la
infeccién. Células mononucleares de pacientes con quemaduras o trauma han
reducido los niveles de citoquinas Th 1, con incremento de los niveles citoquinas

Th2 y la reversion de la respuesta Th2 mejor6 la sobrevida de los pacientes con
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sepsis, otros estudios han demostrado que el nivel de IL10 esta incrementado en
pacientes con sepsis y dicho nivel predice la mortalidad.

Anergia:

Es un estado de no-respuesta a los antigenos las células T son anergicas cuando
fallan para proliferar y secretar citoquinas en respuesta a sus antigenos
especificos, Heidecke y colaboradores examinaron la funciéon células T en
pacientes con peritonitis y encontraron que tenian disminucion de la funcion Th 1
sin incremento en la produccion de citoquinas Th2, lo cual es consistente con
estad de anergia. La defectuosa proliferacion de celulas T y secrecion de
citoquinas se correlaciona con mortalidad. Pacientes con trauma o quemaduras
tienen niveles reducidos de cel T circulantes y sus células T supervivientes son
anergicas. La muerte celular por apoptosis puede disparar anergia por apaotosis,
aungue la consideracién convencional es que las células mueren por necrosis, en
recientes trabajos se ha demostrado que las células pueden morir por apoptosis o
muerte celular genéticamente programada, donde las células practicamente se
suicidan por la produccién de proteasas que desestabilizan las células. Grandes
cantidades de linfocitos y de células epiteliales gastrointestinales mueren por
apoptosis durante la sepsis, un mecanismo potencial de apoptosis puede ser
liberacion de glucocorticoides enddgenos producidos por estrés, el tipo de células
que mueren determina la funcion inmunolégica de las células inmunes
sobrevivientes. Las células apoptoticas inducen anergia o0 citoquinas

antiinflamatorias que comprometen la respuesta a patdgenos. Mientas que células
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necrdticas causan estimulacion inmune 'y comprometen las defensas

antimicrobianas.

Muerte de células inmunes:

Estudios de autopsia en personas que fallecieron por sepsis descubrieron una
profunda apoptosis inducida por perdida de células el sistema adaptativo inmune.
Aungue no hubo perdida de células T CD4, células natural Killer o macréfagos, la
sepsis disminuyd marcadamente los niveles de células B 'y T CD4 y células
foliculares dendriticas, la perdida  de linfocitos y cel dendriticas fue
excesivamente importante debido a que esto ocurria durante una infeccion que
comprometia la vida. Cuando hay una expansion clonal de linfocitos puede esto
ser esperado. La magnitud de la perdida inducida por apoptosis de los linfocitos
durante la sepsis fue aparentemente hecha en examen del conteo de los linfocitos
circulantes en pacientes. En un estudio 15 de 19 pacientes con sepsis tenian un
recuento leucocitario absoluto por debajo del limite inferior normal por lo meno
en promedio de 500 +/- 270 por cc DS vs. El limite inferior de 1200 por cc.
Normal, las perdidas de linfocitos B, células CD4 y células dendriticas disminuyo
la produccién de anticuerpos, la activacién de macréfagos y la presentacion de
antigenos respectivamente. La importancia potencial de la deplecion de linfocitos
esta ilustrada por estudios en animales que mostraron que la prevencién de la
apoptosis de linfocitos mejoraba las probabilidades de sobrevida. Defectos

inmunes detectados en pacientes con sepsis incluyen disfuncion de monocitos.
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De acuerdo con la teoria de Lewis Thomas, los investigadores estan frente al reto
de corroborar la teoria de que la respuesta primaria del cuerpo a la infeccion es
una hiperinflamacion incontrolada. Munford y Pugin sostienen que la respuesta al
estrés normal del cuerpo es la activacion de mecanismos antiinflamatorios y que
por fuera de los tejidos inflamados o afectados las respuestas antiinflamatorias del
cuerpo predominan. Ellos postulan que las células inmunes y las citoquinas
cumplen papeles tanto patogénicos como protectores y bloquearlos puede
empeorar el resultado. Heidecke y col. Examinaron la funcion de las células T en
pacientes con sepsis y reportaron que la inmunosupresion era evidente en el inicio
de la sepsis, sugiriendo una respuesta hipo inmune primaria.

Weighartd y col examinaron la produccién de citoquinas estimulada por
lipopolisacaridos por parte de los monocitos en pacientes con sepsis que ocurria
después de una cirugia viceral mayor. La sepsis POP se asocio con el inicio
inmediato de defectos en la produccion tanto de citoquinas pro como
antiinflamatorias por parte de los monocitos y la sobrevida en pacientes con sepsis
se correlaciono con la recuperacion de la respuesta inflamatoria pero no de la
antiinflamatoria , estos investigadores concluyeron que la inmunosupresion era
una respuesta primaria mas que compensatoria frente ala sepsis, otros postularon
una respuesta secuencial a sepsis con una marcada inflamacion inicial seguida por
una inmunosupresion .

Factores genéticos del huésped:

Sobre la base de estudios en gemelos idénticos y pacientes adoptados, los factores

genéticos son conocidos como los mayores determinantes de la susceptibilidad a
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morir de enfermedades infecciosas, algunas personas tienen alteraciones en pares
de bases simples, polimorfismos en nucleétidos simples en genes que controlan
la respuesta del huésped frente a microbios. Identificar alteraciones incluye
polimorfismos en los receptores del TNF, receptores de IL 1, receptores de Fcy y
TLRs. Polimorfismos en genes de citoqunas pueden determinar les
concentraciones de citoquinas inflamatorias y antiinflamatorias producidas y
pueden influenciar si las personas tienen marcada respuesta hiperinflamatoria o
hipoinflamtoria frente a la infeccon. El riesgo de muerte en pacientes con sepsis se
ha ligado a polimorfismo genético para TNF o y 3. Investigaciones que examinan
el efecto del polimorfismo en pacientes con neumonia y sepsis y bajo este camino
muchos polimorfismos pueden ser utilizados para identificar pacientes en alto
riesgo para el desarrollo de sepsis y disfuncion organica durante la infeccion. Asi
los especialistas seran capaces en el futuro de utilizar informacion genética para
dictaminar terapia basada en la inmunidad y modular la respuesta en un paciente
determinado.

En el caso de los neutrofilos como parte de la respuesta inflamatoria son
esenciales para la erradicacion de patdgenos. La excesiva liberacion de sustancias
oxidantes y proteasas por los neutrofilos puede ademas ser considerado como
responsable de la lesion a 6rganos. Debido al secuestro intra pulmonar de
neutrofilos y las frecuentes complicaciones del sindrome de distress agudo
respiratorio en pacientes con sepsis, la union entre la accion exuberante de los
neutrofilos y la lesion a o6rganos se ha visto que afecta particularmente a los

pulmones, aunque hallazgos de estudios en animales implica lesion mediada por

35



neutrofilos, otros estudios en los cuales el factor estimulante de colonias de
granulocitos se ha usado para incrementar el nimero de neutrofilos y mejorar su
funcién demostrando que mejora la sobrevida en los pacientes con sepsis, dos
estudios randomizados con G-CSF fueron conducidos en pacientes con neumonia
adquirida en la comunidad y NAV; a pesar del incremento en el recuento de
células blancas hasta 70000 por cc no hubo evidencia de efectos en la funcién
pulmonar en pacientes afectados con NAC.

Aunque esos grupos de paciente con neumonia multilobar tenian pocas
complicaciones y poca estancia en UCI cuando recibian G-CSF, no hubo mejoria
en la sobrevida, igualmente pacientes hospitalizados con NAC o nosocomial que
fueron tratados con G-CSF no tuvieron beneficio en la sobrevida ni disminuyeron
la disfuncion de 6rgano y no disminuyeron los dias de estancia en UCI, aunque
marcada leucocitosis como resultado del G-CSF no fue injuriosa, no
necesariamente posibilita extrapolar desde tales datos si marcada leucocitosis
podra ser riesgosa en pacientes con sepsis severa. Sin embargo 2 de tales estudios
indican que el blogqueo en la funcion de los neutrofilos para prevenir
complicaciones de la sepsis es improbable que fuese benéfico; mas aun terapias
con él animo de mejorar el namero y la funcién de los neutrofilos en pacientes

con sepsis son ademas improbables que sean eficaces

Lecciones de estudios de autopsia:

Estudios de autopsia en personas que fallecieron en UCI mostraban que la falla

para diagnosticar y tratar apropiadamente las infecciones con antibidticos o
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drenaje quirurgico es el error mas comdn evitable, se condujo un estudio en 20
autopsias de pacientes que murieron en UCI, previo consentimiento, y esos tejidos
se obtuvieron entre 30 y 90 minutos después de la muerte, permitiendo que la
morfologia del tejido se pudiera medir entre cambios auto liticos ocurridos. Las
autopsias se desarrollaron en un grupo control de pacientes criticamente enfermos
sin sepsis. Se realizaron anélisis inmunohistoquimicos que reportaron en la
mayoria de pacientes con sepsis solo dos de células: linfocitos y células epiteliales
gastrointestinales  estaban muertas como hallazgo paralelo en estudios en
animales; Esto como se anoto previamente una profunda perdida de células del
sistema inmune adaptativo: linfocitos y celulas epiteliales gastrointestinales
normalmente bajo rapido recambio a través de la apoptosis y la sepsis muy
probablemente acelero este proceso fisiopatologico. Le necrosis focal en
hepatocitos alrededor de la vena central, presumiblemente por ser vulnerable a la
hipoxia en 7 de 20 pacientes, asi como en cerebro y corazon 3 pacientes que
tenian evidencia de infarto antes de morir.

Hibernacion celular como mecanismo de disfuncién organica:

Otro hallazgo intrinseco en el estudio de autopsias fue una discordancia que se
encontrd entre los hallazgos histolégicos y el grado de disfuncién orgéanica vista
en pacientes que fallecieron por sepsis, la muerte celular en el corazén, rifidn,
higado y pulmones fue relativamente menor y no reflejo la evidencia clinica de
una mas profunda disfuncion orgéanica, no hubo evidencia de lesion a los miocitos
cardiacos en pacientes con sepsis que tenian depresion miocardica, ningin

paciente tenia meinigococcemia que causa miocarditis con infiltracion de
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organismos y granulocitos; Los hallazgos histologicos en pacientes con sepsis y
falla renal aguda mostraron solo lesion focal con preservacion de los glomérulos
normales en tubulos renales, estos resultados son similares a estudios en pacientes
con falla renal aguda en el cual la microscopia mostré una disociacion en el grado
de necrosis tubular y el nivel de disfuncion renal. Muchos pacientes quienes
solian hacer sepsis y falla renal aguda, recuperan la funciéon renal de base,
sugiriendo que La muerte celular renal no es una cuestion de riesgo supremo
durante la sepsis. Nosotros especulamos que mucha de la disfuncién de los
Organos en pacientes con sepsis se puede explicar por hibernacién celular o por
adormecimiento celular como ocurre durante la isquemia miocardica.
Presumiblemente la sepsis activa mecanismos de defensa que causan procesos
celulares para hacer reducir los roles del trabajo basico de la célula, una posible
base molecular para el adormecimiento celular se sugirié en el trabajo del
laboratorio de fick y cols. Quienes mostraron que enterocitos inmunoestimulados
tienen el consumo de O2 disminuido como resultado de la depresion de
Nicotinamida Adenina DiNucleotido secundario a la activacion de la enzima
nuclear di fosfato de poli adenosina (ADP)- ribosa polimerasa por peroxidacién u

tros oxidantes .

Muerte de pacientes con sepsis:
Estudios en autopsia revelaron el porque fallecen los pacientes con sepsis
ocasionalmente un paciente con sepsis puede morir por choque refractario, lo cual

es una condicion excepcional. Aunque los pacientes con sepsis tienen profunda
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depresion miocérdica el gasto cardiaco estd usualmente mantenido debido a una
dilatacion cardiaca y taquicardia, aunque el sindrome de distress respiratorio
agudo se desarrolla con frecuencia en pacientes con sepsis, tales pacientes
raramente mueren en hipoxemia o hipercapnia. La falla renal es coman, pero sola
no es fatal, debido a que la dialisis se puede utilizar como, alternativa terapéutica,
la disfuncidén hepética raramente progresa a encefalopatia, asi la causa exacta de
pacientes con sepsis permanece aun desconocida.

Muchos pacientes mueren cuando se descontinda el cuidado o no se mantiene
cuando los familiares al consultar con los especialistas deciden que continuar la

terapia es inatil.

3.4 CUADRO CLINICO

Disfuncion  drganos:

Los efectos de la sepsis y el choque séptico a nivel cardiovascular son variados y
la respuesta del individuo depende de la funcidn cardiovascular previa y de un
adecuado volumen de resucitacion. La sepsis usualmente se acompafia de un
estado hiperdinamico con aumento del gasto cardiaco y reduccion de la RVS con
presiones de llenado normales o bajas, cuando se acompafia de GC bajo y
elevacion de la RVS se trata de una disfuncion miocérdica intrinseca o inadecuado
volumen de resucitacion o en muy raras ocasiones ser un evento terminal de la

sepsis
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A pesar del GC normal o elevado una FE baja y dilatacion biventricular puede
estar presente, una sustancia circulante que reduce la contractilidad se ha
propuesto.

El aporte estd aumentado debido aun estado hiperdinamico sin embargo la
extraccion de O2 periférica esta reducida reflejando una D A-a O2 estrecha, con
hipoxia asociada a elevacion del lactato ain con DO2 aumentado. 40-60%
desarrollan SDRA. Vasoconstriccion pulmonar hipoxica, trombosis in situ y
agregacion de neutrofilos y plaquetas en la microvasculatura pulmonar elevan la
presion de la arteria pulmonar y la poscarga del ventriculo derecho empeorando
el desempefio del mismo.

Disfuncién organica maltiple:

Ulceras de estrées en la mucosa gastrica con sangrado GlI, reduccion del
peristaltismo, disfuncion hepatica con hiperbilirrubinemia, elevacién de las
aminotransferasas, colestasis hipoglicemia intratable. Anormalidades de la
funcion biosintética del higado puede ser evidentes por los niveles de los factores
de coagulacion, albimina sérica 0 ambos reducidos.

La presencia de oliguria con elevacion de BUN y creatinina y si no se corrige la
hipoperfusion se desarrolla NTA con uremia progresiva..

Las toxinas de microorganismos infectantes activan las defensas inmunes
celulares y humorales con presencia de mediadores, incluidas la citoquinas que

propagan la respuesta a la infeccion.
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El proceso lleva a cambios hemodinamicos que incluyen el aumento del indice
cardiaco a pesar de la evidencia de disfuncidbn miocérdica, baja resistencia
vascular y presiones de llenado normales o bajas.

Las manifestaciones clinicas de la sepsis son variables y se necesita un alto indice
de sospecha para reconocer tempranamente los sintomas y los signos propios de la
misma.

La sepsis como el choque séptico pueden llevar a hipotensién refractaria que
deriva en una muerte temprana o desarrollar falla organica multiple que puede
Ilevar a muerte en forma tardia.

Inadecuado volumen de resucitacion o disfuncion miocéardica intrinseca pueden
resultar menos comunmente en bajo gasto y aumento de la RVS. La disfuncién
miocardica reversible en sepsis resulta en reduccién de la FE, dilatacion
biventricular y alteracion de la distensibilidad ventricular. La respuesta sistémica a
la sepsis puede resultar en significativa disfuncion organica con presencia de
SDRA, falla renal, encefalopatia, CID y disfuncidn gastrointestinal.

En las manifestaciones clinicas se pueden encontrar desde hallazgos sistémicos y
signos locales de infeccion y en muchos pacientes no se puede localizar la fuente

por examen fisico o laboratorios de rutina.

3.5 DIAGNSOTICO:
Estudios diagndsticos y procedimientos esenciales.
Hemocultivos y cultivos del foco deben ser obtenidos idealmente antes del inicio

de antibidtico, pero el retraso en el mismo no se debe dar.

41



Estudios de laboratorio como CH, recuento celular completo, perfil de
coagulacién y quimica sanguinea, Rx e insercion de catéter de arteria pulmonar

que ayude a guiar la terapia.

3.6 TRATAMIENTO

Terapia inicial:

Eliminar infeccidn tempranamente con un adecuado uso de antibidtico y
tratamiento quirdrgico cuando este indicado.

Volumen de resucitacion que se debe administrar de manera individualizada, su la
hipotension persiste con signos de hipo perfusion a pesar de la optimizacion en el
aporte de volumen se administraran medicamentos vaso activos como dopamina,
norepinefrina, epinefrina o fenilefrina o inotropicos como dobutamina.

Los puntos finales de la resucitacion en el caso de choque septico son
controversiales llevando a metas que pueden incluir aumento del gasto cardiaco,
del aporte de O2 o reduccion de la hipotension e hipo perfusion guidndose por
parametros clinicos y de laboratorio.

En un paciente séptico el soporte inotropico con dobutamina, incrementa el gasto
cardiaco puede ser necesario s hay evidencia de hipo perfusion.

Otras terapias complementarias son la dialisis, hemofiltracion, transfusion,
soporte nutricional temprano

Manejo hemodinamico:

La mitad de fallecidos por sepsis se estima que murieron de hipotension

refractaria y a la otra mitad de falla organica multiple.

42



En muchos pacientes sépticos criticamente enfermos, un catéter en arteria
pulmonar es de utilidad para guiar terapia, los parametros medidos por monitoria
invasiva pueden ademas ser usados para optimizar la perfusion tisular. Numerosos
estudios sugieren que incrementar variables hemodinamicas a niveles
supranormales DO2 > 600 VO2 > 170 IC > 4,5 mejor la sobrevida de los
pacientes sépticos.

El gran reto sigue siendo el cuidado del paciente séptico. EI primer paso en el
manejo de estos pacientes es la resucitacion con volumen; Muchos pacientes con
sepsis tienen moderado a profundo déficit intravascular debido a vasodilatacion y
aumento de la permeabilidad microvascular. La restauracion de volumen
circulante eleva la precarga asi como el desempefio cardiaco y el aporte de O2.
Bolos de 250 a 500 cc se pueden administrar 10 a 15 minutos y se repiten de
acuerdo a necesidad. La magnitud del déficit de volumen puede ser
extremadamente grande en las primeras 24 - 48 horas del shock séptico, una
presion en arteria pulmonar optima de 12 -18 se ha sugerido para la reanimacion.
El volumen de resucitacion debe mejorar la DO2 a los tejidos por incremento del
GC, sin embargo la CaO2 es otro parametro que influencia la DO2 se debe
optimizar la saturacién de oxihemoglobina por encima de 90% a no ser que se
requiera de O2 suplementario o de VM, la transfusion de GRE para aumentar el
HTO a +- 30% o mas. Sin embargo en pacientes sépticos los estudios no han

soportado en aumento paralelo en la utilizacion de O2 con la transfusién.
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Cambios en la sangre almacenada que disminuye la deformidad y descarga de O2
con elevacion de la viscosidad sanguinea puede alterar el flujo sanguineo
microvascular e impedir el aporte de O2.

Manejo antibidtico:

La seleccién del antibidtico debe tener en cuenta la disfuncion de 6rgano,
comorbilidad, alergia a drogas, formulario del hospital y patrones de resistencia
en el hospital.

La terapia antimicrobiana puede ser méas especifica de acuerdo con la condicion
del paciente y los resultados de los cultivos y su sensibilidad. Cuerpos extrafios
como catéteres pueden ser necesario removerlos y el drenaje de infecciones que
ocupan espacio.

Analisis multivariados demostraron que un tratamiento antimicrobiano
inadecuado de infecciones, especialmente nosocomiales eran los mas importantes
factores de riesgo para mortalidad hospitalaria.

Un elevado namero de desarreglos organicos, la administracion de vasopresores,
la presencia de malignidad subyacente, elevado escala APACHE Il, y pacientes de
edad extrema son identificados como factores predictores independientes de
mortalidad hospitalaria.

El riesgo de mortalidad hospitalaria fué 4 veces mayor entre los pacientes
infectados que recibieron tratamiento antimicrobiano inadecuado comparado con
los pacientes que recibieron adecuado esquema.

Se identificaron las razones mas comunes para la administracién de inadecuado

tratamiento antimicrobiano, las cuales incluyen la presencia de infecciones
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causadas por bacterias Gram. Negativas resistentes a los regimenes prescritos,
infecciones no tratadas atribuidas bacterias Gram. positivas con resistencia
antibidtica e infecciones intratables por candida

Hay consenso general que la resistencia antimicrobiana en los hospitales y UCIs
han emergido como una importante variable que influencia el desenlace de los
pacientes, esto visto en parte por un retraso en la administracion de un efectivo y
adecuado terapia antimicrobiana. Ello incluye el uso de antibidticos de amplio
espectro, la presencia de pacientes hospitalizados con niveles de severidad de la
enfermedad altos, quienes ademas se encuentran inmunosuprimidos, la reduccion
en le grupo de enfermeras por presiones economicas, lo cual incrementa la
probabilidad de transmision persona a persona de patdgenos resistentes a
antibioticos.

Se ha encontrado que la administracion previa de antibiéticos y en incremento en
la duracion en las UCIs son ademas factores de riesgo para la administracion
inadecuada de tratamiento antimicrobiano

La mayor clase de antibioticos utilizados para el tratamiento de infecciones
nosocomiales sospechosas por Gram. Negativos han sido las cefalosporinas de
tercera generacion. Adicionalmente las cefalosporinas de primera y tercera
generacion fueron los antibioticos mas usados para profilaxis quirargica vy el
tratamiento de infecciones adquiridas en la comunidad, esto puede explicar en
parte la gran administracion de inadecuado tratamiento. Similar a la experiencia

de Chow y colaboradores quienes encontraron que el uso previo de
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cefalosporinas se asocio con la subsecuente emergencia de resistencia a estos
antibidticos entre enterobacter especies.

El problema de la resistencia entre pacientes criticamente enfermos con
infecciones por bacterias Gram. Negativas se documento por un grupo de estudio
multicéntrico europeo quienes encontraron que el patégeno mas comun era del
género enterobacteriaceae (59%) y P. Aeruginosa (24%. La principal fuente de
aislamiento de tales patdgenos fue el tracto respiratorio, seguido por la via
urinaria, sangre, abdomen, piel y tejidos blandos.  Disminucion de la
susceptibilidad antibiotica fue mas comin para pseudomonas Aeruginosa,
Acinetobacter especies y Enterobacter especies, la importancia clinica de esta
disminucion de la susceptibilidad es el incremento de la probabilidad de
inadecuado tratamiento antimicrobiano para infecciones por patégenos Gram.
Negativos. Un numero de estudios han demostrado gran mortalidad en pacientes
hospitalizados con infecciones nosocomiales que han recibido inadecuado manejo
antimicrobiano comparado con pacientes que recibieron manejo una vez se
identificd el germen. Esta observacion se evidencié en pacientes con neumonia
asociada a ventilador, infecciones nosocomiales del torrente sanguineo, peritonitis
y choque séptico; Sugiriendo que evitando la administarciébn inadecuada de
tratamiento antimicrobiano para pacientes criticamente enfermos puede mejorar
su prondstico.

Los pacientes mas severamente enfermos (escala APACHE Il >15) pueden ser los
que mas probablemente se beneficien de una aproximacion dirigida a reducir la

administracion de inadecuado tratamiento antimicrobiano.
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Un numero reciente de experimentos sugirié que esquematizando los cambio de
los antibidticos se puede reducir o limitar la colonizacion e infecciones causadas
por bacterias resistentes.

Rahal y colaboradores y Meyer y cols. Demostraron que la restriccion en el uso de
cefalosporinas de tercera generacion reducia significativamente la ocurrencia de
infecciones por Klebsiella en sus instituciones, sin embargo esto se asocio con el
uso concomitante de Imipenem que resulto en una altisima frecuencia de
infecciones por Acinetobacter y Pseudomonas aeruginosa resistentes a imipenem.
Aln asi lograron una reduccion en los patégenos multiresistentes dentro del
primer afio de la restriccion de cefalosporinas.

El uso inadecuado de terapia antibidtica empirica para infecciones sospechosas
por Gram. Negativos puede ser reducida con modificacion de los esquemas en las
clases de antibidticos predominantes para tal tratamiento. La necesidad de
desarrollar una aproximacion sistematica y responsable para el manejo de
resistencia antimicrobiana esta ganado amplia aceptacion. El uso de guias y
protocolos antibidticos, que limita el uso innecesario y evita la administracion de
tratamiento antimicrobiano inadecuado, probablemente tendrd un mas efecto
directo sobre la resistencia antimicrobiana y mejorara el pronostico de los
pacientes

Por tanto es vital que quienes se enfrenta a pacientes con esta patologia,
comprendan que no basta con prescribir antibiéticos para detener el progreso de
la Sepsis, sino que se requiere de un diagnostico temprano y de medidas de apoyo

vital, cuya aplicacion racional depende de la cabal comprension y entendimiento

47



de los profundos cambios inmunitarios, inflamatorios, metabdlicos vy

hemodindmicos que sufre el organismo en Sepsis y choque séptico

Nuevos conceptos en el tratamiento de la sepsis

Los especialistas encargados del cuidado de pacientes en UCI necesitan el
conocimiento de infecciones y causas no infecciosas de fiebre en la poblacion de
pacientes muchos paciente en quienes se desarrolla sepsis - por ejemplo, ancianos
0 pacientes con uremia- no comienzan con fiebre en principio. La falta de una
respuesta aparente de fase aguda en pacientes con sepsis se asocia con alta
mortalidad y puede reflejar una fase Iinmunosupresiva de la sepsis.
Manifestaciones tempranas en sepsis incluyen cambios leves en el estado mental,
incrementos menores o decrementos en el recuento de células blancas o
neutrofilos o elevados niveles de glucosa. El temprano reconocimiento de la
sepsis es clave para la utilidad del tratamiento.

La sepsis se desarrolla con frecuencia en pacientes comprometidos por una
enfermedad de base, terapia inmunosupresora o sometidos a procedimientos
invasivos.

Es cominmente causada por infeccidn bacteriana por Gram. Negativos aerobios,
cuyo prondstico es el peor.

Proteina C activada.

Proteina C activada recombinante humana, un anticoagulante, es el primer agente
antiinflamatorio que ha probado efectividad en el tratamiento de la sepsis. En

pacientes con sepsis, la administracion de proteina c resulto en una reduccion del
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riesgo relativo de muerte del 19.4% y en una reduccién del riesgo absoluto del
6.1%. proteina C activada inactiva los factores Vay Vlla y previene la generacion
de trombina. La eficacia de un agente anticoagulante en pacientes con sepsis ha
sido atribuida a la retroalimentacion entre el sistema de la coagulacion y la
cascada inflamatoria. La inhibicion en la generacion de trombina disminuye la
inflamacion por inhibicion en la activacion plaquetaria, reclutamiento de
neutrofilos, y degranulacion mastocitos. La proteina C activada tiene propiedades
antiinflamatorias directas incluido el bloqueo en la produccion de citoquinas por
los monocitos y el bloqueo de la adhesion celular. Una utilidad atribuida a
proteina C activada es porque sirvio mientras otros 2 anticoagulantes como la
antitrombina 111 y el inhibidor del factor tisular del plasminogeno fallaron como
tratamiento de la sepsis, una posible explicacién pudo ser el desempefio en
diferentes sitios de la cascada de la coagulacion ademas, la proteina C presenta
acciones antiapoptoticas que pueden contribuir a su eficacia.

El debate respecto al uso apropiado de la proteina C activada, asi como sus
potenciales afectos adversos particularmente sangrado, se han discutido en
recientes publicaciones, un mayor riesgo asociado con la proteina c activada es la
hemorragia; en un estudio el 3,5% de los pacientes mostraron sangrado
considerable especialmente en SNC, comprometiendo la vida, o con
requerimiento de 3 o méas unidades desangre, comparados con el 2% de pacientes
con placebo. (p<0.06). Con el uso de la proteina C activada después del ensayo,
13 de 520 pacientes (2.5%) tuvieron hemorragia intracraneal. La precaucion se

debe tener en pacientes con un INR > de 3 o recuento plaquetario < de 30.000.
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actualmente la proteina C activada esta aprobada solo en pacientes con sepsis que
presentan un mayor compromiso de 6rganos Yy mayor posibilidad de muerte. El
uso de proteina c activada esta restringido en muchos hospitales para los pacientes
mas severamente enfermos quienes cumplen los criterios para sepsis especificados

por la escala APACHE II.

Terapia intensiva con insulina para la hiperglicemia.

Van den Berghe y colaboradores demostraron que terapia intensiva con insulina
para mantener la glucosa entre 80 y 110 mg / dl resulto en una disminucion de la
morbimortalidad en los pacientes criticamente enfermos que tenian terapia
convencional que mantenia la glucosa entre 180 - 200 mg/dl. Terapia intensiva
con insulina reduce la frecuencia de episodios de sepsis en un 46%. Pacientes con
bacteriemia quienes fueron tratados con terapia intensiva con insulina tenian baja
mortalidad frente a quienes recibieron terapia convencional (12.5% vs. 29.5%). La
terapia intensiva con insulina reduce la tasa de muerte por falla organica maltiple.
El efecto protector de la insulina en sepsis permanece desconocido. La funcién
fagocitica de los neutrofilos esta comprometida en pacientes con hiperglicemia, y
la correccion de la hiperglicemia puede mejorar la fagocitosis bacterial. Otro
efecto potencial involucra el efecto antiapoptotica de la insulina. La insulina
previene la apoptosis celular al activar la via del fosfatidil inositol 3 quinasa. El
monitoreo frecuente de la glucosa es imperativo, y estudios se necesitan para
determinar si un control menos estrecho - por ejemplo un nivel de 120 a 160

mg/dl- provee similares beneficios.
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Resucitacion con volumen.

Otro estudio reciente de Rivers y cols. Mostrd que terapia agresiva temprana que
optimizara precarga, poscarga y contractilidad en pacientes con sepsis severa y
shock séptico mejoraba las probabilidades de sobrevida. Rivers y cols. Utilizaron
infusiones de coloides y cristaloides, agentes vaso activos y transfusiones de
células rojas para incrementar la entrega de oxigeno. Se busca al final de la
resucitacion asegurar una adecuada entrega de oxigeno procurando normalizar los
valores de saturacion venosa de oxigeno mixta, concentracion de lactato, deficit
de base y el pH. Pacientes en el grupo que recibi0 una terapia dirigida
tempranamente a alcanzar las metas recibieron mas liquidos, soporte inotropico y
transfusiones de sangre durante las primeras 6 horas, comparados con quienes
recibieron terapia estandar. Durante el intervalo de 7 a 72 horas, pacientes en el
grupo de tratamiento temprano dirigido a las metas buscadas, tenian un alto
promedio de concentracion venosa de oxigeno central y un bajo promedio de
concentracion de lactato. Asi como una baja déficit de base promedio, y un alto
promedio de pH respecto al grupo control. La mortalidad fue del 30.5% en el
grupo que recibid tratamiento temprano dirigido a las metas, comparado con un
46.5% en el grupo control (p=0.009). asi, intervencidn terapéutica temprana para
restablecer el balance entre la entrega y la demanda de oxigeno mejoré la
sobrevida entre los pacientes con sepsis severa. El uso de medidas dirigidas al

objetivo, incluido la concentracion de lactato, déficit de base, pH y la posibilidad
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de la saturacion venosa central de oxigeno, en el seguimiento de pacientes quienes

reciben resucitacion temprana es posible.

Corticoesteroides:

La administracidn de dosis altas de corticoesteroides no mejoro la sobrevida entre
los pacientes con sepsis y puede empeorar el resultado por incrementar la
frecuencia de infecciones secundarias. A pesar de los efectos negativos de altas
dosis de corticoesteroides, un estudio en el 2001 encontrd0 que pacientes con
sepsis extremadamente enfermos tenian shock persistente, con requerimiento de
vasopresores y prolongada ventilacion mecénica podian beneficiarse de dosis
"fisiologicas™ de corticoesteroides, esto postula que el paciente puede tener una
insuficiencia adrenal relativa a pesar de elevados niveles de cortisol circulante. La
explicacion expuesta para la respuesta fisiologica a los corticoesteroides a pesar
de unos valores de cortisol plasmatica normales o elevados es le desensibilizacion
de la respuesta a los corticoesteroides con subregulacion de los receptores
adrenergicos. Las catecolaminas incrementan la presion arterial a través de efectos
sobre receptores adrenergicos en la vasculatura. Los corticoesteroides
incrementan la expresién de tales receptores adrenergicos. Los estudios que
involucran estimulacién por hormona ACTH no pueden ser Utiles en identificar
pacientes con relativa insuficiencia adrenal. Tales pacientes pueden tener un
cortisol plasmatico de base marcadamente elevado y enmascarar la respuesta a la
estimulacion por ACTH. Un cortisol plasmatico al azar de < 20pg/dl sugiere

inadecuada respuesta adrenal a la sepsis.
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Un reciente estudio en el cual la hidrocortisona a bolos intravenosos de 50mg 4
veces al dia y fludrocortisona 50 pg al dia, administradas por 7 dias, a pacientes
con shock séptico mostraron mejoria en la sobrevida en comparacion con los
controles. La combinacion de terapias fue benéfica aun en pacientes con cortisol
plasmatico elevado de base si su cortisol plasmatico no se elevaba mas de 9 pg /dI
cuando se estimulaba con ACTH. Algo preocupante fue el hecho que pacientes
quienes no presentaban insuficiencia adrenal y quienes recibieron
corticoesteroides tenian una ligera, aunque no significativamente estadistica
tendencia a hacer incremento en la mortalidad. En resumen los clinicos no deben
usar altas dosis de corticoesteroides en pacientes con sepsis, bajas dosis de
hidrocortisona fueron efectivas en un estudio en pacientes con shock séptico, pero

este hallazgo no ha sido confirmado por otros grupos.

Un concepto emergente de la naturaleza de la respuesta inmune en sepsis:

Nuestra actual hipétesis respecto a la actividad del sistema inmune durante la
sepsis establece que el tipo de repuesta estd determinado por muchos factores
incluyendo la virulencia del organismo, el tamafio del inoculo las condiciones
consistentes del paciente: Estado nutricional, edad y polimorfismo en los genes de
las citoquinas u otras moléculas efectoras inmunes o sus receptores. Nuestra
evaluacion en bazos removidos postmortem e pacientes con sepsis demostré que
la sepsis mas prolongada, la mas profunda fue la perdida de células T CD4 vy
células B. Muchos muertes ocurrieron durante el estado hipo inmune prolongado

y la reversion y prevencion de esta deficiencia inmune debe ser enfocado con
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mayor investigacion. Las estrategias antiinflamatorias aplicadas tempranamente
en pacientes con una respuesta inmune hiperinflamatoria pueden mejorar la
sobrevida, ademas la administracion de TNF alfa e IL 1beta y otros mediadores
inflamatorios pueden tener papeles preponderantes en mediar la lesion celular en
sepsis.

Mediciones de concentraciones circulantes de mediadores inflamatorios pueden
probar ser Util en evaluar el estado de las sepsis y definir la administracion de
agentes antiinflamatorios. Alternativamente agentes antiinflamatorios usados
durante la fase hipoinmune pueden empeorar él pronostico; cuando los pacientes
estan determinados a estar en un estado hipoinmune, estrategias inflamatorias que
incrementen la funcion de la repuesta inmune innata o adaptativa puede ser vista
beneficiosa, la habilidad del interferon gamma, un potente activador de
macrofagos, para mejorar la sobrevida en un subgrupo de pacientes con sepsis
puede ser el primer ejemplo de una estrategia inmune en la terapia para la
sepsis.interferon gamma se encontrd que restauraba la funcion de los macrofagos

en la expresion de HLA DR y TNFalfa en los pacientes con sepsis.

Terapias potenciales en sepsis.

Diversos agentes nuevos han mostrado eficacia clinicamente relevante en modelos
animales. O"Suilleabhain y cols, notaron que la IL 12, un potente estimulante
inmune y inductor de la respuesta Thl reduce la mortalidad subsecuente por
sepsis cuando se administraba luego de una quemadura. La administracion de

anticuerpos contra los productos de activacion del complemento Cb5a
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disminuyeron la frecuencia de bacteriemia, previnieron la apoptosis y mejoran la
sobrevida. Calndra y asociados reportaron que altas concentraciones de factor
inhibidor de macréfagos estaban presentes en pacientes con sepsis y que la
administracion de anticuerpos contra el factor inhibidor de la migracion de
macréfagos protegia a ratones de la peritonitis. Estrategias que bloqueaban la
apoptosis de linfocitos o células epiteliales gastrointestinales habian mejorado la
sobrevida en modelos experimentales de sepsis. El sistema nervioso central es un
importante modulador de la inflamacion, y estimulacion eléctrica del nervio vago
protege contra el shock endotoxico de los pacientes con sepsis. como parte de
este enfoque, el disefio de estudios clinicos debe mejorarse para que no se

desperdicien importantes avances terapéuticos en sepsis
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4. DISENO METODOLOGICO

4.1 TIPO DE DISENO

El presente estudio es de tipo descriptivo, retrospectivo, de las historia clinicas de los

pacientes que se encontraron hospitalizados en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI)

en el Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo de Neiva, en el periodo

comprendido entre

4.2 POBLACION

Se tomaron la totalidad de las Historias Clinicas de los pacientes hospitalizados en la

UCI del hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo, en el periodo

comprendido entre el de y el de siendo un total de 209 historias

clinicas en este periodo de tiempo

4.3 PROCEDIMIENTOS Y TECNICAS DE RECOLECCION DE LA MUESTRA
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La identificacion de las historias clinicas de las pacientes se realizo a partir de los
Registros Estadisticos del Servicio de UCI del Hospital Universitario de Neiva en el
periodo referido, que permitié la ubicacion de los pacientes que fueron hospitalizados

en este periodo de tiempo.

Se utilizard como instrumento de recoleccion de datos el Anexo 1y la informacion se

procesard mediante la aplicacion del sistema EPI- INFO 2002 .

4.4 ANALISIS DE RESULTADQOS

Los resultados se analizaran de forma cuantitativa y cualitativa. Los datos cuantitativos
en forma descriptiva, utilizando medidas estadisticas como promedios, tasas de
incidencia y prevalencia, proporciones y razones. Estos datos seran presentados en
tablas y graficas comparativas.

Ademas se dara interpretacion de las observaciones en comparacion con otros trabajos y

las estadisticas conocidas de otras instituciones.
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5. ANALISIS DE RESULTADOS.

Los datos obtenidos en la presente investigacion fueron analizados de manera
descriptiva, utilizando frecuencias y distribuciones, realizando comparaciones entre
las variables y encontrando las caracteristicas sociodemograficas, clinicas, factores
de riesgo y tratamiento de la poblacion hospitalizada en la UCI en el periodo

comprendido entre ......................

5.1 CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS

En el registro de hospitalizacion de los pacientes de la UCI se encontraron 209

historias las cuales fueron revisadas en su totalidad
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De los 209 casos revisados se encontrd una edad media de 54 afios con un valor
minimo de 16 afios y un valor méaximo de 95; el grupo etare6 que presento mayor

incidencia fue el comprendido entre 20 a 30 afios con un porcentaje de 23.9%.

Grafico 2: Distribucion de la poblacion segln sexo.

El 41.6% los pacientes son de sexo femenino encontrandose el 58.4% de poblacién

masculina dentro de la distribucion
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Grafico 3: Distribucion de la poblacion segln nivel socioeconémico.

El nivel al que pertenecen con mayor frecuencia es el nivel 2 con un 46.9%, seguido por
el nivel 1 con un 40.7%, en menor proporcion el nivel 3 y el nivel 4 conun 5.7% y

6.7% respectivamente.

TABLA 1: Distribucion de la poblacion segln su sitio de procedencia.

PProcedencia Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
ACEVEDO | 1] 0,5% 1,0%
AIPE | 2| 1,0% | 1,9%
ALGECIRAS | 3 2,4% | 4,3%
BARAYA | 1 05%) 4,8%
BATALLON | 2| 1,0%| 5,7%
'CAMPOALEGRE | 6| 2,9% 8,6%
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99,5%
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VILLAVIEJA 1 0,5% 100,0%
Total 209 100,0% 100

Dentro del grupo los sitios mas frecuentes de remision estan el IPC con un 19.4%,
seguido del instituto de seguros sociales con un 10,5%, luego por Florencia 8,6% ,
Garzdén 7,7% , Pitalito 8,1%, el resto de poblaciones se encuentran dentro de
porcentajes similares, no se encontraron datos de remision en un 9.6% de las historias

revisadas.

h
L~

Porcentaje

= CIRUGIA (€10) ® NEFROLOGIA
Y NEUROCIRUGIA = ORTOPEDIA
UROLOGIA

Grafico 4: Distribucion de la poblacidn segln servicio tratante.

El servicio que maneja un numero mayor de pacientes con diagnostico de sepsis en

la

UCI adultos del HUHMP es en servicio de cirugia con un 51.2%, seguido del servicio

de medicina interna con un 30.6%.
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NO DATOS;
34%

URGENCIAS;

55%

Grafico 5: Distribucion de la poblacion segln servicio de ingreso a la UCI adultos.

El 55% de los pacientes ingresan a la UCI adultos del HUHMP procedentes del servicio
de urgencias, el 34% de los pacientes no presentan datos sobre su servicio de ingreso, y

un 11% procedian de los pisos correspondientes.

NO DATOS MENOS DE 12H 12-24 H m25D
6-10 D m10-30 D MAYOR DE 30 D

No se encontraron datos de tiempo de hospitalizacion en los servicios de ingreso en un

44.5% de los casos, en un porcentaje similar se encuentran los pacientes que se
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encontraron hospitalizados menos de 12 horas y entre 12 y 24 horas, 17.2% en los dos

Casos.

Dentro de los diagnosticos de ingreso en el servicio de Cirugia, se encuentra que en

porcentaje mayor se encuentran Herida por Arma de fuego, Apéndice perforada

Dx ingreso 1 CIRUGIA |PORCENTAJE
ABSCESO ABDOMINAL 2 1.9%
ABSCESO CERVICAL 1 0.9%
ABSCESO HEPATICO 2 1.9%
ABSCESO PSOAS 1 0.9%
ADENOCA AMPOYA DE VATER 1 0.9%
APENDICE PERFORADA 11%
11
COLANGITIS AGUDA 8 6%
COLELITIASIS 1 0.9%
CONTUSION PULMONAR 1 0.9%
DEHICENCIA ESOFAGO YEYUNO 1 0.9%
EMPIEMA TABICADO 2 4%
HACP TORACOABDOMEN 2 1.9%
HERNIA DIAFRAGMATICA 1 0.9%
HPAF 10 10%
HX ARTERIA HEPATICA COMUN 1 0.9%
NECROSIS MESENTERICA 1 0.9%
OBSTRUCCION INTESTINAL 2 1.9%
PANCREATITIS 9 8%
PERITONITIS 2RIA 5 5%
PERITONITIS BILIAR 1 0.9%
PIOCOLECISTO 2 1.9%
POP ANEURISMECTOMIA AO ABD 1 0.9%
POP CA GASTRICO 1 0.9%
POP COLECISTECTOMIA 6 5%
POP COLECTOMIA 1 0.9%
POP DRENAJE ABSCESO 1.9%
ABDOMEN 2
POP EMPAQUETAMIENTO 0.9%
HEPATICO 1
POP ESOFAGECTOMIA 1 0.9%
POP EXPLORACION BILIAR 1 0.9%
POP GASTRECTOMIA 2 1.9%
POP HEMICOLECTOMIA 3 1.9%
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POP HERNIORRAFIA INGINAL
POP LAPAROTOMIA
POP LAVADO PERITONEAL
POP RAFIA VESICAL
POP RESECCION INTEST
POP TIROIDECTOMIA
POP TORACOSTOMIA BILATERAL
POP TORACOTOMIA
SEPSIS
SEPSIS ABDOMINAL
SEPSIS BILIAR
SEPSIS TEJIDOS BLANDOS
SHOCK SEPTICO
TROMBOSIS MESENTERICA
ULCERA DUODENAL
PERFORADA
ULCERA PEPTICA PERFORADA
TOTAL

NRPRRRPRPRRPRRRPRPRWOWNROR

s

108

0.9%
5%
0.9%
1.9%
3%
0.9%
0.9%
0.9%
0.9%
0.9%
0.9%
0.9%
0.9%
1.9%
0.9%

0.9%
100%

Los diagnosticos del servicio de Ginecologia de las pacientes que presentaron SEPSIS

en la unidad de cuidados intensivos, dentro de los mas frecuentes estan el posperatorio

de Cesarea

Dx ingreso

ABORTO GEMELAR RETENIDO

ABORTO INCOMPLETO
ABORTO SEPTICO

ABORTO SEPTICO IV
ABSCESO CUPULA VAGINAL
CA OVARIO
CID
MIOMETRITIS

PERFORACION UTERINA

Frecuencia
1

Porcentaje
4.7%

4.7%
4.7%
4.7%
4.7%
4.7%
4.7%
4.7%

4.7%
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POP CESAREA

POP CESAREA HATA

POP HAT

POP SOF BILATERAL

POSPARTO 2 DIAS

SEPSIS GINECOLOGICA

UROSEPSIS

TOTAL 21

14.2%

4.7%

9.5%

4.71%

4.71%

14.2%

4.71%

100%

En los diagndsticos de nefrologia se encontraron solamente 2 pacientes cada uno con el

50%

Dx Nefrologia  |[Frecuencia Porcentaje
0,
IRC TERMINAL 1 S0%

0
SEPSIS URINARIA L S0%

TOTAL 100%
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Dx ingreso Medicina Interna Frecuencia Porcentaje

ABSCESO RETROPERITONEAL 1 1.6%
ARTRITIS SEPTICA 2 3.1%
CARDIOMIOPATIA MIXTA 1 1.6%
CELULITIS CERVICOTORACICA 1 1.6%
CETOACIDOSIS DIABETICA 1 1.6%
COMA HIPEROSMOLAR 1 1.6%
EDA 2 3.1%
EDA ENTEROINVASIVA 1 1.6%
EMPIEMA 1 1.6%
EMPIEMA DERECHO 1 1.6%
ENDOCARDITIS INF 2 3.1%
ENF CORONARIA 1 1.6%
ERISIPELA MII 1 1.6%
ESTADO CONFUSIONAL 1 1.6%
ESTAFILOCOCCEMIA 1 1.6%
FASCITIS NECROTIZANTE 1 1.6%
FASCITIS SINERGISTICA 1 1.6%
HEPATITIS ISQUEMICA 1 1.6%
HRRAGIA SUBARACNOIDEA 1

1.6%

1AM 1 1.6%



INTOXICACION ORGANOFOSFORADOS 1

1.6%

ISQUEMIA MIOCARDICA 1 1.6%
IVU COMPLICADA 1 1.6%
MENINGITIS BACT 3 4.6%
MENINGOENCEFALITIS BACT 3 4.6%
NEUMONIA 16 25%

POP CRANEOTOMIA HSA 1 1.6%
POP TORACOTAMIA 1 1.6%
SEPSIS ABDOMINAL 1 1.6%
SEPSIS PULMONAR 2 3.1%

SX FEBRIL PROLONGADO 1 1.6%
SX GUILLAIN BARRE 2 3.1%

SX ICTERICO 1 1.6%

SX PULMON RINON 1 1.6%
TAQUICARDIA AURICULAR 1 1.6%
TBC 1 1.6%

TEP 1 1.6%

TETANOS 1 1.6%
UROSEPSIS 5 3.1%

TOTAL 64 100%



De los pacientes que ingresan con diagnostico de Neurocirugia se encuentra el trauma

craneo encefdlico 6 pacientes y un paciente con trauma raquimedular.

Dx Neurocirugia |[Frecuencia Porcentaje

TEC SEVERO 5 85.7%
TRM 1 14.3%
TOTAL 7 100%

Pacientes con diagnostico de ortopedia se encuentran 5 pacientes.

Dx ingreso 1 Frecuencia Porcentaje
ARTRITIS SEPTICA 1 20%
PIE DIABETICO 1 20%
POLITRAUMA 1 20%

1

POLITRAUMA SEVERO 20%
POP OS TIBIOPERONEAL 1 20%
TOTAL 5 100%
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Del servicio de urologia se encuentran 2 pacientes 1 con gangrena de fournier y el otro

de un postoperatorio de nefrectomia

Dx ingreso 1 Frecuencia \Porcentaje
GANGRENA FOURNIER 1 50%
POP NEFRECTOMIA 1 50%
TOTAL 2 100%

En EI 31% de los casos los pacientes se encontraron hospitalizados en la UCI adultos de
2 a 5 dias, teniendo dos porcentajes similares cuando la hospitalizacion dura de 6 a 10
dias, y de 10 a 30 dias, las cifras menores se encontraron menor de 12 horas y mayor de

30 dias.
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Segun los criterios de sepsis utilizados, en 56% de los pacientes no se utilizaron los

criterios se sepsis.
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En el 17% de los pacientes solamente se utilizo un criterio, en el 33% de los pacientes

se utilizaron 2 criterios, y en el 50% de los pacientes no hay datos sobre cuantos

criterios se utilizaron.

Foco

infeccioso Porcentaje
NO DATOS 2,90%
ABDOMINAL 47.3%
PELVIS 8,60%
TORAX 23,00%
VIAS

URINARIAS 5,30%
MENINGES 3,80%
CATETER

CENTRAL 1,90%
ARTICULAR 7.20%

Segun el foco infeccioso, en un 47% de los casos se presento a nivel abdominal, seguido

por torax con un 23% de los casos.
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En un 81% de los pacientes que fueron diagnosticados como sepsis, no se encontrd ni se

aislé el germen causal de su cuado séptico, solo en un 19% se aislé el germen.

En el 81.7% de las historias clinicas revisadas no se tomo muestra para Gram, a

diferencia del 12.9% en el cual si se solicito este paraclinico.

73



El 80% de las historias clinicas no reportan cultivo de secrecion, solo el 20% de las

historias muestran reporte de cultivo.

1%

99%

OYes
ONo

Solamente 2 pacientes de las historias clinicas revisadas presentaban criterios de

APACHE al ingreso a la UCI adultos, siendo el 99% de los casos en los que no se

utilizo esta escala de clasificacion; al egreso ningin paciente presentaba esta

clasificacion.

:?ggilgg;a: Frecuencia Porcentaje Zggfﬁﬂf;éz

Si 77 36,8% 36,8%
No 132 63,2% 100,0%
Total 209 100,0% 100,0%
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En un 36% de los casos los pacientes presentaron patologia asociada, en un porcentaje

mayor con 132 casos no lo presentaron

PATOLOGIAS ASOCIADAS Frecuencia |Porcentaje |Porcentaje acumulado

ACV ISQUEMICO
ADENOCA
ADENOCA GASTRICO
AR

ASMA

BOCIO TIROIDEO

CA CARDIAS

CA ESOFAGO

CA GASTRICO

CA HEPATICO

CA MAMA
CARDIOPATA HTA
CARDIOPATIA
CARDIOPATIA DILATADA
CID

DISLIPIDEMIA
DIVERTICULITIS

DM

DM?2

ECLAMPSIA

ELA

EMPIEMA CEREBRAL
EPOC
ESQUIZOFRENIA

FA CARDIOPATIA
FARMACODEPENDENCIA
HEMOTORAX
HEPATITIS B
HEPATITIS VIRAL
HIDRONEFROSIS
HPB

1

NN R R R R R R R R RPRPR RN R PR

[EEN
o

RPlRr R R R P RRPR NP PR

0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
1,0%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
1,0%
1,0%
4,8%
0,5%
0,5%
0,5%
1,0%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%

0,5%
1,0%
1,4%
1,9%
2,9%
3,3%
3,8%
4,3%
4,8%
5,3%
5,7%
6,2%
6,7%
7,2%
7,7%
8,1%
9,1%
10,0%
14,8%
15,3%
15,8%
16,3%
17,2%
17,7%
18,2%
18,7%
19,1%
19,6%
20,1%
20,6%
21,1%
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HPB IAM | 1] 0,5% 21,5%
HTA | 10| 4,8% 26,3%
HTA EPOC | 1] 0,5% | 26,8%
cc | 2| 1,0% | 27,8%
IRC | 1 05%) 28,2%
IRC EPOC | 1] 0,5% | 28,7%
LES | 1] 0,5% | 29,2%
LINFOMA | 2| 1,0% | 30,1%
LLA | 1] 0,5% 30,6%
'MENINGITIS | 1) 0,5% 31,1%
MIELOMA MULTIPLE | 1] 0,5% | 31,6%
NINGUNA | 132)  63,2% 94,7%
'OBESIDAD | 1 0,5% | 95,2%
PTI | 1] 0,5% | 95,7%
RM LEVE | 1] 0,5% | 96,2%
'SECUELAS DE ECV | 1] 0,5% | 96,7%
SX CONVULSIVO | 1] 0,5% 97,1%
SX MARFAN | 1] 0,5% 97,6%
TABAQUISMO | 3] 1,4% | 99,0%
TBC | 2| 1,0% | 100,0%
Total | 209/  100,0% 100,0%

Las dos patologias asociadas mas frecuentes fueron la hipertension arterial y la diabetes

mellitus, con un porcentaje de 4.8% cada una, seguida por otras patologias.

76



En un 58% de los pacientes se presentaron diferentes complicaciones, el 42% no

presento ningun tipo de complicacion.

COMPLICACION
ACV ISQUEMICO
ANEMIA
ANEMIA SEVERA
ATELECTASIA
CID
COAGULOPATIA

COAGULOPATIA DILUCIONAL

ECV ISQUEMICO

EDEMA PULMON

EDEMA PULMONAR
ENCEFALOPATIA
ENDOCARDITIS INF
FALLA HEPATICA
FASCITIS NECROTIZANTE
FIBRILACION AURICULAR
FISTULA ENTEROCUTANEA
FOM

HISTERECTOMIA
HRRAGIA INTRACEREBRAL
HVDA

IAM

ILEO

INF CATETER CENTRAL
INF SITIO OPERATORIO
IRA

IRC

ISQUEMIA MIOCARDIO
MUERTE CEREBRAL

NAV

NEUMONIA NOSOCOMIAL
NEUMOTORAX

1
2
1
1

[N
RlRr R, RrNREPR R R OR R NRRPR R R R RPN

w
RN O

13

0,5%
1,0%
0,5%
0,5%
8,1%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
0,5%
1,0%
0,5%
0,5%
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Frecuencia |Porcentaje Porcentaje acumulado

0,5%

1,4%

1,9%
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11,0%
11,5%
12,0%
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13,9%
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15,3%
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17,7%
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18,7%
19,6%
20,1%
20,6%
21,1%
21,5%
38,8%
39,7%
40,2%
40,7%
46,9%
47,4%
49,8%
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NEUROPATIA DEL CIATICO | 1] 0,5% | 50,2%
NINGUNA | 88,  42,1% 92,3%
PCR | 1] 0,5% | 92,8%
SDRA | 13| 6,2% 99,0%
'SHOCK SEPTICO | 1 05%) 99,5%
'SX CONVULSIVO | 1] 0,5% | 100,0%
Total | 209, 100,0% 100,0%

Entre las complicaciones méas frecuentemente presentadas estan la infeccion respiratoria

aguda con 32 pacientes y la neumonia asociada a ventilador con 13 pacientes.
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Dentro de las medidas de soporte que fueron utilizadas con los pacientes tenemos la
ventilacion mecanica en un 76.6 %, el soporte inotropico en un 79.4%, en menor

proporcion la nutricion enteral con 32.2%, y la nutricion parenteral con un 15.3%.

78



En el anélisis de mortalidad encontramos que los pacientes que ingresaron a la unidad
de cuidados intensivos, y se les realizo un diagnostico de sepsis tuvieron una mortalidad

de 50%
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En la mortalidad por sevicios se encontro que la mayor mortalidad la presento el

servicio de cirugia con un 60%, segido por neurocirugia y medicina interna con un 485.

CONCLUSIONES

Capacitacion de personal medico y paramédico.

Implementacion de protocolos de manejo.

Implementacion de las diferentes escalas de severidad en el seguimiento de los
pacientes.

Registro de evolucion exhaustivo

Aunque los datos encontrados en estd revision son una guia importante sobre lo
realizado a este nivel en el HUN — HMP, es claro que faltan méas datos y registros en la

historia clinica como falla que debe ser corregida.
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ENCUESTA: CARACTERISTICAS MAS RELEVANTES EN LOS PACIENTES
QUE INGRESAN A LA UCI DEL HOSPITAL UNIVERSITARIO DE NEIVA -
HERNANDO MONCALEANO PERDOMO - CON DIAGNOSTICO DE SEPSIS.
DICIEMBRE 1998 - DICIEMBRE 2002.
VARIABLES SOCIO-DEMOGRAFICAS:
EDAD:

SEXO: M: F

PROCEDEDNCIA: 1° NIVEL___ 2°NIVEL___ 3°NIVEL__.
VARIABLES CLINICAS:

SERVICIO TRATANTE:
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INGRESO DESDE: URGENCIAS: SI NO TIEMPO DE

ESTANCIA
PISO: S NO TIEMPO DE

ESTANCIA

TIEMPO DE ESTANCIAEN UCI: HORAS_____ DIAS_____.

Dx DE INGRESO: CONFIRMADO: SI___NO___

Dx DE EGRESO:

CRITERIOS Dx DE SEPSIS: UTILIZADOS: SI___ NO___

1 CRITERIO___

2 CRITERIOS .
NINGUNO
FOCO INFECCIOSO

GERMEN AISLADO: SI__ NO__, METODO Dx. GRAM
CULTIVO

ESCALA APACHE: AL INGRESO: SI NO
AL EGERSO: SI NO

PATOLOGIAS ASOCIADAS: SI ___NO___

COMPLICACIONES: SI NO CUAL
MEDIDAS DE SOPORTE: VM- INOTROPIA

NUTRICION: ENTERAL
PARENTERAL

CONDICION AL EGRESO: VIVO MUERTO
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