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En noviembre del afio 2021 la Surviving Sepsis Campaign (SSC) o “Campafia Sobrevivir a la Sepsis% publieé una actua-
lizacién de sus recomendaciones y directrices de 2016. Posteriormente, hace varios afios, en elsmarcoydel CIMU 2022
(33 Congreso Mundial de Medicina de Urgencias) se revisé y analizé desde la perspectiva, del\médico de urgencias y
emergencias (MUYE) la Guia SSC de 2021. Los expertos que realizaron esa tarea también consensuaron y publicaron
algunos de los puntos clave que més interesaban y preocupaban a los MUYE en relacion, a, la” atencion del paciente
con infeccidn grave o sepsis en los servicios de urgencias hospitalarios (SUH), e identificaron distintas propuestas para
su mejora o resolucion por parte del GT-LATINFURG (grupo de trabajo latinoafmericano para la mejora de la atencion
del paciente con infeccién en urgencias) en lo que dio a conocer como “La Declaracién de Guadalajara”. En dicho
documento se desarrollaron las consideraciones y propuestas complementarias o alternativas a la Guia SSC de 2021.
La primera de ellas era “elaborar unas gufas orientadas a detectar, prevenir la progresion y atender a los pacientes
con infeccién grave y sepsis en los SUH". Desde entonces y gracias‘a, miltiples articulos originales de investigacion y
de revision publicados por GT-LATINFURG e INFURG-SEMES (grupo de éstudio de infecciones de la Sociedad Espafiola
de Medicina de Urgencias y Emergencias), hoy en dia existe cierta evidencia cientifica generada en los propios SUH o,
al menos, se ha revisado la existente teniendo en consideracién el papel de estos MUYE. El objetivo principal de este
documento de consenso como presentacion inicial/@ela primera propuesta de la Declaracion de Guadalajara es anali-
zar, desde la base de la practica clinica habittal, ‘€xperiencia, evidencia y perspectiva de los médicos de los SUH, algu-
nos de los puntos clave y distintas controvetsias'paravestablecer una serie de recomendaciones en la infeccion grave y
la sepsis mediante un consenso de expertos, basadas en la evidencia cientifica actual.

Palabras clave: Sepsis. Infeccién bacteriana. Servicios de Urgencias. Diagndstico. Pronéstico. Mortalidad. Prevencion.
Escalas de alerta temprana. Biomarcadores.*Lactato. Procalcitonina. Recomendaciones.

Recommendationsf/far the Identification and Initial Management of Patients
With Severe |nfection and Sepsis in Emergency Departments: GT-LATINFURG

In Novembef 2021, the Surviving Sepsis Campaign (SSC) published an update to its 2016 guidelines and
recommendations. Subsequently, during the CIMU 2022 (33rd World Congress on Emergency Medicine, held in
March 2022 in,Guadalajara, Mexico), the 2021 SSC Guidelines were reviewed and analyzed from the perspective of
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emergency physicians (EPs). The experts involved in this task also reached consensus and published several key points
of greatest interest and concern to EPs regarding the management of patients with severe infection or sepsis in
hospital emergency departments (EDs). These points included several improvement proposals developed by GT-
LATINFURG (Latin American Working Group for Improving Infection Care in Emergency Departments) and formally
presented in what became known as the “Guadalajara Declaration.” That document outlined complementary or
alternative considerations to the 2021 SSC Guidelines. The first proposal was to “develop guidelines aimed at
detecting, preventing progression, and managing patients with severe infection and sepsis in EDs.” Since then—and
owing to numerous original research studies and review articles published by the GT-LATINFURG and INFURG-SEMES
groups (Infection Study Group of the Spanish Society of Emergency Medicine)—we can now claim that there is
scientific evidence generated in EDs themselves, or at least that existing evidence has been reviewed while
considering the specific role of EPs. The main aim of this consensus document, as the initial presentation of the first
proposal of the Guadalajara Declaration, is to analyze—based on routine clinical practice, experience, available
evidence, and the perspective of ED physicians—several key issues and controversies in order to establish
recommendations through expert consensus grounded in current scientific evidence.

Keywords: Bacterial infection. Emergency Departments. Diagnosis. Prognosis. Mortality. Prevention. Early warhing
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Introduccién
Antecedentes y recuerdo historico

En noviembre del afio 2021 la Surviving Sepsis
Campaign (SSC) o “Campafia Sobrevivir a la Sepsis” pu-
blic6 una actualizacién de sus recomendaciones y direc-
trices de 2016'. La influencia que estas ejercen sobre
los médicos, centros, instituciones y organismos nacio-
nales e internacionales es evidente. Como lo es elssalto
de calidad en la atencién a los pacientes comdisfuncién
organica y compromiso vital originadospor, sep5is
cuando se utilizan sus recomendaciones'. Hoy en dia,
es reconocido que la SSC es un eje vertebrador-del pro-
ceso asistencial en la sepsis, que ha ¢onseguido trasmi-
tir la importancia de esta entidadsclifiica; la necesidad
de su deteccién precoz y4cofrectoytratamiento, asi
como de haber mejorado Su, prendstico’->.

Aunque, dichas directrices'se argumentan en la ma-
yoria de las ocasiones sebre ‘tecomendaciones “sélidas”
en opinién de sus autores;, pero basadas en evidencias
“débiles, muy débiles y a modo de declaraciones de
mejores practicas”’. "Por ello, como ya ocurrié tras la
publicaciéon del tercer consenso internacional de defini-
ciones dessepsis_y shock séptico (SS) (Sepsis-3)*, para el
especialista én medicina de urgencias y emergencias
(MUYE)yy reSto de especialistas implicados se reforzé la
existencia’de una prioridad que consiste en continuar
conylos trabajos e investigaciones que generen eviden-
¢iaclinica que puedan respaldar sélidamente las reco-
mendaciones existentes o aportar las que puedan surgir
de sus hallazgos?>.

La atencién a pacientes con sospecha o confirma-
cién de sufrir un proceso infeccioso en los servicios de
urgencias hospitalarios (SUH) se ha ido incrementando
significativamente en las Gltimas décadas, de forma que
hoy en dia suponen entre un 15%-20% de todos los
atendidos en dichos departamentos en Espafia y entre
el 15%-40% en SUH de los distintos paises de
Latinoamérica®. De este gran volumen de pacientes, en-

tre el 5-25%\sevetiquetan como sepsis-SS (segln los
distintos registros, criterios o definiciones utilizados en
cada pais)t. Ademas, se conoce que existe un infradiag-
nostico de, estos pacientes con infeccién grave y sepsis
enfel propio SUH?3. Estos datos ponen de manifiesto la
impottancia cuantitativa y cualitativa de los procesos
infeé€ciosos y de la sepsis en los SUH3.

Asimismo, en los Gltimos afios, tanto la incidencia
de la infeccion grave como su mortalidad intrahospita-
laria y a corto plazo (30 dias) se han ido incrementan-
do progresivamente>. Sin embargo, el espectro de
gravedad es muy amplio, desde una enfermedad aguda
leve hasta un proceso sistémico que condiciona la apa-
ricion de sepsis, SS o la existencia de una bacteriemia
asociada al proceso infeccioso. En estas Gltimas circuns-
tancias, la mortalidad puede alcanzar entre 10% y el
40%*>.

Los especialistas en MUYE conocen que, para clasifi-
car e identificar a aquellos pacientes con peor prondsti-
co, primero hay que realizar el diagnéstico de infeccion
grave o de sepsis en el SUH, entre mdltiples pacientes
con posibles procesos infecciosos y también con otros
diagnésticos que pueden simular una infeccién gra-
ve*5® Lo que no se sospecha, no se detecta, estratifica
y trata precoz y adecuadamente, y de esta forma, el
sindrome séptico tiene el camino despejado para pro-
gresar a estadios avanzados y, en ocasiones,
irreversibles®3.

En este escenario global, los SUH y los servicios de
emergencias médicas extrahospitalarios (SEM) represen-
tan un eslabén clave en la atencion del paciente con
infeccién grave (concepto que incluye tanto a los pa-
cientes que cumplen los criterios de sepsis, como aque-
llos con sospecha de bacteriemia o en situaciones espe-
ciales como en los inmunodeprimidos, ancianos y con
comorbilidad relevante)*?, ya que es donde se realiza la
sospecha clinica, la toma de muestras microbioldgicas y
el inicio del tratamiento individualizado, inmediato y
adecuado a cada paciente, lo que determinaré en gran
medida la evolucidn clinica del enfermo’321°, Asi, la
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A. Sospecha y deteccién Activar Confirmacion diagnéstica A. Eleccion y Deteccion y control Valoracién pronéstica
inmediata del paciente Cédigo Obtener: administracion del Foco SOFA y decision
con SEPSIS. Sepsis Perfil de sepsis del antimicrobiano destino

inmediato o precoz
B. Iniciar resucitacion

Hemocultivos Traslado a UCI precoz

Otras pruebas

B. Exploracion fisica,
valoracién

hemodindmica,
respiratoria y de la
consciencia.

Individualizada:
Fluidoterapia
Vasopresores

Figura 1. Cadena de la deteccion, prevencion de la progresion y atencién del paciente con sepsis en urgencias.
SOFA: Sequential-related Organ Failure Assessment; UCI: unidad de cuidados intensivos.

“cadena de la supervivencia de la sepsis” en los SUH se
transforma en la “Cadena de la deteccién, prevencion
de la progresion y atencioén del paciente con sepsis en
urgencias” que se pone en marcha en el triaje en el
“momento cero” con el paquete de medidas (bundle) a
aplicar de forma individualizada lo antes posible (Figura
1 Material suplementario https://revistaemergencias.
org/extra/5189.pdf)

Por todo ello, los MUYE desde hace afios demandan
unas guias mas centradas en los estadios iniciales de la
sepsis que representan cuantitativamente a muchos mas
pacientes en los que, actuando precoz y adecuadamen-
te, se puede evitar que aparezca la disfuncién orgénica o
revertirla. Y de esta forma conseguir que el paciente*ne
progrese a SS o una disfuncién multiorganica'3*°.

En el marco del CIMU 2022 (33 Congreso_Mundial
de Medicina de Urgencias celebrado en marzo.de 2022
en la ciudad de Guadalajara, México), sesrevisé.y anali-
z6 desde la perspectiva del MUYE la Gaia SSE€ de 2021.
Los expertos que realizaron esa tareastambién consen-
suaron y dieron a conocer algunes de los puntos clave
gque mas interesaban a los MUYE enyrelacion a la aten-
cién del paciente con sospeeha‘e confirmacién de in-
fecciéon grave o sepsis en 1os SUH, y elaboraron distintas
propuestas para su mejora 6 resolucién por parte del
GT-LATINFURG (gruposde trabajo latinoamericano para
la mejora de la_atencién del paciente con infeccién en
urgencias) quelse dieron a conocer en la “Declaracién
de Guadalajara”*En dicha publicaciéon se desarrolla-
ron las consideraciones y propuestas complementarias o
alternativas,ala Guia SSC de 2021. La primera de estas
fue ‘elaborar unas guias orientadas a detectar, prevenir
lanprogresion y atender a los pacientes con infeccion
grave 'y sepsis en los SUH3. A partir de ese momento y
gracias a multiples articulos originales de investigacion
y de revisiéon publicados por los grupos GT-LATINFURG
e INFURG-SEMES (grupo estudio de infecciones de la
Sociedad Espafiola de Medicina de Urgencias y
Emergencias), hoy en dia existe cierta evidencia cientifi-
ca generada en los propios SUH o, al menos, se ha revi-
sado la existente teniendo en consideracion el papel de
estos.

Evolucién de las defjpigiones operativas
(criterios) de sepsis

Sepsis-1: En,el afio 1992 se publicé el primer con-
senso del American College of Chest Physicians/
Society(of Critical Care Medicine que estableci6 el
concepto ‘de sindrome de respuesta inflamatoria sisté-
micag(SRIS) ‘€omo aquella que se origina ante una va-
riedad, de ‘agresiones clinicas graves y que se manifies-
ta como la presencia de dos o mas de los cuatro
siguientes criterios: 1) temperatura > 38°C o < 36°C;
2) frecuencia cardiaca > 90 latidos por minuto (Ipm);
3) frecuencia respiratoria > 20 respiraciones por minu-
to (rpm) o PaCO, < 32 mmHg; y 4) recuento de leu-
cocitos > 12.000/mm?3 o < 4.000/mm? o > 10% de
formas inmaduras (bandas).

Este mismo consenso definié sepsis como la existen-
cia de un SRIS originado por una infeccién, asi como el
concepto de sepsis grave (SG) como la existencia de
hipotension, hipoperfusién o disfuncién organica atri-
buible a la sepsis y el de SS ante la persistencia de hi-
potension arterial que no se recuperaba a pesar de la
resucitaciéon adecuada con fluidoterapia''.

Sepsis-2: En el aflo 2001, expertos de varias socie-
dades cientificas recomendaron que las definiciones de
sepsis, SG y SS del afio 1992 deberian mantenerse,
pero consideraron los criterios definitorios de sepsis in-
suficientes, por ser poco especificos. Asi, este consenso
aumenté la lista de criterios diagnésticos incluyendo
entre ellos a varios biomarcadores como herramientas
de ayuda para el diagndstico precoz de sepsis (lactato,
proteina C reactiva -PCR- y procalcitonina -PCT-)'2.

Sepsis-3: En febrero de 2016, el grupo de trabajo de
las definiciones de sepsis (Sepsis Definitions Task Force)
publicé las definiciones actualizadas de sepsis y SS
(Sepsis-3)° y, tras este, dos articulos con evidencia para
validar estas nuevas definiciones'*'*. Este consenso defi-
ne la sepsis como “una disfuncién orgénica causada por
una respuesta anémala del huésped a la infeccion que
supone una amenaza para la supervivencia”, lo que im-
plica una respuesta no homeostética del huésped a la
infeccién e incluye el concepto de disfuncién organica.
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Tabla 1. Escala SOFA (Sepsis- related Organ Failure Assessment)

Sist d Puntos
istema y marcador 0 ] > 3 2

Respiracion: PaO,/FiO, =400 <400 <300 < 200* < 100*
SatO,/FiO,** 221-301 142-220 67-141 <67

Coagulacion: Plaquetas: 10>/mm? > 150 <150 <100 <50 <20

Hepatico: Bilirrubina (mg/dl) <12 1,2-1,9 2-5,9 6-11,9 =12

Cardiovascular: Presion arterial (mmHg) PAM = 70 PAM < 70 DA<50DBT DA>5,1-150N/A=<0,1 DA>150N/A»0,1

Sist. nervioso central: ECG 15 13-14 10-12 6-9 <6

Renal: Creatinina (mg/dl) <1,2 1,2-1,9 2-3,4 3,5-4,9 =5

Diuresis (ml/dia)

<500 <200

Para definir los criterios clinicos que identifican los pacientes con infeccion y sepsis, es necesario una puntuacién SOFA inicial de = 2 parawfepresentar la

existencia de disfuncién organica.

*Respiratorio: las puntuaciones 3 y 4 se aplican solo si el enfermo recibe soporte ventilatorio.
**Si no se dispone de una gasometria arterial pero si de pulsioximetria, una SatO,/FiO, de 235 equivale a una PaO,/FiO, de 200,y una SatO,/FiO, de

315 equivale a una PaO,/FiO, de 300.

***Medicamentos vasoactivos administrados durante al menos 1 hora para mantener la PAM > 65 mmHg. Dosis de fdrmaces vasoactivos en mcg/Kg/min.
PAM: presion arterial media; DA: dopamina; N/A: noradrenalina/adrenalina; DBT: dobutamina; ECG: Escala Coma,de'Glasgow.
Adaptada de Singer M, et al. JAMA. 2016,315:801-10, y de Vincent JL, et al. Intensive Care Med. 1996,22:707-10:

Todo ello implica gravedad, necesidad de diagnéstico y
manejo precoz y, asimismo, convierte en superfluo el
término “sepsis grave”, del que se prescinde. Por su
parte, el término SS pasa a definir una subcategoria de
la sepsis en donde las anomalias circulatorias, celulares
y metabdlicas subyacentes son lo suficientemente pro-
fundas como para aumentar considerablemente la mor-
talidad y se identificara clinicamente por la necesidad
de vasopresores para mantener una presién arterial me-
dia (PAM) = 65 mmHg y por presentar un lactato san/
guineo = 2 mmol/l (18 mg/dl) a pesar de una adecua-
da reposicion volémica®.

Este consenso propone la escala SOFA {Sequential-
related Organ Failure Assessment)®'> (Tabla 1)"para ‘defi-
nir sepsis, que incluye una serie de criterios'elinicos, de
laboratorio y de manejo. Se asume que la puntuacién
SOFA basal es cero, en pacientes sin/disfuncién organi-
ca prexistente, mientras que, paraydefinir los criterios
clinicos que identifican los®pa€ientes con infeccién y
sepsis, recomienda emplear, un, cambio en la puntua-
cién SOFA inicial de 2 o maés puntos para representar la
disfuncién organica.

Otro conceptooperativo que se introduce es el
qSOFA (quick Sepsis-related Organ Failure Assessment)®
que, como no_requiere pruebas de laboratorio y se
puede realizar sapidamente en el triaje, se cre6 para la
identificacién‘despacientes en quienes se sospecha un
cuadro de sepsis con riesgo de mortalidad. De manera,
quef emylos”SUH, puede ser utilizado inmediatamente
paratevaluar la disfuncion de érganos, para iniciar o in-
tensificar la terapia en su caso y para considerar la ne-
cesidad de traslado a la unidad de cuidados intensivos
(UCI). En este sentido, Seymour et al.’®* concluyeron
que, en pacientes fuera de la UCI, la validez predictiva
de la puntuacién qSOFA = 2 para la mortalidad hospi-
talaria era significativamente mayor que la de los crite-
rios de SRIS y de la propia escala SOFA. El qSOFA se
considera positivo con dos o mas de los siguientes cri-
terios: 1) frecuencia respiratoria = 22 rpm,; 2) alteracién
de la consciencia con puntuacién =< 14 de la Escala del
Coma de Glasgow, y 3) presién arterial sistélica
(PAS) = 100 mmHg.

Importancia de™tq, deteccion precoz del paciente
con infeccign‘\grave y sepsis desde el triaje:
momentosgere, (bundle de reconocimiento)

El [diagndstico de sepsis en urgencias tiene multi-
ples barréras y es considerada por todos, incluida la
SS@20271, un reto dificil’3. Ademas de en las fases ini-
ciales'de la infeccién, existen situaciones y factores de
riesgo de infeccién grave como la edad avanzada, es-
tados posquirdrgicos recientes, heridas o lesiones cuta-
neas, estados de inmunosupresién, pacientes con can-
cer, diabetes mellitus, infeccién por VIH, etc., donde la
sintomatologia y los signos clinicos son menos expresi-
vos y variables, lo que hace mas dificil la sospecha de
sepsis®*'. De la misma forma, la presencia de fiebre
(como respuesta fisiopatolégica del sistema inmunolé-
gico al patégeno) puede o no estar presente, sobre
todo en edades extremas de la vida e
inmunodeprimidos’’.

Es muy importante identificar al paciente con sep-
sis para abordarlo de forma inmediata e impedir que
progrese a un estadio de mayor gravedad. Utilizar des-
de el “momento cero” los criterios de SRIS, qSOFA,
ambos u otras escalas de alerta rapida como la
National Early Warning Score 2 (NEWS-2)7'8 (Tabla 2),
asi como la inclusién de otros parametros clinicos des-
de el triaje y biomarcadores (como los clésicos lactato,
PCR, PCT y otros con menos evidencia y experiencia
clinica adn, pero con gran capacidad como la fraccién
medial de la proadrenomedulina -MR-proADM- o el
receptor soluble del activador del plasminégeno tipo
uroquinasa —suPAR-) se ha convertido en una estrate-
gia fundamental en la sospecha y confirmacién de
sepsis en los SUH™.

La primera recomendacién de la SSC 2021 aconseja
utilizar un programa de mejora de la deteccién y de
tratamiento precoces de la sepsis. Dicho programa pue-
de consistir en métodos manuales o el uso automatiza-
do de la historia clinica electrénica con alertas®. Es una
recomendacién “fuerte con evidencia de calidad mode-
rada para la deteccién y fuerte con evidencia de muy

"1

baja calidad para procedimientos estandar”’.
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Tabla 2. Escala NEWS-2 (New Early Warning Score)

B Puntuacion
arametros 3 2 ] 0 ] 2 3
Frecuencia respiratoria (rpm) =8 9-11 12-20 21-24 =25
Sat O, (%) =91 92-93 94-95 =96
Sat O, % (si hay fracaso respiratorio =83 84-85 86-87 88-92 con O, 93-94 95-96 =97
hipercapnico) con O, con O, con O, o con O, con O, con O,
= 93 con aire ambiente
Oxigenoterapia Si* No
Presion arterial sistélica (mmHg) =90 91-100 101-110 111-219 = 220
Frecuencia cardiaca (Ipm) =40 41-50 51-90 91-110 111-130 =131
Nivel de consciencia A C, VP U
Temperatura (°C) =35 35,1-36 36,1-38 38,1-39 = 39,1

*: registrar el tipo de dispositivo de aporte de oxigenoterapia (gafas nasales, mascarilla, reservorio, etc.).

INTERPRETACION: de 1 a 4 puntos (bajo riesgo: cuidados habituales, vigilar); si 3 puntos en uno solo de cualquiera de los parametros (riesgo evidente:
cuidados urgentes); de 5 a 6 puntos (riesgo medio: respuesta urgente); si = 7 puntos (riesgo alto: respuesta inmediata, valorarmedicina intensiva).

O,: oxigenoterapia; rpm: respiraciones por minuto; lpm: latidos por minuto; °C: grados centigrados; A: alerta; C: confusién{cuando,sea de nueva apari-

cién); V: respuesta a la voz; P: respuesta al dolor; U: no respuesta.

En el caso de pacientes con sospecha de sepsis: activar cddigo sepsis si 3 puntos en un solo parédmetro o si = 5 puhtos‘en el NEWS-2. Adaptada de

referencia 18.

En la actualidad, los sistemas de triaje son indispen-
sables para la clasificacién y priorizacion de los pacien-
tes en los SUH y SEM. El uso de programas de detec-
cién (manuales o automatizados) se han asociado con
una mejor adherencia a los paquetes de medidas de
sepsis junto con una reduccién de la mortalidad, con
un odds ratio (OR) de 0,66 y un intervalo de confianza
(IC 95%) de 0,61 a 0,72, en pacientes con sepsis y
SS2.

Por su parte, los sistemas electrénicos automatiza-
dos (SEA) consiguen una sensibilidad (Se) del 81% (IC
95%: 80-81) y especificidad (Es) del 72% (IC 95%:=72-
72%), y logran predecir sepsis 3-4 horas antes de“su
aparicion, por encima de los criterios de SRIS y SOFA%,
Sin embargo, en este Gltimo metanalisis referido enla
S§SC-2021, se incluyen solo estudios realizades en las
UCI, donde ya se cuenta con andlisis de, [aboratorio,
monitorizacién de signos vitales en»el<tiempe y valora-
cién de comorbilidades. Pero estos,neyhan sido evalua-
dos con pacientes de los SUH?2.

En el caso de los SUH, el primery!bundle de recono-
cimiento o momento cero”~debe, empezar en el triaje
con la activaciéon del cédigo sepsis para iniciar una es-
trategia de cribaje que permita identificar al paciente
con sepsis y estratificar su gravedad para favorecer el
tratamiento y lastransferencia de estos enfermos a la
UCI, asi como establecer un sistema de control durante
la espera en el SUH (conocido como retriaje) que per-
mita revaluar al ‘paciente si aparecen signos o datos de
alarma?>/Asi,%el cédigo sepsis se activara desde el mo-
mento que se detecte a los pacientes con signos de
disfuncion organica y sospecha clinica de infeccién'3¢.
En la practica clinica, en todo paciente con disfuncién
de 6rganos se debe investigar la existencia de una in-
feccion como causa de la misma, y en todo paciente
con sospecha o evidencia de infeccién se debe investi-
gar la posible existencia de disfuncién de 6rganos. La
activacion del cédigo sepsis supone el inicio de las me-
didas de diagnéstico y tratamiento de forma inmediata,
pendientes de la confirmacién diagnéstica, tanto en el
ambito extra como intrahospitalario’3¢.

Objetivo del documentojde consenso

El objetivo principal®de este documento de consen-
so (DC) comoyptesentacion inicial de la primera pro-
puesta de la Dedlaracién de Guadalajara (elaborar unas
guiashorientadas a detectar, prevenir la progresiéon y
atender‘a los»pacientes con infeccién grave y sepsis en
los SUH)? es analizar, desde la base de la practica clinica
habitual, experiencia, evidencia y perspectiva de los
médicos de los SUH, algunos de los puntos clave y dis-
tintas controversias para establecer una serie de reco-
mendaciones mediante un consenso de expertos basa-
das en la evidencia cientifica actual.

Metodologia

El proyecto estuvo dirigido por un comité cientifico
compuesto por 9 expertos en MUYE con conocimiento
y experiencia en la atencién clinica de pacientes con
infeccién grave y sepsis, asi como una dilatada trayec-
toria investigadora, procedentes de diferentes hospitales
representativos de Espafia y Latinoamérica (DEG, JGC,
REK, FJCG, AEG, JJGR, MJF, FLR y AJ)).

A través de FLAME (Federacion Latinoamericana de
Medicina de Emergencias) y SEMES (Sociedad Espafiola
de Medicina de Urgencias y Emergencias) se convocé a
un grupo de 70 expertos en MUYE de distintos centros
hospitalarios a final del afio 2022, representando a un
total de mas de 50 hospitales de 19 paises de habla
hispana y portuguesa (Disponible Informaciéon de auto-
res y revisores en Tabla Suplementaria 1 en: https://re-
vistaemergencias.org/extra/5189.pdf

Fases (Figura 2)

En la primera, se formé el comité cientifico durante los
3 meses posteriores a la publicacion de la Declaracién de
Guadalajara al inicio de 20233, se estableci6 el disefio ge-
neral del proyecto y se llevé a cabo una revisién bibliogra-
fica exhaustiva sobre las guias de practica clinica y, en es-
pecial, de la SSC de 2021" y las conferencias de Consenso
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Declaraciéon de Guadalajara 2022

’ Constitucién comité cientifico (CC) ‘
o Disefio del
w ’ isefio del proyecto ‘
(%2}
< ’Revisién bibliogréfica de la SSC-2021 y otras GPC‘
L
’ Elaboracion de las 50 preguntas PICO ‘
—— e o = e e o = o= = = =2023
N
v
(]
é’ ’ Seleccion de 20 preguntas PICO por el CC ‘
L
v
o™ ” ,
Elaboracién y publicacion
g de las 15 revisiones sistematicas y 5 narrativas 2024
(3]
L
il el Al

[Revisién del DC por expertos de FLAME-SEMES y externos l

Andlisis y discusién de los resultados y conclusiones de las
< revisiones por parte del CC: elaboracién recomendaciones
(0] ’ Redaccién del Documento de Consenso ‘
v 2025
(3]
L

’ Publicacién DC recomendaciones del GT-LATINFURG ‘

Figura 2. Descripcion de las fases del proyecto.

SSC-21: Surviving Sepsis Campaign de 2021; GPC: guias de practica
clinica; PICO: Poblacién/paciente, Intervencién, Comparador, y
Outcomes/desenlaces; CC: Comité Cientifico;, FLAME: Federacién
Latinoamericana de Medicina de Emergencias; SEMES:, Sociedad
Espafiola de Medicina de Urgencias y Emergencias.

Sepsis-1"", Sepsis-2'2 y Sepsis-3°. Esta fevision recopild in-
formacién crucial sobre la existencia 0.no de evidencia
cientifica en el manejo clinicosdedla infeccién grave y sep-
sis especificamente en los SUH: “Esteyperiodo culminé con
la creacion de un documento de 50 preguntas de investi-
gacién siguiendo las reedmendaciones del formato PICO
(Poblacion/Pacientemlntervencion, Comparador y
Outcomes/desenlaces.en espariol) que buscarian evaluar el
tratamiento actual y“las areas de mejora en los SUH.
Asimismo, sefasumieron o se consensuaron de forma una-
nime las definiciones, criterios y conceptos que pudieran
ser controvertidos para homogeneizar términos y poder
disefiamlassblsquedas bibliogréficas. Disponible Glosario
de términos (Tabla Suplementaria 2) en: https://revistae-
mekgencias.org/extra/5189.pdf

En la segunda, los nueve miembros del comité cienti-
fico eligieron y consensuaron, a través de un sistema de
puntuacién individual de cada pregunta, 20 de las 50
iniciales, al considerar que eran las mas relevantes y
transcendentes para la atencién inicial de los pacientes
en los SUH. De estas, las 15 primeras preguntas que se
muestran en la Tabla 3 se desarrollaron segln se descri-
be mas adelante en la tercera fase. Para las 5 restantes
(de la 16-20) se realiz6 una revision sistematica o narrati-
va (seguln la existencia o no de resultados que cumplie-
ran los criterios de inclusién que se describen en la Tabla

4, o bien porque al tratarse de pacientes con SSy ya
existir una evidencia sélida con la que el comité cientifi-
co estaba de acuerdo, se opté por incluirlas a modo de
discusién narrativa) que se incluy6 en la discusién de
preguntas PICO relacionadas o bien directamente en el
apartado final de recomendaciones. En estos casossse
conté siempre con un consenso unanime por partesde
los miembros del comité cientifico y de los revisotes 4n*
ternos y externos (Tabla suplementaria 1 https://revistae-
mergencias.org/extra/5189.pdf).

La tercera fase se desarroll6 durante 12 meses 'y en ella
se organizaron distintos grupos de trabajo, liderados por un
miembro del comité cientifico cadawino de ellos, que hicie-
ron una revision exhaustiva de cada preglnta. Siempre que
se encontraron articulos que curaplieran‘los criterios de in-
clusion se realizd una revisionysistematica (RS) con base en
lo establecido por la flista’ de”la declaracién Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses
(PRISMA)'3. Para ello,, se realiz6 una busqueda bibliografica
al menos entlas bases de datos de PubMed, Web of Science,
EMBASE, Lilacsy,Cochrane, Epistemonikos, Tripdatabase y
ClinicalTrials.gow. ditigida a localizar articulos de acuerdo con
cada pregunta PICO en los pacientes adultos con sepsis
dtendidosfen los SUH. La estrategia de cada busqueda
combiné-los términos o descriptores apropiados junto con
(lafection OR Bacterial Infection OR Sepsis) AND (Emergencies
OR"Emergency OR Emergency Department) desde el 1 de
enero de 2010 hasta al menos el 31 de diciembre de 2023.
Finalmente, en todas las secuencias de blsqueda se priorizé
la inclusién de RS, RS-metanalisis, estudios clinicos aleatori-
zados (ECA) y estudios de cohortes. Algunas de estas RS se
registraron en PROSPERO (registro prospectivo internacio-
nal de revisiones sistematicas). El nimero de registro de las
RS que adn no han sido publicadas se encuentra en este
DC, el resto se puede consultar en los articulos referencia-
dos. En los casos donde no se encontré ninguna evidencia
cientifica que cumpliera con los criterios de inclusién comu-
nes para todas las revisiones (Tabla 4), se realiz6 una revi-
sién narrativa.

La seleccién de los articulos se determiné utilizando las
fases del método PRISMAZ?: 1) identificacion, 2) cribado,
3) elegibilidad (idoneidad) y, 4) inclusién definitiva de arti-
culos en la revision. Para valorar la calidad del método
empleado y el riesgo de sesgos de los posibles articulos fi-
nalmente incluidos se eligieron distintas herramientas se-
gun el tipo de articulo, realizando una valoracién indivi-
dual por dos revisores y consensuando las decisiones:

- En el caso de incluir alguna de las RS y metanalisis
analizadas en la fase de elegibilidad se utilizé la herra-
mienta AMSTAR 2 (A MeaSurement Tool to Assess
Systematic Reviews)** para la evaluacién del riesgo de
sesgos y la calidad.

— Para los estudios de cohortes incluidos en las RS se
utilizé la Newcastle-Ottawa Scale (NOS)?.

— RoB2 (Risk of Bias in randomized trials 2)? se usé para
la evaluacion de los ensayos clinicos randomizados inclui-
dos fueron valorados en relacién al riesgo de sesgos.

— ROBINS | (Risk Of Bias In Non-randomized Studies-
of Interventions)*” se usé para la evaluacién de ensayos
clinicos no randomizados.
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Tabla 3. Relacion de las 20 preguntas PICO seleccionadas por los autores para pacientes adultos con sospecha de infeccion grave o

sepsis atendidos en el servicio de urgencias hospitalario

1. En pacientes adultos con < 65 afos de edad, ;la escala gSOFA comparada con los criterios de SRIS, NEWS-2 y otras escalas/modelos (qSOFA-
lactato, qSOFA-procalcitonina, SOFA-suPAR, qSOFA-proADM, SRIS-procalcitonina, SRIS-lactato), es un mejor predictor de sepsis para la evaluacion
inicial?

2. En pacientes = 65 afios de edad, ;la escala qSOFA comparada con los criterios de SRIS, NEWS-2 y otras escalas/modelos (qSOFA-lactato, gSOFA-
procalcitonina, qSOFA-suPAR, qSOFA-proADM, SRIS-procalcitonina, SRIS-lactato), es un mejor predictor de sepsis para la evaluacion inicial?

3. ¢El uso del lactato sérico en comparacién con su no utilizacion mejora la precision de la prediccién prondstica y mala evolucién clinica en el SUH?

4. ;El uso de la procalcitonina en comparacion con su no utilizacién mejora la precision de la prediccion diagndstica de infeccién bacteriana en los
SUH?

5. En pacientes con el diagnéstico clinico de infeccion y con sospecha de presentar bacteriemia, ;el uso de la procalcitonina en comparacién ¢6n'su
no utilizacién mejora la precision de la prediccién diagnéstica de bacteriemia en los hemocultivos extraidos en los SUH?

6. En pacientes con el diagnéstico clinico de infeccién y con sospecha de presentar bacteriemia, ;el uso de otros modelos predictivos en<€omparacion
con la escala/modelo de Shapiro mejora la capacidad de prediccién de bacteriemia de los hemocultivos extraidos en los SUH?

7. A qué pacientes se les deberia extraer hemocultivos en el SUH, por el impacto que un aislamiento microbiolégico representarfaqpara sujprondstico,
evolucion y mortalidad?

8. ¢El uso de técnicas moleculares de diagnéstico microbiolégico asociadas a la extraccion de hemocultivos es més eficaz y seguro?

9. ¢{La administracién precoz de la antibioterapia empirica (< 3 horas desde la llegada al triaje del SUH) en comparacién cen la néadministracién o
una administracién diferida (= 3-6 horas) es mas segura y eficaz, de forma que puede mejorar la evolucién clinica (akdisminuir la progresion a
shock séptico), la mortalidad a corto y largo plazo, asi como la aparicién de complicaciones, o la reduccién de la estanciashospitalaria y de ingreso
en medicina intensiva?

10. En la sospecha o confirmacion de sepsis, jes la solucion salina comparada con los cristaloides balanceados/Ringer Lactato/coloides/albdmina/
gelatinas, mas efectiva y segura?

11. En la sospecha o confirmacion de shock séptico, jes la solucion salina comparada con los cristaloides balaneeados/Ringer Lactato/coloides/
albimina/gelatinas, més efectiva y segura?

12. Sospecha o confirmacién de shock séptico y con indicacion de iniciar tratamiento con vasopresor, ;la neradrenalina comparada con la dopamina/
adrenalina/vasopresina/otros, es mas eficaz y segura?

13. En pacientes con sospecha o confirmacion de shock séptico y con indicacion de iniciar gratamienteicon vasopresor, ;su administracion por catéter
venoso periférico en comparacion con la administracién por catéter venoso central, es eficaz y,segura?

14. Sospecha o confirmacion de shock séptico con indicacién de iniciar tratamiento con yasopresor, ;la administracién de vasopresores de forma
precoz comparada con la administracion tardia, es mas eficaz y seguro?

15. La deteccién y el control precoz del foco (menos de 6 horas) en comparacion con‘elno control del foco o control del foco diferido (mas de 6-12
horas), ;es mas seguro y eficaz, de forma que puede mejorar la evolucion cliftica (sin progresar a shock séptico), mortalidad, complicaciones,
estancia hospitalaria, necesidad de ingreso en Medicina Intensiva?

16. Ante la sospecha de sepsis, ;la utilizacién de un equipo multidisciplinar de sepsis® “cédigo sepsis” comparada con la no utilizacién es mas eficaz y
seguro?

17. Ante la sospecha/confirmacion de shock séptico, ;la terapia antibiética empirica precoz comparada con el inicio no precoz es mas eficaz y seguro?

18. Sospecha de sepsis/infeccién grave, jel uso de técnicas moleculares de"diagndstico microbiolégico asociadas a la extraccion de hemocultivos es
més costo-efectivo?

19. Sospecha o confirmacion de shock séptico que inicien tratamiente®€on vasopresores ;el nivel de presion arterial media (PAM) mayor a 65 mmHg
comparada con PAM < 65 mm Hg es mas eficaz y segliro?

20. Sospecha o confirmacién de shock séptico ;el ingreso,pfecdz del paciente en la unidad de cuidados intensivos comparado con el ingreso no precoz
es mas eficaz y sequro?

PICO: Poblacién/paciente, Intervencién, Comparader y Outcomes/desenlaces; SUH: servicio de urgencias hospitalario; qSOFA: quick Sepsis Related Organ

Failure Assessment; SRIS: sindrome de respuesta inflamatoria sistémica; NEWS-2: National Early Warning Score 2; suPAR: receptor soluble del activador del

plasmindégeno tipo uroquinasa; proADM: pro-adrenomedulina.

Tabla 4. Criterios de inclusion ysexclusion del grupo GT-LATINFURG para elaborar las revisiones sistematicas y narrativas

CRITERIOS DE INCLUSION:

- Pacientes con mas de 14 afios atendidos en el SUH con la sospecha o confirmacion de un proceso infeccioso originado en la comunidad con o sin
criterios de sepsis tanto pohla conferencia de Consenso de 2001 (Sepsis-2)'? con 2 o més criterios del SRIS"', como por la Conferencia de Consenso
de 2016 (Sepsis-3)° con 246 mias criterios de qSOFA.

— La valoracién clinied;¥a extraccion de las muestras para la analitica, asi como de los hemocultivos y otros estudios complementarios y microbiolégicos
se deben haber hecho € la primera atencién del paciente en el @mbito del SUH, siempre antes de 24 horas desde que el paciente llegé al hospital.

- La indicaciénsde)las‘actiaciones, medidas o variables estudiadas en cada pregunta de investigacion deben ser hechas en el SUH.

- Los estudios debenyproporcionar una descripcién de los grupos de pacientes con y sin la intervencién estudiada, asi como de las variables
demogpréficas,‘epidemioldgicas y clinicas.

CRITERIOS/DEEXCLUSION:

- Pacientes en edad pediatrica (= 14 afios) o pacientes mixtos (pediatricos y adultos).

~Pacientes atendidos o valorados en otros servicios y entornos (medicina intensiva-criticos, postquirirgicos, hospitalizacién, atencién primaria) o en un
entorno distinto al SUH o en entornos mixtos (SUH mas otros servicios).

= Pacientes con el diagndstico de shock séptico en la primera valoracién del paciente en el SUH o pacientes mixtos (con sepsis y shock séptico) segiin
definiciones y criterios tanto de la Conferencia de Consenso Sepsis-2 como de la de Sepsis-3¢.

— Posible origen nosocomial del proceso infeccioso.

— Articulos con baja potencia o0 muestra considerada limitada (escaso nimero de episodios de infeccion bacteriana/sepsis o de la variable dependiente
elegida).

- Estudios de casos y controles, revisiones narrativas, informes de casos, editoriales, comentarios o puntos de vista, cartas al director, resimenes de
reuniones o congresos, asi como presentaciones de carteles/posters.

GT-LATINFURG (grupo de estudio Latinoamericano para la mejora de la atencién del paciente en los servicios de urgencias auspiciado por SEMES y

FLAME); SUH: servicio de urgencias hospitalario; SRIS: sindrome de respuesta inflamatoria sistémica; qSOFA: quick Sepsis Related Organ Failure Assessment.

Elaboracion propia.
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— AGREE Il (Advancing guideline development, repor-
ting and evaluation in healthcare)?® se usé para la valora-
cién de Guias de Practica Clinica.

— GRADE (Grading of Recommendations Assessment,
Development and Evaluation)® se usé para la evaluacién
de la certeza de la evidencia.

4. Finalmente, en la cuarta fase, el comité cientifico
se reunié en distintas ocasiones para poner en comin y
analizar las distintas revisiones y las conclusiones de to-
das ellas, definiendo unas recomendaciones iniciales por
los distintos grupos que analizaron cada pregunta
PICO, para consensuarlas posteriormente entre todos
los miembros del comité cientifico.

Dado que el tiempo de revisién y los resultados en-
contrados para cada pregunta PICO varié mucho, du-
rante el aflo 2024 y hasta el 31 de julio de 2025 se
fueron publicando las revisiones sistematicas o articulos
especiales de revision narrativa de cada una de ellas.
Ademas, para las 20 preguntas, se hizo una bisqueda
complementaria desde la fecha de cierre de cada revi-
sién hasta el 31 de julio de 2025 con la misma estrate-
gia de blsqueda original. Estos nuevos resultados,
cuando se encontraron, se unieron a la discusién y re-
daccién de cada pregunta PICO cuando los miembros
del comité cientifico lo consideraron relevante.

Como resultado final se redacté este manuscrito, re-
visado y aprobado por todos los miembros del comité
cientifico y por el resto de autores (integrantes de los
grupos de las preguntas). Finalmente, el DC ha sido re-
visado y discutido por el grupo de revisores internos
que engloban a representantes de SEMES y de todas las
sociedades de los paises integrantes de FLAME, y=por
los expertos externos de otras sociedades cientificas de
urgencias y emergencias pertenecientes a otros paises,
y por expertos de reconocido prestigiosindependientes
y de otras especialidades afines agda,MUYE (Tabla suple-
mentaria 1 https://revistaemergencias.org/extra/5189.

pdf).

Preguntas PICOfyweeomendaciones
Pregunta PICO 1

En pacientes,adultos con < 65 afios de edad, ;la es-
cala gSOFA comparada con los criterios de SRIS, NEWS-
2 y (otras eScalas/modelos (qSOFA-lactato, qSOFA-pro-
calcitonina, qSOFA-suPAR, qSOFA-proADM,
SRIS-procalcitonina, SRIS-lactato), es un mejor predictor
de_sepsis para la evaluacién inicial?

Recomendacién

Para pacientes adultos < 65 afios no utilizar qSOFA
como la Unica herramienta predictora de sepsis (tanto
para el diagnéstico como para su pronéstico). Se debe
sospechar sepsis (y por tanto activar el cédigo sepsis y
comenzar con el bundle de reconocimiento desde el tria-
je) en aquel paciente con sospecha o confirmacién de
infeccién que presente qSOFA = 2 o SRIS = 2 o NEWS-2
=5 (o 3 puntos en una variable). Ademas, para el diag-

ndstico de sepsis o infeccion grave, una PCT = 0,51 ng/
mL refuerza la sospecha de infeccién bacteriana y un
lactato = 2 mmol/L de peor pronéstico.

Antecedentes

Tras la publicacién en el afio 2016 de las nugvas
definiciones de Sepsis-3¢, han ido creciendo las conr6-
versias iniciales existentes y se ha cuestionado fla“efecti*
vidad del qSOFA como regla (til para detectar‘a los'pa-
cientes con sospecha de sepsis en los SUH, ast como de
la sustitucién de los criterios clasicos dé sepsis’™. Desde
entonces, se han publicado miltiples,estudios (RS y RS-
metaandlisis) que evaltdan la capacidad'de deteccion del
paciente con sepsis del qSOFA y otras”escalas y mode-
los3%-35, como el SRIS" o la NEWS-28,

Precisamente, la SSC 2021 recomienda no utilizar la
escala qSOFA como Unica herfamienta de deteccién de
sepsis en comparacién €on_otras escalas o criterios como
son SRIS, NEWS .e=MEWS. Se trata de una “recomenda-
cién fuerte ¢on levidencia de calidad moderada”’.

El qSOFA ‘en fa=Sepsis-3 se identific6 como un pre-
dictor de, malypronéstico en pacientes con infeccién co-
nocida=o sespechada, pero no se realizé ningln analisis
paralrespaldar su uso como herramienta de criba-
do%>™=Ademas, ya las primeras RS-metandlisis publica-
dos demostraron que un qSOFA = 2 era mas especifico
pero menos sensible que cumplir dos de los cuatro cri-
terios del SRIS para la identificacién temprana de la dis-
funcién organica inducida por la infeccién3®3. Solo el
25-27% de los pacientes con qSOFA = 2 detectados en
el SUH presentaban un proceso infeccioso'3.

Desde entonces, multiples metandlisis han compara-
do la precision del qSOFA y de los criterios del SRIS en
la evaluacién inicial del paciente con sospecha de infec-
cién33%35, observandose resultados discrepantes que po-
drian estar relacionados con la heterogeneidad de las
poblaciones estudiadas. En general, los resultados
muestran una Se inferior del qSOFA (25-43%) respecto
al SRIS (75-88%) en relacién con el diagnéstico de sep-
sis provocada por infeccién, que podria condicionar
una menor capacidad para la deteccién en los SUH de
pacientes potencialmente graves*3*3. Por otro lado, en
relaciéon exclusivamente a la capacidad de pronosticar
mortalidad a corto plazo, qSOFA tiene baja Se (60%) y
una moderada Es (77%), mientras que el SRIS tiene una
Se (88%) superior al qSOFA pero con una Es solo del
25%, lo que respaldaria su uso como cribaje para la
deteccién de pacientes con posible sepsis y como indi-
cacion de inicio de tratamiento30-35,

En realidad, ni SRIS ni qSOFA son las herramientas
ideales para el SUH y ambas tienen sus limitaciones's,
como también las tienen la NEWS-2 o MEWS en rela-
cién a la capacidad predictiva de mortalidad®'°.

En este escenario, muchos especialistas en MUYE
han intentado buscar durante afos una definicion que
consiga una Se y Es 6ptimas tanto para su deteccion
precoz (diagnéstico), asi como para estratificar el riesgo
y mortalidad (pronéstico), las cuales permitan al clinico
establecer una rapida actuacién en los SUH231°. Las pri-
meras definiciones (Sepsis-1 y Sepsis-2) condicionaban
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el diagnéstico a la presencia de una respuesta fisiologi-
ca ante distintas agresiones (SRIS) y la sospecha o pre-
sencia demostrada de una infeccién''2. Estas definicio-
nes se confirmaron como bastante sensibles pero poco
especificas, lo que justificé la necesidad de la apariciéon
del consenso Sepsis-3'3, en el que se estipulaba el dafio
organico como eje central de la nueva definicion de
sepsis y, por tanto, la probabilidad de que el paciente
fuera a fallecer. En este sentido, hoy en dia el uso de
unas u otras escalas como definicién de sepsis, o sus
combinaciones es muy variable en los SUH y no hay un
consenso claro*3¢. Asi, en el afio 2025, existe una gran
polémica sobre qué criterios son los mas indicados para
definir y diagnosticar sepsis en los SUH en los paises del
entorno latinoamericano y europeo, lo que influye en la
gran variabilidad existente y de los resultados obtenidos
y estimados?336.

En esta bisqueda de unos nuevos criterios diagnos-
ticos, se estan estudiando distintas propuestas con va-
riables facilmente obtenibles en los SUH. Desde hace
afios se postulan combinaciones de las variables de las
escalas que habitualmente se utilizan entre ellas (SRIS,
gqSOFA, NEWS-2, MEWS)"374° o junto con los biomar-
cadores (BM) con resultados ya contrastados desde
hace afios (lactato y PCT)**” y otros muy prometedo6-
res, aunque no disponibles habitualmente en los SUH(a
la cabeza MR-proADM, suPAR, presepsina, Interléucinas
6y 8)7.

Resumen de la evidencia encontrada

En la Tabla 5 se describen las caracteristicas de las
cinco RS-M3%5861 incluidas en la eValuacion ‘de la pre-
gunta PICO 1 que cumplian con los criterios expuestos
anteriormente en la Tabla 4. Porsotra parte, se han en-

Tabla 5. Caracteristicas de las revisiones sistematicas y metandlisis incluidos en la revision de la pregunta PICO 1

Referencia d Disef\o I?acieptes Objetivo Resultados Conclusiones y comentarios de los
el articulo incluidos autores
Jiang J, RS-M con 52.849  Comparar qSOFA = 2 tuvo RR combinado de 4,55 (IC 95%: qSOFA = 2 fue mas especifica, pero
etal. estudios capacidad 3,38-6,14). SRIS = 2 mas sensible.
2018 prospectivos y de predecir SRIS = 2 un RR combinado de 2,75 (IC 95%: qSOFA y SRIS tienen limitaciones
[58] retrospectivos mortalidad 1,96-3,86). como herramientas Gnicas de
entre qSOFA y estratificacién del riesgo para
SRIS. pacientes con infecciones en el
servicio de urgencias.
Ruan H, RS-M con 35.756  Comparar Para qSOFA la Se fue0,43(IC 95%: 0,32-0,54) y Es  qSOFA tenia una mayor especificidad,
etal 16 estudios capacidad de 0,89 (IC 95%: 0,84-0,93)'y para SRIS de 0,8 (IC  pero una menor sensibilidad
2022 prospectivos de predecir 95%: 0,73-0,86) y 0,39 en comparacion con SRIS en
[59] mortalidad (IC 95%: 0,340,5) respectivamente. la prediccién de la mortalidad
intrahospitalaria EI ABC-CORfué para q SOFA de 0,76 hospitalaria en los pacientes del SUH.
entre qSOFAy  (IC 95%70,72-078) y para el SRIS de 0,67 Sin embargo, el uso de SRIS en el SUH
SRIS. (IC del 95%:10,62-0,72). no puede sustituirse por completo.
Wang C,  RS-M con 62.338  Comparar - qSOFA*tuvo la Es mas alta y la Se més baja: Es de  qSOFA mostré una mayor precision
etal. 26 estudios capacidad 0,82 (IC 95%: 0,76-0,86) y Se de 0,46 (IC 95%:  pronéstica global que SRIS y NEWS.
2022 prospectivos y de predecir 0,39-0,53).
[60] retrospectivos mortalidad =SRIS tuvo la Se més alta y la Es mas baja: Se de Pero, ningun sistema de puntuacion
entré qSOFA, 0,82 (IC 95%: 0,78-0,85) y Es de 0,24 tiene una Se y Es dptimas para
SRIS y*NEWS, (IC 95%: 0,19-0,29). predecir mortalidad en pacientes con
— NEWS tuvo una Se y una Es intermedias: Se de sospecha de sepsis.
0,73 (IC 95%: 0,63-0,81) y Es de 0,52
(IC 95%: 0,39-0,65).
— qSOFA mostré una mayor precision prondstica
global que el SIRS y el NEWS al comparar las
ABC-COR.
Svendsen M, RS con 5 8.944  Comparar SRIS mostré mayor Se (entre 56,4% y el 86,3%) que qSOFA = 2 fue més especifica, pero
etal. estudios capacidad de  gSOFA, SRIS = 2 mas sensible.
2023 prospectivos'y. predecir sepsis  (entre 16,7% y el 48,6%) mientras que qSOFA qSOFA es la herramienta de cribado
[61] retrospectivos entre gSOFAy  mostré mayor Es (entre 89,1% y el 98%) que el SRIS mas adecuada para enfermeria para la
SRIS. (de 18,8% a 86,4%). precision pronéstica en la deteccion
El valor predictivo positivo de qSOFA fue superior,  de sepsis en el SUH.
mientras que hubo una ligera desviacién en el valor
predictivo negativo entre gSOFA y SRIS.
ChuaWL/._RS-M con 52.474  Comparar Para predecir diagnéstico de sepsis: NingUn sistema de puntuacién
etal. 10 estudios capacidad de - qSOFA tuvo la Es mas alta y la Se més baja: Es de  de forma aislada tiene una Se y Es
2024 prospectivos y predecir sepsis 94 (IC 95%: 86-98) y Se 37 (IC 95%: 20-59). 6ptimas para predecir sepsis y su
[39] retrospectivos y la mortalidad - SRIS tuvo la Se més alta y la Es més baja: Se de 70  mortalidad.

hospitalaria
entre qSOFA,
SRIS Y NEWS.

(IC 95%: 49-85) y Es de 62 (IC 95%: 41-80).
— NEWS tuvo una Se y una Es intermedias: Se de 58
(IC 95%: 47-68) y Es de 84 (IC 95%: 69-93).
Para predecir mortalidad hospitalaria:
Los resultados fueron similares para el resultado
secundario de mortalidad hospitalaria.

RS: revision sistemética; M: metanalisis; RR: riesgo relativo; IC 95%: intervalo de confianza al 95%; qSOFA: quick Sepsis Related Organ Failure Assessment;
SRIS: sindrome de respuesta inflamatoria sistémica; NEWS-2: National Early Warning Score 2; SUH: servicio de urgencias hospitalario; ABC-COR: area bajo
la curva de la caracteristica operativa del receptor; Se: sensibilidad; Es: especificidad.
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contrado otros estudios que cumplen los criterios de in-
clusion. Entre estos, Mellhammar et al.* publican que
NEWS-2 obtiene mejor rendimiento que qSOFA para la
deteccién de sepsis con disfuncién orgénica y la morta-
lidad. Asimismo, Usman et al.®* y Churpek et al.** con-
firman la superioridad del NEWS-2 sobre el qSOFA para
el diagnéstico de sepsis y la mortalidad, respectivamen-
te. En esta linea, Oduncu et al.*° obtienen una mayor
Se del SRIS, Es del gSOFA y un mayor rendimiento glo-
bal del NEWS-2.

Otra RS-M recientemente publicada (pero que solo
incluye parcialmente estudios con pacientes del SUH)
por Moncada-Gutiérrez et al.*> confirma que al afiadir el
lactato al gSOFA (LgSOFA) se mejora su capacidad pre-
dictiva de mortalidad hospitalaria, con un érea bajo la
curva de la caracteristica operativa del receptor (ABC-
COR) de 0,807 (IC 95%: 0,783-0,831) con Se de 61%
(IC 95%: 60-63) y Es del 81% (IC 95%: 80-81). En este
sentido, Shah et al.®®, en un estudio con 933 pacientes
graves (mortalidad del 21% e ingreso en UCI del 56%),
comprobaron que los pacientes con SRIS = 2 y una
PCT = 2 ng/mL tenian de forma significativa una mayor
mortalidad (32% vs 16%) y mayor tasa de ingresos en
UCI (76% vs 47%%) que los pacientes con SRIS = 2
con PCT < 2 ng/mL (p < 0,0001). En el caso del qSOFA,
aunque la tendencia fue la misma, no hubo diferencias
significativas al afadir la PCT = 2 ng/mL.

Dos estudios multicéntricos y prospectivos relevan+
tes del grupo INFURG-SEMES que incluyeron 4.439
pacientes, con una mortalidad a 30 dias del 103%,
demostraron que al incorporar la PCT y elylactato Se
mejoraba el rendimiento de las escalas SRIS"y,qSOFA
para el diagnéstico de infeccion bacterianaly bacterie-
mia, asi como el pronéstico de mortalidad a 30 dias.
En primero de ellos*, el modelo SRIS = 2 mas
PCT > 0,5 ng/mL mejora el rendimiento diagnéstico
de confirmacién microbiol6gicaly bacteriemia con un
ABC-COR de 0,890 (IC 95%:70,880-0,901) y Se 79%
(IC 95%: 76-82) y Es 85% (84-87), mientras que el
mejor resultado para predecir mortalidad se consigue
al incorporar un lactato'= 2 mmol/L al qSOFA = 2,
con un ABC-COR de 0,738 (IC 95%: 0,880-0,901) y
Se 60% (IC 95%: 55-65) y Es 91% (90-92). El segun-
do estudio?, obtiene resultados similares a los de
Seymoupget ‘al.'3"en el mismo articulo que validé el
gSOFA dondg se publicé que la mortalidad hospitala-
ria_ de los pacientes qSOFA = 1 con concentraciones de
lactato sérico = 2 mmol/L era similar a la de los pa-
cientes con qSOFA = 2. De forma que qSO-
FA =1 + lactato = 2 mmol/L mejora significativamente
el poder predictivo conseguido de forma individual
por qSOFA =1, con un ABC-COR de 0,66 (IC 95%:
0,63-0,69), Se 68 (IC 95%: 61-75) y Es 70 (IC 95%:
67-73) y llega a ser muy similar al de qSOFA = 2
(ABC-COR 0,66 vs 0,69; Se 68 vs 51; Es 70 vs 85).

Comentarios

Se han publicado distintas RS-M sobre la capacidad
que tienen algunos BM de predecir el diagnéstico de
sepsis de forma aislada que, en ocasiones, obtienen

rendimientos similares o superiores a las escalas qSOFA,
SRIS o NEWS-2. Es el caso de la PCT%¢, |a presepsi-
na***’, la MR-proADM>’, el suPAR¢ o el ancho de distri-
bucién de los monocitos (MDW)%8¢,

Ademads, recientemente se han publicado estudios$
con “BM emergentes” como el de Rafael-Gonzalezyet
al.®, donde la MR-proADM presenta una gran capaci-
dad para predecir mala evolucién clinica (progresionw=a
SS o ingreso en UCI) y mortalidad a los 30 dias mayor
a la de PCT, lactato, PCR y las escalas clinicas gqSOFA,
SRIS, NEWS-2. El modelo conibinado (MR-
proADM = 2,1 nmol/L + NEWS-2 =,5) mejora la predic-
cién tanto de MR-proADM comorde las escalas clinicas
de forma significativa. Por su parte,yRubio et al.>> con-
cluyen que suPAR presentafUna capacidad prondstica
de mortalidad a los 30 dias‘superior al resto de BM y el
modelo combinado qSOFA =2 con suPAR > 10 ng/mL
mejora el poder predictivo_de qSOFA.

Por todo lo comentado previamente, y de cara a un
futuro cuando estos prometedores resultados se validen
con mas estudios*(éntre otros los orientados a los sub-
grupos de pacientes como los inmunodeprimidos que
presenptanimas limitaciones), la estrategia mas precisa
paraevaldar inicialmente al paciente con sospecha de
sepsis sefa combinar las escalas de prediccién rapida
(9SOFA, SRIS, NEWS-2 y otras) con estos BM emergen-
tes (presepsina®*%’, MR-proADM?>’, el suPAR%*¢ o el
MDW?e%) o que para PCT y lactato ya se ha demostra-
do en recientes RS-M al aumentar de forma significativa
el rendimiento diagnéstico y pronéstico en el SUH e in-
cluso en los SEM*70,

Pregunta PICO 2

En pacientes = 65 afios de edad, ;la escala qSOFA
comparada con los criterios de SRIS, NEWS-2 y otras
escalas/modelos (qSOFA-lactato, qSOFA-procalcitonina,
qSOFA-suPAR, qSOFA-proADM, SRIS-procalcitonina,
SRIS-lactato), es un mejor predictor de sepsis para la
evaluacién inicial?

Recomendacién

Para pacientes = 65 afios no se debe utilizar qSOFA
como la Unica herramienta predictora de sepsis (tanto
para el diagnéstico como para su pronéstico). Se debe
sospechar sepsis (y por tanto activar el cédigo sepsis y
comenzar con el bundle de reconocimiento desde el
triaje) en aquel paciente = 65 afos con sospecha o
confirmacién de infeccién que presente qSOFA = 2 o
SRIS = 2 o NEWS-2 = 4 (o 3 puntos en una variable),
asi como =1 puntos en la escala GYM’4. Ademaés, para
el diagnéstico de sepsis o infeccién grave, una
PCT = 0,51 ng/mL refuerza la sospecha de infeccién
bacteriana grave, y un lactato = 2 mmol/L la de peor
prondstico.

Antecedentes

En relacién con los pacientes = 65 afios no se han
encontrado indicaciones especificas en las definiciones
de Sepsis-3¢, ni en la SSC 2021".
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Ademas de lo dicho en la pregunta PICO 1 sobre las
limitaciones del qSOFA, se conoce que en los subgru-
pos de pacientes mas fragiles como son los mayores de
65 afios, donde las manifestaciones clinicas pueden ser
mas confusas y el infradiagnéstico mas acentuado”'’?,
los rendimientos diagnésticos de sepsis del SRIS y de
mortalidad del qSOFA son aln peores®”3. El SRIS es ain
menos especifico de infecciéon y se asume que los pun-
tos de corte para el resto de adultos no sean los mas
adecuados en ancianos’'72. Los signos clinicos de insufi-
ciencia organica en ancianos se representan con au-
mento menos acusado de la frecuencia respiratoria,
tiempo de llenado capilar prolongado, mala circulaciéon
periférica o diuresis baja o alteracion del estado men-
tal”!72. Estos cambios fisiopatoldgicos, junto con la si-
tuaciéon de inmunosenescencia, hacen que el reto de la
deteccién y evaluacién del paciente mayor con sospe-
cha de sepsis sea un reto en ocasiones muy
complicado®7".

Resumen de la evidencia encontrada

No se encontré ninguna RS que cumpliera los crite-
rios de inclusién (Tabla 4) en relacién con esta pregun-
ta PICO. Sélo algunos estudios de cohortes proporcio-
nan algunas publicaciones de resultados que no han
sido validados adecuadamente.

Asi, Gonzaélez del Castillo et al.”* proponen una nue-
va escala (GYM: Escala del Coma de Glasgow < 15; ta-
quipnea > 20 Ipm; indice de Charlson de morbilidad
= 3) para predecir mortalidad a 30 dias en pacientes
con = 75 afos atendidos en el SUH con infeccién,en
un trabajo con 293 pacientes (13% mortalidad)#En
este, el SRIS = 2 obtuvo un ABC-COR de 0,58 (IC 95%:
0,49-0,68) y la GYM un ABC-COR de 0,75_(IC 95%:
0,66-0,84). Posteriormente, el mismo grupospublicé
otro estudio’” que analizé la capacidad para predecir la
mortalidad a los 30 dias en paciertestmayoses sin de-
pendencia grave atendidos en urgenciasipor infeccién
aguda. Los criterios SRIS = 2 tuvieroh, uha Se del 65%
(IC 95%: 53-76) y una Es del 49%, (IC 95%: 46-52),
qSOFA = 2 Se del 28% (16¢795%:,18-40) y una Es del
94% (IC 95%: 92-95), y.GYM = 1 tuvo una Se del
81% (IC 95%: 69-89) y una“Es del 45% (IC 95%: 42-
48). El ABC-COR fue de 0,73 (IC 95%: 0,66-0,79) para
la GYM, de 0,69+(1C95%: 0,61-0,76) para qSOFA y de
0,65 (IC 95%:10,59:0,72) para el SRIS. Asi, GYM = 1
seria la mas sensible y qSOFA = 2 la mas especifica. A
su vez, Garcia-Lamberechts et al.”¢, en un estudio multi-
céntri¢o selevante en 52 SUH esparioles con 6.054 pa-
cientes (=65 afios atendidos por procesos infecciosos
con.un 16,4% de mortalidad a los 30 dias, encontraron
gue la escala NEWS tuvo una mejor estimacién puntual,
con ABC-COR (0,76; IC 95%:0,72-0,81), que qSOFA
(0,70; IC 95%: 0,65-0,75) y que GYM (0,72; IC 95%:
0,67-0,76) y no hubo diferencia entre qSOFA y GYM. El
punto de corte GYM = 1 destac6 como el mas sensible,
mientras que qSOFA = 2 present6 una alta Es. NEWS
mostré la mayor capacidad predictiva de mortalidad a
30 dias, donde NEWS = 4 presenté una alta Se, mien-
tras que NEWS = 8 presentd una alta Es.

En relacién al lactato, Del Portal et al.”’. concluyen
que, en pacientes de edad = 65 afios con infecciones,
un lactato = 2 mmol/L se asocia linealmente con el
riesgo relativo (RR) de mortalidad durante la hospitali-
zaciéon (RR=1,9 a 3,6), y a los 30 dias (RR=1,7 a 2,6)
en comparacién con pacientes con lactato < 2,0
mmol/L. En esta linea, otro estudio multicéntrico con
739 enfermos de edad = 75 afios, Yafiez et al.** mues-
tran que la inclusiéon de la valoracién del lactato_a las
escalas SRIS y qSOFA mejora la capacidad de estas para
identificar pacientes ancianos atendidos por(inféccion
en riesgo de muerte a corto plazo. El ABC-COR, para el
SRIS = 2 de 0,64 (IC 95%: 0,59-0,69) yade qSOFA = 2
de 0,69 (IC 95%: 0,63-0,76) se incrementanr al afadir
el lactato a 0,705 (IC 95%: 0,6540,76) y a 0,755 (IC
95%: 0,70-0,81), respectivamente:yDe forma que la Se
del SRIS = 2 (73,6%) y del qSOFA =2 (58,2%) aumen-
ta significativamente a 89% (SRIS'= 2 + lactato = 2) y
79,1% (qSOFA = 2 + laetato = 2). Pero, al aiadir el in-
dice de Charlson nig tiene efecto*.

Otros estudios con, meror potencia, que no se pue-
den generalizar, hanypropuesto otros modelos como el
modelo LIBPAS% (Jactato > 4 mmol/l, indice de
Barthel = 60 y PAS < 90 mmHg) que consigue ABC-
ROC de 0,97 (1€ 95%: 0,95-0,99) o el modelo INFURG-
OLDER™que” incluye otras variables como son la pre-
sencia de tumor sélido con metastasis, insuficiencia
fespiratoria, insuficiencia renal, hipotensién arterial y
disminucién del nivel de consciencia, con un ABC-COR
de 0,78 (IC 95%: 0,72- 0,84).

Julidn-Jiménez et al.*, publican que la MR-proADM
presenta una capacidad pronéstica de mortalidad a los
30 dias superior al resto de los BM (lactato, PCR, PCT,
suPAR) y el modelo combinado qSOFA = 2 con MR-
proADM > 2,07 nmol/l mejora significativamente el po-
der predictivo de qSOFA, con un ABC-COR de 0,88 (IC
95%: 0,75-1), Se del 69% (IC 95%: 39-90) y Es del
97% (IC 95%: 92-99).

Comentarios

Por todo lo comentado previamente, en el paciente
de edad = 65 afos se deberia ser mas flexible e incor-
porar otras herramientas de ayuda como pueden ser los
BM o nuevas escalas para mejorar los resultados limita-
dos de qSOFA, SRIS o NEWS-2. Es necesario validar con
nuevas investigaciones los prometedores resultados de
los trabajos referidos en este subgrupo de pacientes por
ser mas vulnerables y existir menos evidencia cientifica.

Pregunta PICO 3

(El uso del lactato sanguineo en comparacién con
su no utilizacion mejora la precision de la prediccion
prondstica y mala evolucién clinica en el SUH?

Recomendacién

Para todos los pacientes adultos con la sospecha o
confirmacién de infeccién grave y sepsis en el SUH se
recomienda medir la concentraciéon de lactato sangui-
neo en la primera atencién del paciente (triaje) y ser
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incluida esta determinacién en el “perfil sepsis”.
Ademas, para el diagnéstico de sepsis, un lactato = 2
mmol/L predice un peor pronéstico.

Antecedentes

La SSC 2021 recomienda medir la concentracién de
lactato sérico en pacientes adultos con la sospecha de
sepsis. Se trata de una “recomendacién débil con evi-
dencia de calidad baja”".

La asociacién entre la concentracién del lactato con
la mortalidad intrahospitalaria y a corto plazo (30 dias)
en pacientes adultos con sospecha de infeccién y sepsis
en los SUH esta bien establecida desde hace afios?3*,
como lo esta en la UCI y otros servicios®®®2, por lo que
forma parte de las recomendaciones internacionales en
la inmensa mayoria de guias de practica clinica (GPC)
en la primera atencién al paciente'>#3 y de la definiciéon
de SS segun los criterios de Sepsis-3%'4. Aunque se ha
sugerido que el lactato también se puede usar para de-
tectar la presencia de sepsis en pacientes adultos con
sospecha clinica (pero no confirmada), por si solo no es
lo suficientemente sensible ni especifico para poder
aceptar o descartar el diagnéstico'™>41.

Resumen de la evidencia encontrada

Alshiakh et al.®*, en una RS con 25 estudios (6 de
pacientes con sepsis), sugieren que incluso una concen-
tracion moderadamente elevada de lactato sérico pue:
de predecir un desenlace grave en pacientes evaluados
en el SUH que padecen diferentes enfermedades. oy, lo
tanto, la determinacién temprana (en la primera atep-
cién) y periddica del valor del lactato séricoresynecesa-
ria y debe convertirse en parte de los andlisis de rutina
en el SUH para predecir y elegir terapias que podrian
beneficiar a los pacientes gravemente enfermos, entre
ellos los que se sospecha o confirma, sepsis.

Otros estudios multicéntric6s ya ecomentados en la
pregunta PICO 14647, revisiones®, y ' RS**#> han demostra-
do como el lactato, en eembinacién con otros BM y
gSOFA, aumenta el rendimiento de la predicciéon de
mortalidad y mala ev6lucién clinica. Y, que todos aque-
llos pacientes con un lactato = 2 mmol/L, por el aumen-
to del RR de mortalidad y evolucién a SS, deberian ser
evaluados y tratados de forma precoz en el SUH y no ser
dados degsalta®241/'En pacientes de edad = 65 afios”’, asi
como en aquellos que no presentan una PAS = 100
mmHg#.8¢,%se deberia seguir el mismo criterio.

Comentarios

La SSC 2021 refiere que como es posible que el lac-
tato sanguineo no esté disponible en entornos con re-
cursos limitados, se trata de una “recomendacién débil
a favor del uso de lactato sérico como prueba comple-
mentaria”’. En opinién de los autores, este hecho no
debe ser una limitaciéon para su recomendacién, sino
que la propia recomendacién deberia servir para que
todos los SUH que no dispongan de esta prueba la in-
corporen a su cartera de servicios*®. De forma que se
incluya tanto en la primera valoracién del paciente con
sospecha de sepsis como para su monitorizacién en el

propio SUH o en otros servicios (UCI, planta de hospi-
talizacion, etc.)?3, y se recuerda la importancia de la
adecuada toma y procesamiento de la muestra.

Pregunta PICO 4

(El uso de la procalcitonina en comparacion conssu
no utilizacién mejora la precision de la predicciomdiag
néstica de infeccién bacteriana en los SUH?

Recomendacién

Para los pacientes adultos con lassospecha o confir-
macién de infeccion grave y sepsis enjel SUH se reco-
mienda medir la PCT sérica en la primera atencién del
paciente (triaje) e incluir esta en el “perfil sepsis” de la
analitica. Ademas, una PCT,= 0;25 ng/mL refuerza la
sospecha de infeccién bacteriana.

Antecedentes

La administracién) precoz y adecuada del tratamien-
to antibi6tico(AB)wy/la toma inmediata de otras decisio-
nes diagnoésticosterapéuticas repercuten directamente
en la supervivencia de los enfermos con infeccién bac-
tériana grave'>.

En“su‘recomendacién nimero 16 la SSC 2021 su-
gierewno usar la PCT junto con la evaluacién clinica
para decidir cudndo comenzar con los antimicrobianos,
en comparacién con la evaluacién clinica sola. Se trata
de una “recomendacién débil con evidencia de calidad
muy baja”'. Pero, por otro lado, llama la atencién que
en la recomendacién 31 la SSC 2021 para adultos con
un diagnéstico inicial de sepsis o SS, donde se ha reali-
zado control del foco adecuado, si se sugiere usar la
PCT junto con la evaluacién clinica para decidir cuando
suspender los AB en comparaciéon con la evaluacién cli-
nica sola. En este caso se trata de una “recomendacién
débil con evidencia de calidad baja”'. Las referencias ci-
tadas en la SSC 2021 para reforzar la recomendacién
ndmero 16 no son de estudios con pacientes de los
SUH', por lo que ninguna cumple los criterios de la
Tabla 4. Ademas, uno de los argumentos que sefalan
sus autores para no sugerir utilizar la PCT como herra-
mienta de ayuda a la evaluacién clinica vuelve a ser:
“sin un beneficio aparente, costos desconocidos y dis-
ponibilidad limitada en algunos entornos”. Al final, la
SSC 2021 emitié una "recomendacién débil con eviden-
cia de calidad muy baja" contra el uso de PCT para
guiar el inicio de AB ademas de la evaluacién clinica’.
Por el contrario, la evidencia de los estudios realizados
en los dltimos 20 afios en los SUH si ha sido favorable a
utilizar la PCT como una herramienta de ayuda a la
evaluacion clinica, juicio clinico y resto de pruebas com-
plementarias, sobre todo en subgrupos de pacientes

mas fragiles y vulnerables, como los mayores de 65
afi0s2/3:41,46,66,87

Resumen de la evidencia encontrada

En este escenario, el GT-LATINFURG acaba de publi-
car una RS que analiza la precisién diagndstica de la
PCT para la infeccion bacteriana®’. Su objetivo principal
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es investigar la precision diagnéstica de la PCT para
predecir infeccion bacteriana en los pacientes adultos
atendidos con sospecha clinica de infeccién en el SUH,
asi como analizar si los distintos estudios logran identifi-
car un valor especifico de PCT como el mas relevante
desde el punto de vista diagnéstico de decisién clinica
que pueda recomendarse para la toma de decisiones en
los SUH?¥. En la RS se identificaron un total 21 estudios
(con 10.333 pacientes, 4.856 con infecciones bacteria-
nas, 47%) que cumplian los criterios de inclusién. Ocho
estudios fueron calificados de calidad alta, 9 moderada
y 4 baja. El ABC-COR de todos los estudios se sitla des-
de 0,68 (IC 95%: 0,61-0,72) hasta 0,99 (IC 95%: 0,98-
1). El valor de PCT 0,2-0,3 ng/ml es el mas utilizado y
propuesto hasta en doce de los trabajos que se inclu-
yen en esta revisién cuyo rendimiento medio estimado
es de un ABC-COR de 0,79. Si solo se tiene en cuenta
los resultados de los 5 estudios de alta calidad que utili-
zan un punto de corte 0,2-0,3 ng/ml de PCT, el resulta-
do medio estimado del ABC-COR es 0,78 con Se del
69% y Es del 76%. Esta RS muestra que la PCT tiene
una precision diagnéstica de infeccién considerable y
representa una herramienta Gtil para sospechar etiolo-
gia bacteriana en pacientes atendidos en los SUH por
procesos infecciosos comunitarios. Ademas, el punto de
decisién de PCT > 0,25 (0,2-0,3) ng/ml se ha posiciona-
do como el mas adecuado, estudiado y validado, siem-
pre de forma combinada con el juicio clinico y otras
variables independientes del proceso y del paciente. De
esta forma, facilitaria la toma de decisién de indicacién
de obtencion de HC, otros estudios microbiolégices .
la estrategia diagndstico-terapéutica (como la ingdicas
cién de administrar antimicrobianos)?’.

Tras la ediciéon de la anterior RS®¥ hay otros_estudios
que cumplen los criterios de la Tabla 4, aunque'si algu-
nos que pueden reforzar sus resultados gmconclusiones.
Zaki et al.®® destacan que la PCT ofrece una precision
moderada en el diagndstico de sepsis‘y. de su gravedad
y resaltan su rapidez y precisidngpara distinguir entre
infecciones virales y bacterianas. Por,otro lado, en otra
RS, Chuang et al.%” concluy€fiznque si bien la PCT tiene
un rendimiento superior al\de [a PCR para el diagnésti-
co de sepsis con ABC de 0,74 (IC 95%: 0,62-0,84) y
con un punto de gorte’> 0,54 ng/ml tiene una Se del
70% vy Es del 67%, sucapacidad de discriminacion es
limitada, lo que pone de relieve la necesidad de herra-
mientas adicionales para mejorar el diagndstico de la
sepsis. En cualquier caso, es importante sefialar que la
PCR no puede sustituir a la PCT para el diagndstico de
infeccion bacteriana.

Comentarios

En opinién de los autores, y con la evidencia cienti-
fica actual originada en los SUH, la recomendacion de
utilizar la PCT como herramienta de ayuda en la valora-
cion inicial de los pacientes con sospecha de infeccion
bacteriana grave y sepsis deberfa servir para que todos
los SUH que no dispongan de esta prueba valoraran
ponerla a disponibilidad de los médicos de urgen-
cias***1. De esta forma, puede incluirse tanto en la pri-

mera valoracién del paciente con sospecha de sepsis
como para su monitorizacién en el propio SUH o en
otros servicios (UCI, planta de hospitalizacion, etc.)?3.

No obstante, se deben tener en cuenta que existen
situaciones donde pueden existir falsos negativos (como
en fases precoces de la infeccién, algunos microorganis-
mos, infecciones localizadas, etc.) y falsos positivos
como en aquellas que causan un SRIS de origen no if-
feccioso (traumatismos graves, quemaduras, paludisme,
grandes cirugias, shock o algunas formas de cancer,en-
tre otras).

En un futuro es posible que otros BM*32¢"%@_mode-
los que utilicen varios BM**8% que hoy en dia no es-
tan disponibles en los SUH, puedan ofrecerun mejor
rendimiento que la PCT. Pero hasta’que no servaliden y
se demuestre su eficiencia, no pueden ser recomenda-
dos de forma generalizada.

Pregunta PICO 5

En pacientes con®el diagnéstico clinico de infeccién
y con sospecha, de ‘presentar bacteriemia, ;el uso de la
procalcitoninayeh, comparacién con su no utilizacién
mejora la precisién de la prediccion diagnéstica de bac-
teriemia, en, losshemocultivos extraidos en los SUH?

Recomendacion

Pararlos pacientes adultos con el diagnéstico clinico
dé infeccién y sospecha de presentar bacteriemia en el
SUH se recomienda medir la concentracién de PCT séri-
ca. Ademas, una PCT = 0,51 ng/mL refuerza la sospe-
cha de infeccién bacteriana con bacteriemia
concomitante.

Antecedentes

La mortalidad a 30 dias de los pacientes con bacte-
riemia es 2-3 veces mayor que el resto de enfermos con
el mismo proceso. Por ello, la administracién precoz y
adecuada del tratamiento AB y la toma inmediata de
otras decisiones diagnédstico-terapéuticas repercuten di-
rectamente en la supervivencia de estos y en ellos se
asume la condicion de infeccion bacteriana grave'-.

Como ya se comenté en la pregunta PICO 4, la SSC
2021 sugiere no usar la PCT junto con la evaluacién cli-
nica para decidir cuando comenzar con los AB, en com-
paracién con la evaluacién clinica sola. Se trata de una
“recomendacion débil con evidencia de calidad muy
baja”". Por el contrario, los estudios realizados en los Ulti-
mos afios en los SUH son favorables a utilizar la PCT
como una herramienta de ayuda para predecir la exis-
tencia de bacteriemia junto con la evaluacién clinica, jui-
cio clinico y resto de pruebas complementarias?3#4!46:20.91,

Resumen de la evidencia encontrada
Recientemente, el GT-LATINFURG ha publicado una
RS que analiza la precision diagnéstica de la PCT para
predecir bacteriemia verdadera en los pacientes adultos
atendidos con sospecha clinica de infeccién en el SUH,
asi como identificar un valor especifico de PCT como el
mas relevante desde el punto de vista diagnéstico de
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decision clinica que pueda recomendarse para la toma
de decisiones®.

En la RS se identificaron un total 20 estudios (con
18.120 HC procesados con 2.877 bacteriemias,
15,88%) que cumplian los criterios de inclusiéon (Tabla
4). Diez estudios fueron calificados de calidad alta, 9
moderada y 1 baja. El ABC-COR de todos los estudios
se sitda desde 0,68 (IC 95%: 0,59-0,77) hasta 0,98 (IC
95%: 0,97-0,99). El valor de PCT > 0,5 ng/ml es el mas
utilizado y propuesto hasta en diez de estos trabajos,
cuyo rendimiento medio estimado es de un ABC-COR
de 0,83 (IC 95%: 0,80-0,87). Si solo se tienen en cuen-
ta los resultados de los 6 estudios de alta calidad que
utilizan un punto de corte > 0,5 ng/ml de PCT, la me-
dia del ABC-COR es de 0,89 (IC 95%: 0,85-0,92) con
Se del 77,6% (IC 95%: 72-83) y Es del 78% (IC 95%:
73-84). Esta RS muestra que la PCT tiene una precisién
diagnéstica de bacteriemia considerable y representa
una herramienta Gtil para la estratificacion del riesgo.
Ademas, el PC > 0,5 ng/ml es el mas adecuado, estu-
diado y validado para predecir bacteriemia siempre de
forma combinada con el juicio clinico y otras variables
independientes del proceso y del paciente. En particu-
lar, una PCT < 0,5 ng/ml se puede utilizar para descar-
tar, razonablemente, bacteriemia. De esta forma, facili-
taria la indicacion de obtencién de HC y la estrategia
diagnéstico-terapéutica.

Tras la ediciéon de la anterior RS°2 no ha habido
otras publicaciones que cumplieran los criterios de la
Tabla 4, aunque si algunos que pueden reforzar susyre-
sultados y conclusiones. En realidad, muestran alla’PCT
como el BM con mayor rendimiento de prediecion“de
bacteriemia en el SUH por encima de la PCR, presepsi-
na, suPAR o MR-proADM. No obstante, al utilizarse
conjuntamente la PCT con la preSepsina o la MR-
proADM se aumenta la capacidadede ‘cada una de ellas
de forma individual*2093.94,

Comentarios

En opinién de los autoresty con la evidencia cientifi-
ca actual originadag€finlos,SUH, la propia recomenda-
cién de utilizar la PCT como herramienta de ayuda en
la prediccién de bactériemia esta justificada. Ademas,
junto con otfossBM o como una de las variables inclui-
das en lgssmodelos predictivos de bacteriemia puede
ayudar a,optimizar la solicitud de los hemocultivos en
los SUHZ7%92]

Pregunta PICO 6

En pacientes con el diagnéstico clinico de infeccién
y con sospecha de presentar bacteriemia, el uso de
otros modelos predictivos en comparacién con la esca-
la/modelo de Shapiro mejora la capacidad de predic-
ciéon de bacteriemia de los hemocultivos extraidos en
los SUH?

Recomendacién
Para los pacientes adultos con el diagnéstico clinico
de infeccién y sospecha de presentar bacteriemia en el

SUH, se recomienda utilizar los modelos de prediccion
de bacteriemia (MPB) 5MPB-Toledo y MPB-INFURG-
SEMES. Asi, una puntuacién = 5 tras aplicar tanto el
5MPB-Toledo, como el MPB-INFURG-SEMES refuerza de
forma evidente la sospecha de infeccién bacteriana con
bacteriemia concomitante.

Antecedentes

Las indicaciones sobre cudndo debemos_obtener’HC
en el SUH y su rentabilidad son adn contfovertidas hoy
en dia. La sospecha y confirmacién de la bacteriemia
tiene un relevante significado diagnéstice, pronéstico y
obliga a cambiar algunas de las decisiones mas impor-
tantes a tomar de forma inmediatagen el SUH. Entre
otras, indicar el alta o ingreso,textraer HC y administrar
el antimicrobiano adecuade,y precoz'-*?'. Ademas, los
HC también se obtienénsen el SUH como garantia de
continuidad asistencial,"ya_que del conocimiento de sus
resultados dependera el manejo y evolucién del pacien-
te en su destina final'3.

Por todo ello,*encontrar un modelo predictivo de
bacteriemia eficaz y aplicable en todos los SUH que evi-
te altassimprocedentes e ingresos innecesarios es el ob-
jétivo.de fuchos autores?2967, Estos modelos o esca-
las‘combinan distintas variables clinicas, epidemioldgicas
yaanaliticas, que incluyen con frecuencia los biomarca-
dores de respuesta inflamatoria e infeccién, ya que au-
mentan significativamente su poder predictivo®!#29697,
Hasta hace unos afios, el conocido modelo predictivo
de bacteriemia de Shapiro et al.?® ha sido la referencia
para los SUH en todo el mundo®92.

Resumen de la evidencia encontrada

El GT-LATINFURG ha publicado una RS%® para co-
nocer y comparar la capacidad para predecir bacte-
riemia en los SUH de los distintos modelos predicti-
vos publicados desde el afio 2008 (publicacion del
modelo de Shapiro et al.?*), asi como analizar si estos
logran identificar subgrupos de pacientes con riesgo
con prevalencia de bacteriemia alta/muy alta y baja/
muy baja o puntos de decisién clinica relevantes que
puedan recomendarse para la toma de decisiones en
los SUH.

En la RS%® se identificaron un total 20 estudios (con
33.182 HC procesados y 5.074 bacteriemias, 15,3%)
que cumplian los criterios de inclusién (Tabla 4). Once
estudios fueron calificados de calidad alta, 7 moderada
y 2 baja. EIl ABC-COR conseguida por el modelo de
Shapiro et al. varia de 0,71 a 0,83, con Se hasta del
98% y Es del 26% al 69%. Para los tres modelos que
tienen validacién interna y externa y una buena cali-
dad metodolégica el modelo de Lee et al.? consigue
un ABC-COR de 0,81 con Se del 68% y Es del 81%, el
modelo 5MPB-Toledo?® consigue un ABC-COR entre
0,906 (IC 95%: 0,881-0,931), y 0,946 (IC 95%:
0,933-0,960), y el MPB-INFURG-SEMES®” obtiene una
ABC-COR de 0,924 (0,914-0,934) con una Se del 96%
(IC 95%: 94-97) y Es del 76% (IC 95%: 74-78). El
modelo de Lee et al.?® fue disefiado y validado solo en
los pacientes con neumonia, mientras que los modelos
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Tabla 6. Recomendaciones generales para la obtencion de hemocultivos en los pacientes con infeccién grave en los servicios de
urgencias hospitalarios

Situacion clinica

Herramientas de ayuda

No Sepsis* Sepsis probable** Sepsis confirmada***  Shock presente****
Procalcitonina < 0,1 ng/ml No No? Sit Sit
Procalcitonina 0,1-0,5 ng/ml Valorar individualmente?*  Valorar individualmente?3 NE NE
Procalcitonina > 0,5 ng/ml Si! Si! Si! Si!
Puntuacién = 5 del 5MPB-Toledo NE NE NE NE
Puntuacién = 5 del MPB-INFURG-SEMES Si' Si! Si! Si'

5MPB-Toledo: Modelo de prediccion de bacteriemia de Toledo. MPB-INFURG-SEMES: Modelo de prediccion de bacteriemia de INFURGSSEMES
(Referencias 96 y 97, respectivamente).

*Sin criterios de sepsis (tanto clasicos Sepsis-1 con dos 0 mas de los criterios de SRIS (Referencia 11), como de Sepsis-3 con dos-tres criterios de'gSOFA)
(Referencia 6).

**En los casos donde la sospecha de sepsis es probable tras la evaluacion exhaustiva y no hay otra sospecha diagnéstica alternativa.

***En los casos de infeccién demostrada donde se cumplen los criterios de Sepsis-2 o Sepsis-3.

****En |os casos de infeccion demostrada donde se cumplen los criterios de Shock Séptico.

'En la primera hora (lo antes posible): junto con el resto de medidas del “paquete de medidas tras el reconocimiento o triajé” que son obténer el perfil
sepsis (lactato-procalcitonina), obtener hemocultivos, administrar antibioterapia, fluidoterapia, vasopresores si indicados, identificacion y control del foco.
2En los casos donde la sospecha de sepsis es solo una posibilidad tras la evaluacién exhaustiva y no hay otra sospecha diagnéstica alternativa confirmada
o sospechada razonablemente, antes de obtener HC y administrar el antibiético debe intensificarse y buscarse de forma activa, con todos los medios
disponibles en los SUH, otros diagnésticos. Solo entonces, si no hay otro posible diagnéstico y la sepsis sigue siendo posibl€, se recomienda administrar
la antibioterapia y valorar extraer HC en las tres primeras horas, para evitar una posible progresion a shock sépti€o, valorando la situacion y caracteristicas
del paciente de forma individualizada.

3Valorar posibles falsos positivos, inicio de agresion bacteriana < 6 horas, toma previa de antibidticos en las 72 horas‘previas, foco de infeccion localizada,

tipo de proceso infeccioso y situacién basal, epidemiologia del paciente (neutropenia, inmunodepresion):

Adaptada de referencia 102.

5MPB-Toledo®® y el MPB-INFURG-SEMES®” han sido di-
seflados y validados en distintos procesos infecciosos y
subgrupos de pacientes®®.

Tras la publicacién de la anterior RS®® no ha habido
estudios que cumplieran los criterios de la Tabla 4,
aunque si algunos que pueden reforzar sus resultados
y conclusiones. Kaal et al.’® elaboran un modelo 4pre-
dictivo donde destacan el peso de la PCT, como ,ocus-
rre en los modelos 5MPB-Toledo?® y MPB-INFURG-
SEMES®’. Y una reciente RS'" muestra_como la
existencia de escalofrios (una de las variablés del, MPB-
INFURG-SEMES??) es muy especifica (87%;,1C 95%:
83-90) pero muy poco sensible (379%;4C 95%: 29-45),
por lo que no se pueden tomarydecisiones solo con
esta variable.

Comentarios

En la actualidad, los. modelos 5MPB-Toledo y
MPB-INFURG-SEMES represeftan herramientas Utiles
para la estratificacion/del riesgo real de bacteriemia
en los pacientessatendidos en los SUH por los distin-
tos procesos infecciosos. Ambos utilizan variables fa-
ciles de obtehertert la primera valoracién del pacien-
te. En cualquier’caso, el uso e interpretacién de estos
modelos/de ‘predicciéon debe realizarse siempre de
forma ¢ombinada con el juicio clinico y otras varia-
bles independientes del proceso y del paciente. De
esta forma facilitan la toma de decisién de obtencién
de HC y la estrategia diagnéstico-terapéutica®.

Pregunta PICO 7

¢A qué pacientes se les deberia extraer hemocultivos
en el SUH, por el impacto que un aislamiento microbio-
I6gico representaria para su prondstico, evolucién y
mortalidad?

Recomendacién

Para‘los pacientes adultos con la sospecha o confir-
macion de infeccion grave y sepsis en el SUH se reco-
Mmienda’obtener HC de forma inmediata en distintas si-
tdaciones recogidas en las Tablas 6, 7 y 8 y en
particular: siempre que se confirme el diagnéstico de
sepsis 0 SS, la concentracién de PCT sea > 0,5 ng/ml o
se obtenga una puntuacién = 5 al aplicar tanto el
5MPB-Toledo como el MPB-INFURG-SEMES.

Antecedentes

Las guias de la SSC 2021 recomiendan obtener
muestras para cultivo, incluyendo HC, antes de iniciar
el tratamiento con antimicrobianos en aquellos pacien-
tes con sospecha de sepsis o SS, si esta extraccion en el
SUH no origina un retraso sustancial en el inicio del
mismo (inferior a 45 minutos)!, en la misma linea que
la mayoria de recomendaciones internacionales*#.

Pero, en el escenario ya comentado en los anteceden-
tes de las preguntas PICO 5y 6, no esta claramente esta-
blecido ni consensuado a qué pacientes se les deberia ex-
traer HC en el SUH, por el impacto que un aislamiento
microbiolégico representaria para su pronéstico, evolucion
y mortalidad®. En este sentido, en aquellos enfermos con
bacteriemia procedente del SUH se ha cifrado una morta-
lidad entre 10-30% (doble o triple que el resto de pacien-
tes con el mismo proceso pero sin bacteriemia)'3102103,
Esta se relaciona con la gravedad de la situacion clinica, el
tipo de foco primario y las caracteristicas de los pacientes
(edad, comorbilidad o situaciones particulares, entre
otros)*1%2, La identificacién desde los SUH de los pacientes
con riesgo de bacteriemia es crucial: una bacteriemia no
tratada puede evolucionar a estadios mas graves como el
SS y aumentar la mortalidad del enfermo. En esta situa-
cién, el inicio inmediato de un tratamiento AB empirico
adecuado se asocia a un mejor prondstico®102104,
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Tabla 7. Recomendaciones especificas para la obtencion de hemocultivos segln el tipo de proceso infeccioso en el servicio de

urgencias

En todos los procesos infecciosos cuando se confirme la existencia de criterios de sepsis* (independientemente del proceso)

En la neumonia adquirida en la comunidad “grave”: en aquellas donde se indique hospitalizacién o requieran tratamiento empirico para
Staphylococcus aureus resistente a meticilina (SARM) o Pseudomonas aeruginosa, asi como aquellos que han presentado infecciones previas por estos
patégenos u hospitalizacion en los Gltimos 90 dias o bien otros factores de riesgo para patdgenos resistentes.

Infeccidn del tracto urinario: en las PNA (no en ITUs bajas), asi como en pacientes con insuficiencia renal, inmunodepresion, en hemodiélisis o con

factores de riesgo para patégenos resistentes.

Infeccidn de piel y partes blandas: en el caso de celulitis si el paciente tiene comorbilidad, inmunodepresién o factores de riesgo para patégenos
resistentes y en otras situaciones que indiquen su ingreso hospitalario (por ejemplo pacientes mayores). Ademas, en todos los casos de sospecha o

confirmacién de piomiositis, infecciones profundas o necrosantes.

En el caso de: colangitis, abscesos hepaticos, meningitis, discitis, abscesos epidurales, artritis séptica o infecciones endovasculares (en los’que se

obtendrén 3 parejas de HC).

*Criterios de sepsis (tanto clasicos Sepsis-1 con dos o més de los criterios de SRIS: sindrome de respuesta inflamatoria sistémi€apcomo de Sepsis-3 con
dos-tres criterios de qSOFA: Quick Sequential Organ Failure Assessment). Referencias 6,11,12.

NAC: neumonia adquirida en la comunidad; PNA: pielonefritis aguda; ITU: infeccién del tracto urinario.

Adaptada de referencia 102 y de Fabre V, et al. Does This Patient Need Blood Cultures? A Scoping Review of Indications for Bleod Cultures in Adult

Nonneutropenic Inpatients. Clin Infect Dis. 2020;71:1339-1347.

Resumen de la evidencia encontrada

Recientemente, el GT-LATINFURG ha publicado un ar-
ticulo especial de revision y opinién'® cuyo objetivo prin-
cipal es poner de manifiesto la relevancia de las evidencias
cientificas publicadas, intentar aclarar las controversias
existentes actuales y valorar cuél es la poblaciéon adulta
diana que obtendria mayor beneficio de la extraccién de
HC en pacientes adultos atendidos en los SUH con sospe-
cha de sepsis o infeccién grave. En este caso, se entiende
por beneficio, ademés de obtener como resultado la con-
firmacién microbiolégica de una bacteriemia, el impacto
que dicho resultado tendria en términos de resultados en
salud y evolucién (pronéstico, mortalidad, ingreso en la
UCI, duracién de la estancia hospitalaria, adecuacion:del
tratamiento antimicrobiano y costes sanitarios). ¥;, tras ello,
elaborar distintas recomendaciones consensuadas sebre la
indicacién de obtener HC en los SUH. Esta revision'® se
ha realizado en tres fases segln lo indi€ado en la fase 3°
del apartado de metodologia.

A partir del analisis de la evidencia acumulada en
esta revision sobre la capacidadyde las nuevas herra-
mientas propuestas para predecir bacteriemia’*®® y el
rendimiento conseguidofdeila extraccion de HC en los
SUH, en la Tabla 6 se_proponen unas recomendaciones
generales para la obtencion de HC en los pacientes con
infeccién grave y sepsisfen los SUH'2. Por su parte, en
la Tabla 7 sedmeluyen unas recomendaciones especificas
para la obtencion de HC segln el tipo de proceso in-
fecciosofen el SUH™2. Y, dado que la capacidad predic-
tiva de,los,MPB en poblaciones generales podria no ser
aplicableyde manera uniforme en ciertos subgrupos de
pacientes, lo que requiere un analisis futuro mas deta-

llado segln estas caractefisticas especificas, en la Tabla
8 se muestra la utilidad*de los distintos MPB para la
obtencién de HC en determinados subgrupos de pa-
cientes en elf\SUH%8192105,

Tras la publicacion de la revisién'2 no se han publi-
cado otfas RSwni estudios que cumplieran los criterios
de lafTabla"4, aunque si algunos que pueden reforzar
sus, resultados y conclusiones como el de Muelas et
al."%\que valida la utilidad del MPB-INFURG-SEMES en
pacientes con tumor sélido con y sin neutropenia.

Comentarios

No se dispone de una evidencia rotunda y completa
en el ambito de los SUH acerca de cual es la poblacion
o el perfil de paciente que podria tener un mayor bene-
ficio en términos de impacto en resultados clinicos de
la decision de extraer HC ante la sospecha de sepsis o
infeccién grave. Pero, teniendo en cuenta la relevancia
de esta decision y los resultados de esta revision, se po-
dria recomendar la obtencién de HC de forma inmedia-
ta en distintas situaciones que se especifican y detallan
en las Tablas 6, 7 y 8. Y de forma explicita, cuando se
pueda confirmar el diagnéstico de sepsis o SS, o la con-
centracién de PCT sea > 0,5 ng/ml o bien se obtenga
una puntuacién = 5 al aplicar tanto el 5MPB-Toledo,
como el MPB-INFURG-SEMES.

Pregunta PICO 8

(El uso de técnicas moleculares de diagnéstico mi-
crobiolégico (TMDM) asociadas a la extraccién de he-
mocultivos es mas eficaz y seguro?

Tabla 8. Utilidad de los distintos modelos predictivos de bacteriemia para la obtencién de hemocultivos en determinados subgrupos

de pacientes en el servicio de urgencias

En pacientes mayores de 65 afnos: 5SMPB-Toledo (referencia 98) y MPB-INFURG-SEMES (referencia 98).
Comentario: aunque el rendimiento es algo menor, es considerado muy bueno y aplicable para ambos modelos.

En pacientes con neoplasia s6lida: MPB-INFURG-SEMES (referencias 98,105).

Comentario: rendimiento muy bueno para pacientes con neoplasia sélida con y sin metastasis y también en aquellos con neutropenia tras

quimioterapia.
En pacientes con inmunodepresion: 5MPB-Toledo (Referencia 98).

MPB: modelo predictivo de bacteriemia.

Nota: en el caso de neutropenia e inmunodepresion se debe valorar de forma individual la obtencién de hemocultivos segin la gravedad de estas utili-

zando los MPB como herramientas de ayuda para tomar la decision.
Adaptada de referencia 102.
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Recomendacién

Se recomienda para los pacientes adultos con el
diagnéstico clinico de infeccion y sospecha de presentar
bacteriemia y sepsis en el SUH, de forma complementa-
ria a la obtencién de los HC y otros estudios microbio-
I6gicos, disponer de las TMDM como herramientas de
ayuda para mejorar el diagnéstico microbiolégico y el
manejo del paciente.

Antecedentes

En la estrategia de busqueda para contestar a esta
pregunta PICO, se buscaron en relacién a los términos
“eficacia y seguridad” los siguientes desenlaces: dismi-
nucién de la mortalidad, mejora de la curacién clinica,
mejora de la erradicacion microbioldgica y disminucién
de ingreso en UCI, de la estancia media, del nimero de
dias de tratamiento AB y complicaciones en el ingreso.

Desde hace mas de una década se han publicado
distintas RS y RS-M que han analizado distintas TMDM
comparandolas fundamentalmente con los HC en rela-
cién a su eficacia, seguridad y coste-efectividad'0¢1%,
Pero solo algunos de los estudios incluidos en ellas se
han realizado con pacientes y muestras especificas
procedentes del SUH'%¢1%, Timbrook et al.'°, en una
RS-M con 31 estudios y 5.920 muestras, comparan la
técnica FilmArray que usa un sistema automatizado de
reaccion en cadena de la polimerasa (RCP) como pla-
taforma de diagnéstico rapido para identificar malti-
ples patégenos (bacterias, virus, levaduras) en una sola
prueba en aproximadamente una hora, utilizando car-
tuchos sellados y paneles sindrémicos para analizar la
muestra. Los resultados mostraron que el usorde
TMDM se asoci6é con una disminucién significativa en
la mortalidad (OR de 0,66; IC 95%: 0,54-0,80), una
reduccién en la estancia media de 2,48 dias, iy una
mejora en la adecuacién terapéutica cen ‘Un_tiempo
mas corto hasta el tratamiento efieaz (al reducirse este
en 5,03 horas). Antén-Vazquez etyal.'%, ‘en una RS que
incluyé 1.638 pacientes del SUH, planta de hospitali-
zaciéon y UCI compararon la'eficacia de las TMDM
(FilmArray, Septifast, Genexpertyy LAMP) con los HC
en pacientes con sepsis. Los resultados revelaron que
las TMDM, en el analisis de”subgrupos de ECA con
564 participantes yfuna evidencia de baja certeza, po-
drian mejorar elstiempo hasta la administraciéon del
antibiético adecuado, reduciendo el tiempo hasta el
tratamiento’adecuado en comparacién con el estandar
de atencion con una diferencia de medias de 17,29
horas (1C95%: 10,47-45,05). Y, por otro lado, no se
obsérvaron diferencias significativas en la mortalidad
rinenila estancia media entre los grupos. Peri et al.'%,
en otra RS-M aunque con menos casos (617), confir-
mo que las TMDM (incluida FilmArray) acortaba el
tiempo de deteccién del microorganismo y del meca-
nismo de resistencia que pudiera tener.

Por otra parte, la SSC 2021 recomienda obtener
muestras para cultivos, incluyendo HC, antes de iniciar
el tratamiento con antimicrobianos en aquellos pacien-
tes con sospecha de sepsis o SS, pero no se refiere ex-
plicitamente a las TMDM'.

Resumen de la evidencia encontrada

En la Tabla 9 se describen algunas caracteristicas de
los estudios seleccionados teniendo en cuenta su gran
heterogeneidad (respecto a la TMDM empleada, tipo
de estudio, sesgos, etc.)'®'5. Segln lo mostrado en la
Tabla 9 se podria decir que:

1. El rendimiento y Se de las TMDM en compara-
cién con los HC varia en los estudios proporcionadés
pero, en algunos casos, las TMDM muestran una_sensi-
bilidad comparable o incluso superior. La combinacién
de ambas técnicas en algunos estudios mejora la‘renta-
bilidad diagnéstica, especialmente en la deteccién tem-
prana de patégenos. Ademas, las TMDM:presentan una
muy elevada Se y Es en la deteccién de ‘patogenos o
mecanismos de resistencia y ofrecen tesultados mas ra-
pidos, lo que puede ser crucial_enila gestién clinica de
pacientes con sepsis.

2. En cuanto a la rapidez existe'una consistente ven-
taja para obtener resultades de las TMDM (Septifast, T2
Bacteria Werfen) eh, comparacién con los HC en la de-
teccion de patégenos™€n pacientes con sepsis y
bacteriemia.

3. En cuanto ayla’ adecuacion terapéutica (optimiza-
cién, tiempo dé tratamiento) las TMDM (Septifast,
FilmArray,"\Gefiéxpert, T2Bacteria) contribuyen a una
mejora en la“adecuacién terapéutica, ya sea optimizan-
do_elytratamiento antibiético, reduciendo la duraciéon
del tratamiento o identificando mecanismos de resisten-
cia_de manera mas rapida en comparacién con los HC.

Tras la realizacién de esta revisién no se han publi-
cado otras RS ni estudios que cumplieran los criterios
de la Tabla 4, aunque si algunos relacionados. Candel
et al.'s, en una revision exhaustiva, y Rapszky et al.'"’,
en una RS, muestran las comparaciones con los HC
convencionales de los paneles rapidos multiplex de sin-
dromes moleculares (RMMSP) (tres o mas patégenos y
tiempo de obtencién de resultados < 6 horas) que per-
miten la deteccién simultanea de muiiltiples patégenos y
marcadores de resistencia genotipica. Estas herramien-
tas redujeron el tiempo hasta el diagnéstico, el trata-
miento empirico inapropiado y la duracién de la terapia
AB, asi como pueden reducir la duracién de la estancia
hospitalaria, lo que potencialmente podria conducir a
ahorros de costos. A pesar de sus ventajas, estos
RMMSP tienen limitaciones como disponibilidad limita-
da, diagnésticos perdidos si el agente causal o los de-
terminantes de resistencia no estan incluidos en el pa-
nel, falsos positivos y codetecciones. En general,
representan un avance significativo en el diagnéstico de
enfermedades infecciosas, y permiten intervenciones
mas precisas y oportunas. Sin embargo, a dia de hoy
estas técnicas no pueden reemplazar a las técnicas mi-
crobiolégicas clasicas, aunque podrian ser Utiles como
prueba complementaria, aumentando las tasas de de-
teccién de patégenos.

Comentarios

Aunque los estudios revisados sugieren beneficios
significativos de las TMDM en comparacién con los es-
tudios microbiolégicos convencionales en términos de
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Tabla 9. Caracteristicas de las estudios seleccionados en la revisién de la pregunta PICO 8

R . Disefio  Pacientes Objetivo . A
eferencia del arti g P Resultados, conclusiones y comentarios
el articulo incluidos (técnica)
Idelevich EA, ECA 150 Comparar HC ~ TMDM mejor6 la adecuacion antibiética, acortando el tratamiento AB ptimo de 21,4 h
etal. unicéntrico y Septifast en (IC 95%: 16,2-46,3) vs el grupo control de 47,5 h (IC 95%: 7,3-59,2).
2015 pacientes con ~ TMDM Test mas sensible. TMDM fue positiva en el 30,7% de los pacientes, representando
[109] sepsis. el 26,5% de las muestras. Mientras que HC fue positivo en el 40,0% de los pacientes,
representando el 36,0% de las muestras. La concordancia global de ambas pruebas
fue del 70,4%. En el 55,2% de las muestras positivas de TMDM, se encontré el niisfo
microorganismo mediante hemocultivo.
Test mas rapido. 5,3 h hasta deteccién de patégeno con TMDM vs 51,3 hofas,hasta
positividad del HC.
Shengchen D, ECA 800 Comparar HC ~ TMDM disminuy6 la estancia media, a los 8 dias (IC 95%: 7-11) frente a los;HC que
etal. unicéntrico y FilmArray tuvieron 9 dias (IC 95%:7-12).
2019 en pacientes TMDM reduce el nimero de dias de antibidtico, a 7 dias (IC95%: 5:9) contra 8 dias
[110] con infeccion  cuando solo se usé HC (IC 95%:6-11).
respiratoria. TMDM mejora la adecuacion AB. Desescalada en las primeras 72 hi(7,7%) vs (3,4%) en
pacientes solo con HC. Y, desescalada entre las 72 h y los 7 dias (29,8%) vs (22,8%) en el
grupo HC.
TMDM es mas coste-efectivo. Se asocié a un mefor.costeide AB intravenosos y de la
hospitalizacion.
Burdino E,  Cohortes 1.024  Comparar HC  TMDM es mas sensible, con un rendimiento del 18% vs HC que es del 15,4% de todas las
etal. unicéntrico y Septifasten  sepsis del estudio. La suma de ambas tégriicasiaumenta la rentabilidad al 22%.
2014 pacientes con
[111] sepsis.
Avolio M, ECA 252 Comparar HC ~ TMDM aumenta la sensibilidad de losyHC:Las TMDM son positivas en pacientes con HC
etal. unicéntrico y Septifast en  negativos en un 7%, por lo que ‘€ensiguen aumentar la sensibilidad del los HC del 21%
2010 pacientes con  hasta el 28%, situandase cémo un €6mplemento y mejora de los resultados de los HC de
[112] sepsis. forma aislada.
Test mas rapido. Eltiempo hasta los resultados es menor en TMDM de 15 horas (IC 95%:
6-30) vs 36 horas(IC'95%:48-72) en el caso del HC.
Hettwer S,  Observacional 211 Comparar HC ~ TMDM no disminuye la'mortalidad respecto a HC (12.6% en pacientes guiados por HC
etal. restrospectivo y Septifasten  vs 15.6% englo§iguiados por TMDM).
2012 unicéntrico pacientes con ~ TMDM no'disminuye la estancia media respecto a HC (16,9 dias £ 15,1 vs 16,6 dias
[113] sepsis. +14,1).
TMDBMpresenta una sensibilidad del 37,8% frente al 43% del HC. TMDM parece
no detectar algunos grampositivos como estafilococos coagulasa-negativos (a
menudo‘contaminantes), pero tiene mas precisién que los HC en la sepsis por bacilos
gramnegativos.
Test mas rapido la TMDM consigue resultados disponibles mucho mas rapidamente.
Ziegler |, Cohorte 696 Comparar,HC ~ TMDM es mas sensible. 322 (46%) dieron positivo con al menos un método; 128 (18%)
etal. prospectivo y Magicplex dieron positivo con HC y 268 (38%) con TMDM. Considerando el HC como patrén
2016 enypacientes oro, la TMDM tuvo una sensibilidad global del 47%, una especificidad del 66%, un
[114] con sepsis valor predictivo positivo (VPP) del 23% y un valor predictivo negativo del 87%. Entre las
para detectar  muestras TMDM positivas con un HC negativo, se observaron con frecuencia estafilococos
bacteriemia. coagulasa-negativos y especies que raramente causan una bacteriemia adquirida en la
comunidad.
Voigt C, Observacional 4" 137 Comparar HC  TMDM aumenta la sensibilidad al mostrar un 100% de acuerdo positivo y un 98,4% de
etal. prospectivo y T2 Bacteria acuerdo negativo en comparacion con HC. Detecté un 25% mas de resultados positivos
2020 Werfen en asociados con infeccién en comparacién con HC.
[115] pacientes Test mas rapido. TMDM identificé la especie infecciosa en promedio 56,6 horas més
con sepsis rapido que el HC.
para detectar ~ TMDM mejora la adecuacién AB. El test TMDM acort6 el tiempo de tratamiento dirigido
bacteriemia. a la especie con respecto al HC.

TMDM: téenicasimoleculares de diagnéstico microbiolégico; ECA: ensayo controlado aleatorizado; HC: hemocultivos; AB: antibidtico; h: horas.

sensibilidad y rapidez, existen limitaciones metodolégi-
casyque pueden influir en los resultados, tales como la
heterogeneidad en los perfiles de pacientes, ubicaciones
y distintas técnicas moleculares utilizadas. Ademas, la
falta de inclusion de ciertos patégenos (habituales o
importantes en el ambito de los SUH) en los paneles de
TMDM puede llevar a discrepancias en la deteccién.
Por Gltimo, la determinacién del tipo de muestra direc-
ta varia también, no existen suficientes estudios en cada
muestra y con cada TMDM como para poder establecer
mas diferencias. Por ello, la evidencia presentada respal-
daria la implementacién de las TMDM como una herra-
mienta valiosa en el manejo de pacientes con sepsis,

como complemento de los estudios microbiolégicos
convencionales en los SUH. Sin embargo, es crucial
abordar las limitaciones y realizar mas investigaciones
para fortalecer estos hallazgos en diferentes contextos
clinicos (procesos infecciosos).

Pregunta PICO 9

¢La administracion precoz de la antibioterapia empi-
rica (< 3 horas desde la llegada al triaje del SUH) en
comparacién con la no administraciéon o una adminis-
tracion diferida (= 3-6 horas) es mas segura y eficaz, de
forma que puede mejorar la evolucién clinica (al dismi-
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nuir la progresion a shock séptico), la mortalidad a cor-
to y largo plazo, asi como la aparicion de complicacio-
nes, o la reduccién de la estancia hospitalaria y de
ingreso en medicina intensiva?

Recomendacién

Para los pacientes adultos con el diagnéstico clinico
de infeccién y sospecha de presentar bacteriemia y sep-
sis en el SUH se recomienda la administraciéon precoz
de la terapia antimicrobiana preferiblemente en las tres
primeras horas (en realidad lo antes posible, en cuanto
se pueda confirmar o se mantenga la sospecha sin en-
contrar otro diagndstico distinto), ya que se ha confir-
mado la tendencia a aumentar la mortalidad a corto
plazo y un incremento de la mortalidad a largo plazo,
asi como una mayor probabilidad de evolucionar a SS
cuando se demora la administracién del AB cada hora.

Antecedentes

En la actualidad, en ausencia de ECA que evalien
los beneficios de una terapia antimicrobiana precoz en
los pacientes con sepsis en los SUH, la evidencia publi-
cada en los dltimos afios ha resultado ser confu-
sa'-3104118119 y existe una considerable controversia en
relacion a la ventana de tiempo (antes de una, tres, seis
o mas horas) en la que se recomienda administrar la
antibioterapia empirica o dirigida en los SUH, segln el
grado de sospecha y la gravedad clinica del cua-
dro'*'%4 En cualquier caso, desde hace afios una anti-
bioticoterapia precoz y adecuada se ha asociado a me-
nor estancia hospitalaria, ingreso en UG v
mortalidad''®".

En este sentido, las guias internacionales y en ‘€on-
creto la SSC 20217, en adultos con SS posible, probable
o confirmado, asi como en pacientes “con altasprobabi-
lidad de sepsis pero sin shock”, recomiendanysy” admi-
nistracion en menos de una hora'. €n éambio, en aque-
llos donde la sepsis es posibleypero ‘esta no esta
confirmada, la SSC-2021 recomienda “seguir investi-
gando para intentar confirmaf el diagnéstico de infec-
cién bacteriana y en las 3 h6ras posteriores decidir bien
administrar antibiéticos o 'seguir vigilando al paciente”
(se trata de "recomendaciones débiles con evidencia de
muy baja calidad")'{ Por su parte, otras, como las guias
neerlandesas, nossefalap una ventana de tiempo estric-
to o acotado (Una Hora), pero si recomiendan iniciar la
antibioterapia‘de ifmediato en los casos de sepsis y SS,
indicando que los SUH deben trabajar prioritariamente
para réducir ese tiempo al menor tiempo posible’'.

En este contexto actual, parece razonable asumir
due, la administracién precoz de la antibioterapia empi-
rica (entendida como aquella que se realiza en menos
de 3 horas desde la llegada del paciente al triaje del
SUH) a los enfermos con un episodio de infeccién grave
o sepsis, conllevarda un mejor pronéstico (menos com-
plicaciones en la evolucién y menor mortalidad)'->'18.
Sin embargo, el acortar al maximo el tiempo de admi-
nistracién de AB empirico de forma sisteméatica podria
originar dafios potenciales asociados®'?°. Asi, ademas de
administrar AB innecesarios a pacientes sin infeccién

bacteriana, estos dafios incluyen eventos adversos,
como reacciones alérgicas o de hipersensibilidad, insufi-
ciencia renal o hepatica, trombocitopenia, infeccién por
Clostridioides difficile, resistencia a los antimicrobianos y
aumento de los costes, entre otros®'8,

Resumen de la evidencia encontrada

El GT-LATINFURG ha publicado una RS para com-
parar si la administracién precoz de AB (en < 3 horas
desde que el paciente se recibe en el triaje) en pacien-
tes adultos atendidos en los SUH por infecciéh gfave o
sepsis, en comparacién con la administracionydiferida
(> 3-6 horas) es mas eficaz y segura y mejora\la evolu-
cién clinica al disminuir la progresion a SSty=la mortali-
dad a corto y largo plazo.

En la RS'* se analizaron 7 articulos que cumplian
los criterios de la Tabla 4 con un’total de 118.349 pa-
cientes donde a 74.141 de ellés (62,6%) se administrd
AB precoz. Tres estudiessfueron calificados de calidad
alta, 3 moderada y31 baja. Las poblaciones fueron hete-
rogéneas ya que presentarén un porcentaje de adminis-
tracién precoz de los AB desde el 56% hasta el 85%,
sin tener ninguno, diagnéstico de SS pero si distintas
proporciones, de jpacientes calificados de SG o hipoten-
sion que remonta con fluidoterapia inicial'®.

En'relacion a los resultados de los tres estudios de
calidad alta: el primer estudio de calidad alta publica
tina‘tendencia no significativa a aumentar la mortalidad
clando se administré el AB en > 6 horas desde el triaje
en comparacién con administracién en <1 hora
(HR =2,25; IC 95%: 0,91-5,59; p = 0,08); el sequndo
muestra una ORa (odds ratio ajustada) para mortalidad
hospitalaria por cada hora de tiempo de administracién
del AB desde el triaje de 1,09 (IC 95%: 1,05-1,13;
p = 0,024); y el tercer estudio muestra como cada hora
adicional hasta el inicio del AB se asocia con un aumen-
to del 10% (IC 95%: 5-14, p <0,001) de probabilidad
de morir a los 360 dias. Finalmente, otro estudio de la
RS muestra como el tiempo (en horas) hasta la pri-
mera administracion del AB mostré una OR de 1,03 (IC
95%: 1,02-1,04; p < 0,001) para la progresién al SS.

En base a la evidencia acumulada, en la Tabla 10 se
muestran las recomendaciones sobre el momento para
la administracién de la terapia antibidtica en los pacien-
tes con infeccién grave y sepsis en los SUH.

Tras la publicacion de la RS2 del GT-LATINFURG se
ha publicado otra RS-M a cargo de Tang et al.’??, don-
de se evalla la asociacién entre el uso tardio de anti-
bidticos y la mortalidad en pacientes con sepsis y SS
(de los 29 estudios incluidos 18 se realizaron en los
SUH). Sus resultados refuerzan las conclusiones de la RS
al mostrar que, comparado con la administracién de AB
dentro de la primera hora, cada hora de retraso en la
administracién de AB aumenté la mortalidad intrahospi-
talaria (MIH) (OR =1,041; IC 95%: 1,021-1,062), y la
administraciéon de AB después de 1 hora aumentd la
MIH (OR =1,205; IC 95%: 1,123-1,293). Cuando la
administracion de AB se realiza mas alld de la tercera
hora en comparacién con la administracién precoz, el
OR es de 1,297 (IC 95%: 1,011-1,664 para la MIH),
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Tabla 10. Recomendaciones sobre el momento para la
administracion de la terapia antibiética en los pacientes
con infeccion grave y sepsis en los servicios de urgencias
hospitalarias

illitr:li:gon Sepsis confirmada Sepsis probable  Sepsis posible
Shock En la primera hora En la primera hora En la primera hora
presente (lo antes posible)' (lo antes posible)' (lo antes posible)'
En Iash[::)r:r;;eras 3 En Iashpglrr;eras 3 Preferiblemente
Sin criterios  (lo antes posible  (lo antes posible en Iashpglrr;eras 3
de shock intentando intentando (confirmando el
confirmar el confirmar el

diagndstico)? diagndstico)? diagnéstico)’
'En la primera hora (lo antes posible): junto con el resto de medidas del
“paquete de medidas tras el reconocimiento o triaje” que son obtener
el perfil sepsis (lactato-procalcitonina), hemocultivos, fluidoterapia, va-
sopresores si indicados, identificacion y control del foco.

2En los casos donde la sospecha de sepsis es probable tras la evaluacién
exhaustiva y no hay otra sospecha diagnéstica alternativa, el antibi6tico
debe administrarse siempre antes de las 3 primeras horas, salvo en los
casos donde se sospecha una infeccién grave tal y como se ha definido
previamente (referencias 2 y 4) en los que se recomienda administrar
en la primera hora: cuando se sospecha la coexistencia de bacteriemia,
gran comorbilidad (indice de Charlson = 3), edades extremas de la vida
(ancianos y neonatos), focos como meningitis, infecciones necrotizantes
de piel y partes blandas, situaciones de inmunodepresion, neutropenia,
trasplantados y otras situaciones.

3En los casos donde la sospecha de sepsis es solo una posibilidad tras
la evaluacion exhaustiva y no hay otra sospecha diagnéstica alternati-
va confirmada o sospechada razonablemente, antes de administrar el
antibidtico debe intensificarse y buscarse de forma activa, con todos
los medios disponibles en los servicios de urgencias, otros diagndsticos;
Solo entonces, si no hay otro posible diagnéstico y la sepsis sigue siendo
posible, se recomienda administrar la antibioterapia en las 3 primeras
horas, para evitar una posible progresién a shock séptico, valgrando la
situacion y caracteristicas del paciente de forma individualizada:
Adaptada de referencia 104.

aunque no se encontré asociacién significativa en la
mortalidad a los 28 dias, a los 90 dias yslaymortalidad a
1 afo.

Comentarios

En los casos de infeccion grave (sospecha de bacte-
riemia o sepsis confirmada oyposible) sin cumplir crite-
rios de SS, se puedesfécomendar la administracion pre-
coz de AB, esto es que se realice fundamentalmente en
las tres primeras horas“(en realidad lo antes posible, en
cuanto se pdeda confirmar o se mantenga la sospecha
sin encoptrariotro diagndstico distinto), ya que se ha
confirmado Ia tendencia a aumentar la mortalidad in-
trahgspitalaria, y a corto y a largo plazo, asi como a in-
crementar la probabilidad de evolucionar a SS por cada
hora, de demora la administracion del AB.

Pregunta PICO 10

En la sospecha o confirmacién de sepsis, jes la solu-
cién salina comparada con los cristaloides balanceados/
Ringer lactato/coloides/albdmina/gelatinas, mas efectiva
y segura?

Recomendacién
Para los pacientes adultos con el diagnéstico clini-
co de infeccién grave y sepsis en el SUH, en los que se

encuentren signos de hipoperfusiéon o se constate la
existencia de hipotensién por la sepsis, se recomienda
el uso inmediato de soluciones balanceadas (como el
Ringer lactato) en lugar de la solucién salina al 0,9%
para la reanimacién inicial en el SUH. La evidencia ac
tual indica que las soluciones balanceadas estén aso-
ciadas con una menor incidencia de eventos renalés
adversos y mortalidad en comparaciéon con lagsolucién
salina al 0,9%. Aunque, la eleccién del tipo ‘de fluido
debe individualizarse segln las caracteristicas clinicas
de cada paciente y las condiciones especificas del en-
torno clinico, se recomienda priorizar el uso de solu-
ciones balanceadas, especialmente en pacientes con
factores de riesgo renal o con necesidades de resucita-
cién agresiva.

Antecedentes

La reanimacién con_liquidos oportuna y eficaz es
crucial para la estabilizacion de la hipoperfusion tisular
inducida por la sepsis y el SS en el SUH'-383123125 | 3
SSC 20217 recemienda que la reanimacién inicial de la
sepsis comienge ‘de inmediato (“declaracién de mejores
practicas”)yy _para pacientes con hipoperfusién inducida
por sepsisfio SS que se administren al menos 30 ml/Kg
de ‘cristaloides de forma precoz, en las 3 primeras horas
de reanimacion (“recomendacién débil con evidencia
de baja calidad”). Asimismo, tener un umbral bajo para
ihiciarla en aquellos pacientes en los que la sepsis no
esta probada pero se sospecha’.

Tradicionalmente, la solucién salina al 0,9% ha sido
el fluido de eleccién debido a su disponibilidad y bajo
costo’?. Sin embargo, investigaciones recientes han
cuestionado su perfil de seguridad pues su alto conteni-
do de cloro puede inducir acidosis hiperclorémica, pro-
mover vasoconstriccién renal y contribuir a la disfun-
cién renal aguda, lo que se asocia con una mayor
mortalidad. Por ello, los cristaloides balanceados se han
popularizado como el liquido de eleccién debido a su
bajo contenido de cloruro, que imita los niveles fisiol6-
gicos humanos'#125, Estas soluciones balanceadas como
Ringer Lactato y Plasma-Lyte, poseen una composicién
electrolitica mas cercana a la del plasma y suelen incluir
aniones como lactato, acetato o gluconato, que acttan
como tampones para prevenir la acidosis. De esta for-
ma favorecen un equilibrio acido-base mas estable, lo
cual es particularmente relevante en los pacientes sépti-
cos que son propensos a desarrollar acidosis lacti-
ca'?12_ A nivel fisiolégico, la administracién de grandes
volimenes de solucién salina al 0,9% puede generar un
aumento de la presion hidrostética capilar y agravar la
formacién de edema tisular, incluido el edema pulmo-
nar. Esto puede complicar la oxigenacién y prolongar la
estancia hospitalaria. Por el contrario, las soluciones ba-
lanceadas parecen asociarse con una menor acumula-
cién de liquidos extravasculares. No obstante, es impor-
tante considerar que ciertas soluciones balanceadas
contienen potasio, lo que podria representar un riesgo
en pacientes con hiperpotasemia o insuficiencia renal
grave, por lo que la seleccién del tipo de fluido debe
individualizarse'?31%.
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Tabla 11. Caracteristicas de diferentes ensayos clinicos aleatorizados que comparan el uso de la solucion salina 0,9% con soluciones

balanceadas

Estudi . N° de Intervencion Control
il Uz ol i luci luci6 D lace primari Desenla ndario
Autor, afio (Referencia) estudio  Pacientes (soluciones (§o ucion esenlace p o esenlace secu
(lugar) balanceadas) salina 0,9%)
SMART ECA 15.802 Soluciones Solucion Menor incidencia de eventos Reduccion de mortalidad
Semler et al., 2018 (126) ucl balanceadas salina 0,9%  renales adversos (14,3% vs  hospitalaria (10,3% vs 11,1%,
15,4%, p = 0,01, a favor p = 0,04, a favor intervencion)
intervencion)
SALT-ED ECA 13.347 Soluciones Solucién Mejora en la funcién renal Disminucién de mortalidad
Self et al., 2018 (127) SUH balanceadas salina 0,9% (13,5% vs 14,6%, p = 0,02, a a 30 dias (1,1% vs 1,3%,
favor intervencion) p = 0,05, a favor intervencion)
CHEST ECA 7.000 Almidén Solucién Mortalidad a 90 dias sin Mayor disfuncion renal
Myburgh et al., 2012 (128) ucl hidroxietilico salina 0,9% diferencia significativa (17,0% con almidén'(Z,0% vs
vs 16,3%, p = 0,26) 5,8%, p =10,03, en contra
interveneion)
ALBIOS ECA 1.818 Albdmina +  Solo solucién ~ Mortalidad a 28 dias sin Tendencia no significativa
Caironi et al., 2014 (129) ucl solucién salina  salina 0,9% diferencia significativa (31,8% estadisticampente a una menor
0,9% vs 32,0%, p = 0,94) mortalidad a 90 dias (41,1%

vs@4,2%, p = 0,09 a favor
intervencién)

ECA: ensayo controlado aleatorizado; UCI: unidad de cuidados intensivos.
Elaboracion propia.

Resumen de la evidencia encontrada

En la revisiéon elaborada por el GT-LATINFURG se
identificaron distintos estudios relevantes que incluyen
ECA, metaandlisis y RS, aunque la mayoria de ellos no
se han llevado a cabo en los SUH. En la Tabla 11 se
muestran algunos de ellos que se han considerado mas
relevantes.

Entre los estudios multicéntricos y RS-M recientes
que evidencian que las soluciones balanceadas se aso-
cian con una menor incidencia de insuficiencia renal
aguda y mortalidad hospitalaria comparadas con la”sox
lucién salina al 0,9% se encuentra el estudio SMART'2¢,
un ECA realizado en tres UCI con 15.802 adultos a los
que de forma aleatorizada se asigné recibir Solucion sa-
lina al 0,9% o cristaloides balanceados (RingenJlactato o
Plasma-Lyte A). En ellos el uso de éristaloides, balancea-
dos obtuvo en una menor tasa deliresultado compuesto
de muerte (10,3% vs 11,1%), deynecesidad de terapia
de reemplazo renal (2,5% vs 2,9%)% de disfuncién re-
nal persistente que el uso dé"Selucion salina.

Asimismo, el SALT-ED'?%,(otro ECA) evidencié benefi-
cios similares en pacientes no criticos atendidos en ur-
gencias. Este estudio comparé los cristaloides balancea-
dos (Ringer lactato g Plasma-Lyte A) con la solucién
salina en adultos tratados en el SUH que posteriormen-
te fueron hospitalizados fuera de la UCI. Se incluyeron
13.347_pacientes, con una mediana del volumen de
cristaloides_administrados en el SUH de 1.079 ml.
Aquellos_que recibieron cristaloides balanceados tuvie-
rom,menor incidencia de eventos renales adversos ma-
yores dentro de los 30 dias (4,7% vs 5,6%), ORa: 0,82
(1C'95%: 0,70-0,95; p =0,01).

Por otro lado, los coloides como los almidones aso-
cian con un mayor riesgo de insuficiencia renal y mor-
talidad en pacientes en UCI, segin lo demostrado en el
estudio CHEST'%. Las gelatinas, aunque menos estudia-
das, no han mostrado ventajas claras y se asocian con
reacciones adversas potenciales. La albimina, segin el
estudio ALBIOS'?, podria tener un papel en pacientes

con SG, aunque la‘geposicion de albimina junto con
cristaloides, em comparacién con la administracién de
cristaloides solosfino mejoré la tasa de supervivencia a
los 28y, 90, dias*

Ep’'un, metanalisis de Xu et al.’*® se observé que en
pacientes con SG o SS el uso de albimina se asocié
conreduccién significativa en la mortalidad en compa-
rdcion con cristaloides (RR: 0,82; IC 95%: 0,7-0,97). Por
otro lado, Zarychanski et al.’*!, en una RS-metandlisis, el
hidroxietilalmidén se asocié con un aumento significati-
vo del riesgo de mortalidad y dafio renal agudo. El uso
clinico de hidroxietilalmidén para la reanimacién volu-
métrica aguda no esté justificado debido a serias preo-
cupaciones de seguridad.

Finalmente, cabe decir que en el Gltimo afio la
European Society of Intensive Care Medicine ha publi-
cado una GPC sobre la fluidoterapia en pacientes adul-
tos graves'3*'®, En estas GPC, en su segunda recomen-
dacion se sefala: “Sugerimos el uso de cristaloides en
lugar de la expansién de volumen en forma de albimi-
na en pacientes adultos con sepsis en estado critico (re-
comendacién condicional, certeza de la evidencia mo-
derada)”. Y, en la octava: “Sugerimos el uso de
cristaloides balanceados en lugar de solucién salina iso-
ténica para la expansion de volumen en pacientes adul-
tos con sepsis en estado critico (recomendacién condi-
cional, baja certeza de la evidencia)”.

Comentarios

Para los pacientes adultos con el diagnéstico clinico
de infeccién grave y sepsis en el SUH, en los que se
constate la existencia de hipotensiéon por la sepsis o se
encuentren signos de hipoperfusién, se recomienda reali-
zar la reanimacion de forma inmediata. Para ello, en la
actualidad se recomienda el uso de las soluciones balan-
ceadas (como el Ringer lactato) en lugar de la clasica so-
lucién salina al 0,9%'2312%132 pues estan asociadas con
una menor incidencia de eventos adversos, sobre todo
renales, y menor mortalidad, en comparacién con la clé-
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sica solucién salina al 0,9% en los pacientes con sepsis.
Sin embargo, la eleccién del tipo de fluido siempre debe
individualizarse segun las caracteristicas clinicas de cada
paciente y las condiciones especificas del entorno clinico.
En este escenario, se recomienda priorizar su uso espe-
cialmente en pacientes con factores de riesgo renal o
con necesidades de resucitacion agresiva'?>12%132,

Pregunta PICO 11

En la sospecha o confirmacién de shock séptico, ;es
la solucién salina comparada con los cristaloides balan-
ceados/Ringer lactato/coloides/albimina/gelatinas, mas
efectiva y segura?

Recomendacién

Para los pacientes adultos con el diagnéstico clinico
de SS en el SUH se recomienda el uso inmediato de so-
luciones balanceadas (como el Ringer lactato) en lugar
de la solucién salina al 0,9% para la reanimacion inicial.
La evidencia actual indica que las soluciones balancea-
das estan asociadas con una menor incidencia de even-
tos adversos y mortalidad en comparacién con la solu-
cién salina al 0,9%. Aunque la eleccion del tipo de
fluido debe individualizarse segln las caracteristicas cli-
nicas de cada paciente y las condiciones especificas del
entorno clinico, se recomienda priorizar el uso de solu-
ciones balanceadas, especialmente en pacientes con
factores de riesgo renal o con necesidades de resucita-
cién agresiva.

Antecedentes

Como se ha comentado en la anterior preguntawPICO,
la reanimacién con liquidos inmediata es crucial”para la
estabilizacion de la hipoperfusion tisuldr e hipotension in-
ducidas por el SS8123125132133 'Y aupgué en cada caso se
debe individualizar la eleccién, del tipoyde fluido, se reco-
mienda priorizar el uso de Seluciones balanceadas ante el
diagnéstico de SS en el SUH! 12125132133,

La SSC 2021 recomiendayque la reanimacién inicial
de la sepsis comienceyde,inmediato (“declaracién de
mejores practicas”)|y para pacientes con hipoperfusion
inducida por sepsis 0"8S que se administren al menos
30 ml/Kg defcristaloides de forma precoz, en las 3 pri-
meras horas dé reanimacion (“recomendacion débil con
evidencia de baja calidad”)'.

URayvez=€legido el tipo de liquido y tras la reanima-
ciénjinicial, como se ha indicado en la pregunta PICO
10 la“administracion de liquidos debe guiarse por una
évaluacién cuidadosa del estado del volumen intravas-
cular y la perfusiéon de érganos''32'3. Las medidas di-
namicas han demostrado una mejor precisién en la
prediccién de la respuesta a los fluidos en comparacién
con las técnicas estaticas (frecuencia cardiaca, la presion
venosa central -PVC- y la PAS). Las medidas dindmicas
incluyen: la elevacién pasiva de las piernas combinada
con la medicién del gasto cardiaco (GC), valorar la res-
puesta a bolos de liquidos, la evaluacién de la variacién
del volumen sistélico (VVS), variacion de la presion del
pulso (VPP) y colapsabilidad/distensibilidad de la vena

cava, con la ayuda de la ecocardiografia que hoy en dia
se considera indispensable en los SUH™™32,

Finalmente, cuando no se dispone de los medios
para la monitorizacién hemodindmica avanzada, se
pueden utilizar medidas alternativas de perfusién de 6ré
ganos para evaluar la eficacia y seguridad de la admi-
nistracion de volumen como son la temperatura degas
extremidades, el moteado de la piel y el tiempo de dle
nado capilar (TLC) han sido validados y han demostra-
do ser signos reproducibles de perfusion tisularl.

Ademads, junto a estas medidas 1a,§SC.2021', para
adultos con sepsis y SS se sugiere guiafla resucitacion
con la ayuda del lactato (valorando su) aclaramiento o
no) (“recomendacién débil con evidencia de baja cali-
dad”), asi como usar el TLE para guiar la reanimacién
como complemento al resto,de medidas (“recomenda-
cién débil con evidencia de baja calidad”)'.

Resumen de la_evidencia encontrada

En la Tabla(11 se muestran algunos de los que se
han considerado ‘més relevantes y que incluyen pacien-
tes con SS. Debe consultarse lo comentado en la pre-
gunta,RIC@, 10 que visualiza conjuntamente también la
evidenciafencontrada para esta pregunta PICO con lo
dicho en‘el estudio SMART'?, el SALT-ED'?’, el CHEST'%®
onel ALBIOS™.

Por su parte, en las recientes GPC de la European
Society of Intensive Care Medicine sobre la fluidoterapia
en pacientes adultos graves'*2'*3, en su segunda reco-
mendacién se sefala: “Sugerimos el uso de cristaloides
balanceados en lugar de solucién salina isoténica para
la expansion de volumen en pacientes adultos con sep-
sis en estado critico”'3? y ademés se puntualiza en sus
siguientes recomendaciones'®*:

1. En adultos con sepsis o SS que requieren reani-
macién con liquidos por insuficiencia circulatoria, suge-
rimos administrar hasta 30 ml/kg de cristaloides intrave-
nosos en la fase inicial (cuando ain no se dispone de
monitorizacién hemodinédmica, generalmente dentro de
las primeras 3 horas), con ajustes segun el contexto cli-
nico y reevaluaciones frecuentes ("recomendacién con-
dicional, certeza de la evidencia muy baja")'33.

2. En adultos con sepsis o SS que necesitan reani-
macién con liquidos por insuficiencia circulatoria, no
podemos recomendar ni a favor ni en contra de la ad-
ministracién sistematica restrictiva o liberal de liquidos
("sin recomendacién; nivel de evidencia moderado para
ningun efecto")*.

Comentarios

Para los pacientes adultos con el diagnéstico clinico
de SS en el SUH se recomienda el uso inmediato de so-
luciones balanceadas (como el Ringer lactato) en lugar
de la solucién salina al 0,9% para la reanimacion inicial.
Aunque la eleccién del tipo de fluido debe individuali-
zarse segln las caracteristicas clinicas de cada paciente
y las condiciones especificas del entorno clinico, se re-
comienda priorizar el uso de soluciones balanceadas,
especialmente en pacientes con factores de riesgo renal
o con necesidades de resucitacion agresiva'?*'%. Tras la
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primera etapa de reanimacion, en la fase de estabiliza-
cion, las medidas dinamicas han demostrado una mejor
precisiéon en la valoracién de la respuesta a los fluidos
junto con el empleo concomitante del lactato, la eco-
cardiografia o el TLC para monitorizar la respuesta, se-
gun los medios disponibles en cada entorno' 132133,

Pregunta PICO 12

En la sospecha o confirmacién de shock séptico y
con indicacién de iniciar tratamiento con vasopresor,
¢La noradrenalina comparada con la dopamina/adrena-
lina/vasopresina/otros, es mas eficaz y segura?

Recomendacién

Para los pacientes adultos con el diagnéstico clinico
de SS en el SUH se recomienda el uso precoz de nora-
drenalina (NA) como vasopresor de eleccion para la re-
animacion inicial. La evidencia actual sobre la utilizacion
de los inotrépicos en el SUH es escasa. Por lo tanto, se
sugiere la utilizacién inicial de la NA y desarrollar ECA
de calidad para confirmar la utilidad de los vasopresores
en los SUH.

Antecedentes

El SS es un proceso hiperdinamico caracterizado por
aumento del GC y baja resistencia vascular sistémi-
ca'%134. La vasodilataciéon periférica prolongada y el au-
mento de los indices cardiacos en la sepsis pueden
conducir a una disfuncién cardiaca o pueden enmasca-
rar una depresién miocardica subyacente'®134,

Ademas del resto de medidas a realizar y unagvez
detectada la hipoperfusién tisular o hipotensién, gene-
ralmente, primero se administra liquido intravenoso, se-
guido de una infusién de vasopresores cuando o se al-
canza el objetivo de presion arterial después de alcanzar
el volumen intravascular éptimo’'3%

La SSC 2021 ofrece una "reecomendacion fuerte"
sobre la eleccion de la NA comogvasopresor de eleccién
y primera linea fruto de la evidencia recogida a través
de suficientes publicaciones®en formato de ECA y RS-
metanalisis. De forma que,comparada con otros vaso-
presores como son la dopamina, vasopresina, epinefri-
na, selepresina o afngiotensina Il, esta recomendacién
fuerte se acompafaide evidencias de alta calidad para
la dopamina, calidad moderada para la vasopresina y
de baja o miuyybaja‘calidad para el resto’.

En el caso de adultos con SS y disfuncion cardiaca
con hipoperfusién persistente a pesar de conseguir un
volumen y/ presion arterial adecuados, la SSC 2021 su-
giere agregar dobutamina a la NA o usar adrenalina
sola'.

Por lo comentado, no existiria controversia sobre la
NA como vasopresor de eleccion, pero hoy en dia ain
existen dudas sobre cuando es el momento exacto de
inicio de la administracion de NA mas adecuado. Asi, es
necesario definir si en el SUH la administracion debe ser
precoz, inmediata o tras la reposicién completa del vo-
lumen sin que exista normalizacién de los parametros
hemodinamicos''351%, La SSC 2021 indica una "reco-

mendacion fuerte" para iniciar la NA dentro de la pri-
mera hora de la identificacion de la sepsis si el paciente
esta hipotenso durante o después administracion de
fluidos'.

Resumen de la evidencia encontrada

El GT-LATINFURG realizd una RS en base a lo estable-
cido en el apartado de metodologia segin la lista decla-
racién PRISMA™ vy los criterios de inclusién de la Tabla'4.
Esta RS ha sido publicada recientemente por Garcia’ et
al’¥. Aunque inicialmente se identificaron 720farticulos,
finalmente solo se incluyé uno de ellos, el ECA GENSER™38
de Permpikul et al. con 310 adultos con/sepsis € hipo-
tensién en el SUH. El objetivo de este ensaye.fue evaluar
si la NA precoz en dosis bajas en adtltos con‘sepsis con
hipotensién aumenta el control del\,shock en 6 horas en
comparacion con la atencion estandar(placebo). Se con-
sider6 que el shock estaba controlado cuando se consi-
guié una PAM = 65 mmHg con un flujo urinario = 0,5
ml/kg/h durante 2¢horas consecutivas o bien una dismi-
nucién del lactato,séricon="10% desde el inicio a las 6
horas después del diaghéstico. La mediana de tiempo
transcurrido desde, la/llegada al SUH hasta la administra-
cion de (NA ffue significativamente menor en el grupo de
NA precoz,(93=vs 192 minutos; p < 0,001). La tasa de
control ‘del shock a las 6 horas fue mayor en el grupo de
NA precoz [118/155 (76,1%) frente a 75/155 (48,4%);
p <0,001]. Aunque la mortalidad a los 28 dias no pre-
sénto diferencias significativas (solo una tendencia) ni
tampoco se encontraron en otras complicaciones, si se
constaté que el grupo de NA precoz se asocié con una
menor incidencia de edema pulmonar cardiogénico
[22/155 (14,4%)] comparada con el tratamiento estan-
dar [43/155 (27,7%); RR: 0,51 (IC 95%: 0,41 a 0,81),
p = 0,003]. También hubo una menor incidencia de arrit-
mias de nueva aparicion [17/155 (11%) frente a 31/155
(20%); RR: 0,55 (IC 95%: 0,32 a 0,95), p = 0,007].

Tras la realizaciéon de la RS del GT-LATINFURG, se ha
publicado una RS-metanalisis por Shi et al.’*?, donde se
comprob6 el impacto del inicio precoz frente al tardio
de NA en adultos con SS, que consistié en reduccién
de la mortalidad en la UCI, disminucién del volumen
de liquidos administrado a las 6 horas, un tiempo mas
rapido para alcanzar el objetivo de PAM y mas dias sin
ventilacién mecénica. Asi, la administracién precoz de
NA redujo la mortalidad en los 10 estudios incluidos,
en los ECA, con OR: 0,49 (IC 95%: 0,25-0,96;
p = 0,04). Desde el punto de vista de los SUH, es rele-
vante que en los analisis de subgrupos se mostré una
reduccién de la mortalidad con la administracién pre-
coz de NA cuando el lactato era =3 mmol/L y se ad-
ministraba en la primera hora (situacién que podria
darse con frecuencia en los SUH).

Comentarios

Como conclusién, adn no se dispone evidencia de
calidad en el ambito de los SUH acerca de cual es la
magnitud del beneficio en pacientes con sospecha o
confirmacion de SS y con indicacién de iniciar trata-
miento con vasopresor. En los centros donde no existe
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Tabla 12. Caracteristicas de las revision sistematica o revision sistematica-metanalisis que comparan la eficacia y seguridad de la
administracion de vasopresores entre los catéter venoso central y los catéter venoso periférico

Autor, aio Disefo

(Referencia) (N° pacientes) Objetivo

Resultados

Conclusiones y comentarios

Tian DH etal, RScon7 Evaluar la frecuencia - La NA fue el formaco administrado con mayor
2020 (141) estudios de complicaciones
(1.382) asociadas con la dopamina (108).

administracion de
vasopresores a través
de CVP.

95%: 8-36 h).

frecuencia (702), sequida de la fenilefrina (546) y la
— La duracién media de la infusion fue de 22 h (IC

— Se produjo extravasacion en el 3,4% (IC 95%: 2,5-
4,7) de los pacientes (todos se manejaron con éxito
de forma conservadora o vasodilatadores).

— No se registraron episodios de necrosis tisular ni

Ningtin estudio cumplié todos los
criterios de validez.

En la administracién de vasopreseres
a través de CVP durante untiempo
limitado y bajo estrecha®oBservacion,
se sugiere que la extravasacion es
poco frecuente y es improbable que
provoque complicaciones graves.

isquemia de las extremidades.

Owen VS etal, RS-Mcon 11

Analizar la incidencia — Se encontré una proporcién de incidencia agrupada La incidencia de,eventos adversos es baja.

2021 (144) estudios de  de eventos adversos  de eventos adversos asociados con la administracion Pero, se;requiere investigacién adicional
adultos locales asociados con  de vasopresores por CVP intravenosos del 1,8% (IC  para'examinar los efectos especificos
(873 enlos  la administracion 95%: 0,1-4,8). en |0siISUH y en funcién del tamafio del
SUH) de vasopresores por - En los anélisis de subgrupos (en UCI, SUH, otros) CVP, el tipo, la dosis de vasopresor y
CVP en pacientes de  no detectaron efectos significativos asociados con  “as caracteristicas de los pacientes para
distintos entornos. la estratificacion basada en las diferencias de los valorar la seguridad de la administracion
distintos entornos. de vasopresores por los CVP.
Tran QK etal, RS con9 Evaluar la prevalencia — Se presentaron 122 (7%) complicaciones, de.ellas’  La prevalencia de complicaciones como
2020 (145) estudios, de complicaciones 117 (96%) fueron menores. El metanalisis‘eon resultado directo de la infusién de
2 en SUH derivadas de efectos aleatorios mostré una prevalencia,combinada vasopresores por CVP fue baja. Y en los
(1.835) la infusién de de complicaciones de 8% (IC 95%:3:21). estudios con directrices de seguridad

vasopresores a través — Los estudios que informaron sobre las directrices de

de CVP.

aln menor. Se necesitan mas estudios

seguridad de la infusién presentaron una prevalencia para confirmar estas observaciones.

menor de complicaciones.

RS: revision sistematica; M: metandlisis; CVC: catéter venoso central; CVP: catéter venoso periférico; NA: noradrenalina; h: hora; IC: intervalo de confianza.

Elaboracion propia.

disponibilidad de la NA en el SUH, podria contemplarse
el uso de dopamina o adrenalina como alternativas,
aunque sin duda en estas situaciones la primera s€co-
mendacién seria que se pueda disponer de NA:

Con estas consideraciones, para los pacientes*adul-
tos con el diagnéstico clinico de SS en_el SUH se reco-
mienda el uso precoz de NA como vasgpresor de elec-
cién para la reanimacion inicial.

Pregunta PICO 13

En pacientes con sospecha, 0 confirmacién de shock
séptico y con indicacién de iniciar tratamiento con va-
sopresor, jsu administracién por catéter venoso periféri-
co, en comparaciéon €on la administraciéon por catéter
venoso central, e5.eficaz y segura?

Recoméndagion

Paray, los*pacientes adultos con el diagnéstico clini-
co de SS'en el SUH se sugiere que para la administra-
cion, inmediata de vasopresores (en este caso NA) los
Catéteres venosos periféricos (CVP, proximales a la fosa
cubital y de gran calibre) representan una alternativa
vélida para las primeras horas del SS hasta conseguir
un acceso venoso central. Aunque existe cierta eviden-
cia, esta es limitada, y se sugiere el desarrollo de estu-
dios de calidad que confirmen dicha utilidad con se-
guridad y eficacia.

Antecedentes
Clasicamente, el uso de vasopresores ha sido realiza-
do de forma casi exclusiva a través de catéteres venosos

centrales (CVC) por los efectos secundarios que estos
podian producir al usarlo mediante CVP, tales como la
extravasacion, la isquemia de extremidades o la necro-
sis tisular'3¢'40, La colocacién de CVC requiere un entre-
namiento especial, puede llevar mucho tiempo y podria
retrasar el inicio precoz del vasopresor, al margen de las
propias complicaciones que pueden originarse en la co-
locacién o mantenimiento de un CVC'34'. Por ello, y
dado que la obtencién de un CVC en el SUH o en los
SEM extrahospitalarios podria retrasar el tratamiento e
influir en una peor evolucién del paciente, la infusién
de vasopresores a través de CVP podria ofrecer una al-
ternativa eficaz por un tiempo limitado para el inicio
temprano de su infusion'!143,

Por su parte, la SSC 2021 considera oportuno el uso
de los CVP (siempre proximal a la fosa antecubital y
por un periodo corto de tiempo) para la administracién
de vasopresores cuando un acceso venoso central no
pueda estar disponible inmediatamente’.

Resumen de la evidencia encontrada

El GT-LATINFURG realiz6 una RS en base a lo esta-
blecido en el apartado de metodologia segin la lista
declaracién PRISMA™. El protocolo de esta RS ha sido
registrado en PROSPERO, con el ndmero
CRD42024500207. La mayoria de estudios se realizaron
en el entorno de las UCI o mixto, solo se incluyeron los
subgrupos de pacientes adultos y de los SUH cuando
los hubo. Finalmente se eligieron para su inclusién y su
andlisis 3 RS-metanalisis' #4145 un analisis post-hoc de
ECA™¢, un ECA™, 4 estudios observacionales de cohor-
te retrospectivos'®15! y 1 estudio observacional de co-
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horte prospectivo'*2. En la Tabla 12 se muestran las ca-
racteristicas y un resumen de los articulos en formato
de RS o RS-M encontrados.

Ademas, en el analisis post-hoc del estudio ARISE™S,
que evalué si el inicio de infusiones de vasopresores a
través de CVP, en comparacién con CVC, en pacientes
del SUH con SS temprano se asocié con un adelanto
en algunos de los procesos de atencién y no hubo di-
ferencias en la mortalidad. Por su parte, al incluir la
administraciéon precoz de los AB y la NA a través de
CVP en un protocolo de actuacién temprana en adul-
tos con sepsis e hipotension, la mayoria VIH positivos,
en un entorno de recursos limitados, aumenté la mor-
talidad hospitalaria en comparaciéon con la atencién
habitual'*. De la misma forma, en otro estudio en un
entorno con recursos limitados con 64 pacientes, se
comprobé que la incidencia de extravasacién con va-
sopresores via CVP fue baja, incluso con duraciones de
uso prolongadas, lo que sugiere que las infusiones pe-
riféricas pueden ser un enfoque aceptable cuando
existen barreras para la colocacién de CVC'®. En los
otros 3 estudios retrospectivos y con muestras escasas
que utilizaron los CVP para administrar vasopresores
(sobre todo NA), las complicaciones de extravasacion
e isquemia fueron muy bajas o no existieron, sin influir
significativamente en la mortalidad™®'>'. Finalmente,
en otro estudio prospectivo, solo con 55 enfermos, la
incidencia de complicaciones derivadas de la adminis-
tracién de vasopresores a través de un CVP fue baja y
no generé morbilidad significativa's2.

Comentarios

En el SUH, para los pacientes adultos con SS se, su-
giere, para la administracién inmediata de vasopresores
(NA como primera opcién), que los CVP (englocaliza-
cién proximal a la fosa cubital y de gransealibre) repre-
sentan una alternativa optativa para las primeras horas
del SS hasta conseguir un accese per €VC. Aunque
existe cierta evidencia, esta es limitada, por lo que seria
necesario estudios de calidad que confirmen dicha utili-
dad con seguridad y eficacias

Pregunta PICO 14

En pacientesgeonisospecha o confirmacién de shock
séptico con indicacidn de iniciar tratamiento con vaso-
presor, ilafadministracion de vasopresores de forma
precoz, comparada con la administracion tardia, es mas
eficazfy segura?

Recomendacién

Para los pacientes adultos con el diagnéstico clinico
de SS en el SUH, se sugiere que la administracién de
vasopresores sea precoz. La evidencia actual sugiere
que el inicio rapido de vasopresores junto con la resuci-
tacion inicial con fluidos se asocia con un mayor con-
trol del shock y con una tendencia a la reduccién de la
mortalidad. Sin embargo, la decisién debe individuali-
zarse segun la condicién clinica del paciente y la moni-
torizacion hemodinamica disponible.

Antecedentes

El SS representa una situacién clinica critica caracte-
rizada por una hipotension persistente y perfusion tisu-
lar inadecuada a pesar de la administracion adecuada
de liquidos'-*1331%3, Una rapida restauracién de la pre-
sién arterial y de la perfusion tisular son esenciales para
prevenir la disfuncién multiorgénica y reducir la morta-
lidad. La administraciéon precoz de vasopresores, como
la NA, puede ayudar a alcanzar rapidamente los objeti-
vos hemodinamicos, minimizar la duracién de la hipo-
tensién y mejorar los desenlaces clinicos'3*1381%%.

La justificacion fisiolégica para iniciar vasepresores de
forma precoz radica en que la expansién volumétrica con
cristaloides, aunque esencial, puede no ser sufi€iente para
restablecer la PA en casos de vasodilatacion grave. Los va-
sopresores actdan directamente sobre, los teceptores adre-
nérgicos para aumentar la resistencia vascular sistémica, lo
que mejora la presién de perfusion.sin requerir volimenes
excesivos de liquidos. Perel contrario, la administracién
tardia prolonga la ‘hipoperfusion, retrasa la recuperacion
de la PA y puedegllevar‘a’la necesidad de administrar
grandes volimenes de liquidos que se asocian con com-
plicaciones como ‘edema pulmonar y sindrome comparti-
mental abdominal3*13813%153 Ademas, iniciar vasopresores
durantesla“reanifmacion con liquidos (en lugar de después)
permite ‘un enfoque equilibrado que evita tanto la hipovo-
lemiajcomo la sobrecarga de volumen'3. Algunos estu-
dios‘recientes sugieren que el inicio precoz de NA puede
contribuir a una menor incidencia de edema pulmonar,
menor duracién de la ventilacién mecénica y reduccién
en la estancia en la UCI. Por otro lado, retrasar el uso de
vasopresores podria incrementar el riesgo de complicacio-
nes cardiovasculares, dafo endotelial y respuesta inflama-
toria exacerbada'33138139.153,

Tal y como se ha detallado en la pregunta PICO 12,
tanto las RS-M como ECA publicados recientemente
muestran que, aunque la mortalidad absoluta puede no
variar significativamente en todos los estudios, la admi-
nistracion precoz de NA se asocia de manera consisten-
te con una reversién mas rapida del shock, menor tiem-
po de estancia hospitalaria y menor requerimiento de
soporte vasopresor prolongado. Esto es clinicamente re-
levante dado que una recuperacién mas rapida puede
traducirse en costos hospitalarios menores y mejor cali-
dad de vida para los pacientes sobrevivientes. Por lo
tanto, la administracién precoz de vasopresores en pa-
cientes con SS no solo cumple un rol esencial en la re-
cuperacién hemodindmica, sino que también represen-
ta una estrategia integral para minimizar complicaciones
asociadas con la hipoperfusién prolongada y la sobre-
carga de liquidos. La decisién, sin embargo, debe indi-
vidualizarse considerando las comorbilidades del pa-
ciente, la monitorizacién disponible y la respuesta inicial
a la resucitaciéon con fluidos' 138139153,

La SSC 2021 indica una recomendacién fuerte para
iniciar la NA dentro de la primera hora de la identifica-
cién de la sepsis si el paciente esta hipotenso durante o
después de la administraciéon de fluidos', tal y como se
ha comentado anteriormente en la pregunta PICO 12 y
en la linea de algunas recientes revisiones's>.
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Tabla 13. Caracteristicas de algunos de los estudios relevantes (ensayo clinico aleatorizado y de estudios de cohortes) sobre la
administracion de vasopresores de forma precoz comparada con la administracion tardia

Estudi - . Intervencion Control
studio Tipo de N° de D | N Desenla ndari
Autor, afio (Referencia) estudio  pacientes (vasopresores  (vasopresores esenlace primario esenlace secu o
precoces) tardios)
CENSER ECA 310 NA precoz NA estandar ~ Mayor reversion del shock Tendencia no
Permpikul et al., 2019 a 6 horas (76,1% vs 48,4%, estadisticamente signifi€ativa
(138) p <0,001) a menor mortalidad.a 28"dias
(15,5% vs 21,9%; p =0,15)
Bai et al,, 2014 Estudio de 213 Inicio de Inicio > 1 hora Menor mortalidad a 28 dias Reduccién deltiempo
(154) cohorte vasopresores (23,7% vs 33,3%, p = 0,04) de hipotension
retrospectivo =1 hora (3,1 vs 5y4'héras, p = 0,01)
Beck et al., 2014 Estudio de 6.514 Vasopresores  Vasopresores Menor mortalidad hospitalaria  Disfuncién organica menor
(155) cohorte =1 hora de > 1 hora (29% vs 42%, p = 0,03) (SOFA 7xs 9, p = 0,02)
retrospectivo diagndstico
Ospina-Tascon et al.,, 2020  Estudio de 337 NA precoz NA tardia ~ Mayor supervivencia a 28 dias Menor insuficiencia
(143) cohorte (76% vs 65%, p = 0,02) renal aguda
prospectivo (13% vs 23%, p =0,01)

ECA: ensayo clinico aleatorizado; NA: noradrenalina.

Resumen de la evidencia encontrada

El GT-LATINFURG realizé una RS en base a lo esta-
blecido en el apartado de metodologia segin la lista
declaraciéon PRISMA™ vy los criterios de inclusién de la
Tabla 4. En la Tabla 13 se muestran las caracteristicas y
un resumen de algunos de los articulos mas relevantes
de entre los encontrados.

Tras la realizacion de la RS del GT-LATINFURG, se ha
publicado una RS-metaanalisis por Shi et al.’*, donde
se comprobé la reduccién de la mortalidad en la UCI,
disminucién del volumen de liquidos administrado a las
6 horas, un tiempo mas rapido para alcanzar el objetivo
de PAM y mas dias sin ventilacion mecanicay, asi cémo
una reduccién de la mortalidad en los 10 estudiossin-
cluidos, en los ECA con OR: 0,49 (IC 95%:.0,250,96;
p = 0,04). Para los SUH, es relevante que en [0S analisis
de subgrupos se mostré una reduccion de la mortali-
dad con la administracién precoz.de NA_cuando el lac-
tato era = 3 mmol/L y se administraba en la primera
hora (situacion que podriatdarse ‘¢en frecuencia en los
SUH). Por dltimo, se acaba de publicar una RS-
metanélisis por parte de Mayet al.’>¢ con 11 estudios
(6.661 pacientes) aunque‘con gran heterogeneidad en-
tre ellos. Los hallazgos indican que el inicio temprano
del tratamiento vasopfesor, en particular entre una y
tres horas déspués del diagndstico de SS, podria estar
asociadoeoniuna menor mortalidad a corto plazo en
ciertos subgrdpos, aunque estos resultados deben inter-
pretarse, con’ cautela. Se justifican mas investigaciones
estandarizadas para determinar con precisién el mo-
mentoréptimo para el inicio del tratamiento vasopresor
Yy maximizar la supervivencia en pacientes con SS.

Comentarios

En los pacientes con SS en el SUH se sugiere que la
administracién de vasopresores sea precoz e incluso, in-
dividualizando cada caso, durante la primera hora tras
iniciar la reanimacién con fluidos. Hoy en dia se conoce
que el inicio rapido de vasopresores junto con la resuci-
tacion inicial con fluidos se asocia con un mayor con-
trol del shock de forma precoz y con una clara tenden-
cia a la reduccién de la mortalidad. Aunque siempre la

decision debe individualizarse segtn la condicién clinica
del paciente ¥ laimonitorizacién hemodinamica
disponible.

PregumtanNPLCO 15

La deteccion y el control precoz (menos de 6 horas)
del foeo en comparacion con el no control del foco o
control del foco diferido (mas de 12 horas), jes mas se-
guro y eficaz, de forma que puede mejorar la evolucién
clinica (sin progresar a shock séptico), mortalidad, com-
plicaciones, estancia hospitalaria o necesidad de ingreso
en medicina intensiva?

Recomendacién

Para los pacientes que acuden al SUH con sospecha
o confirmacién de sepsis en los que se identifica un
foco, seria recomendable implementar cualquier inter-
vencién de control de dicho foco tan pronto como sea
posible, idealmente con caracter precoz (antes de 6 ho-
ras). El control del foco o fuente realizado tras la eva-
luacién de los pacientes que acuden al SUH disminuye
la mortalidad a corto plazo (30-60 dias). Entre los dis-
tintos procesos infecciosos susceptibles de resolucién, se
encuentran abscesos intraabdominales, perforacion gas-
trointestinal, intestino isquémico o vdlvulo, colangitis,
colecistitis, pielonefritis asociada con obstruccién o abs-
ceso, infeccién necrosante de tejidos blandos, otras in-
fecciones del espacio profundo (empiema o artritis sép-
tica) e infecciones por dispositivos implantados. Deben
identificarse e intervenirse para su control lo antes posi-
ble y siempre antes de 6 horas desde que el paciente
haya sido evaluado en el SUH.

Antecedentes

La administracién precoz y adecuada del tratamien-
to AB y la toma inmediata de otras decisiones diagnés-
tico-terapéuticas (solicitar pruebas complementarias,
obtener hemocultivos y otras muestras microbioldgicas,
intensidad del soporte hemodinamico, necesidad de in-
greso, etc.), asi como especificamente el drenaje de un
absceso o foco local de infeccién, el desbridamiento del
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tejido necrético infectado, la eliminacién de un disposi-
tivo potencialmente infectado, o el control definitivo de
una fuente de contaminacién microbiana en curso, re-
percuten directamente en la supervivencia de los enfer-
mos con infeccién bacteriana grave'*15715?. Hoy en dia,
ademas de las cinco medidas establecidas por la guias
internacionales a realizar lo antes posible en el SUH
(medir lactato, obtener hemocultivos, administrar anti-
biéticos de amplio espectro, fluidoterapia y vasopreso-
res de forma precoz), debe de realizarse una evaluacién
exhaustiva para determinar si existe un foco infeccioso
concreto susceptible de ser identificado y
controlado’378,

El término control de fuente (o del foco) abarca to-
das aquellas medidas fisicas que pueden usarse para re-
ducir el inéculo y modificar aquellos factores en el me-
dio infeccioso que promueven el crecimiento
microbiano o las defensas antimicrobianas extrafias del
huésped'1%?. Asi, este puede incluir el drenaje de un
absceso, el desbridamiento del tejido necrético infecta-
do, la extraccién de un dispositivo potencialmente in-
fectado o el control definitivo de una fuente de conta-
minacién microbiana en curso'™’1¢°. Los focos de
infeccién facilmente tratables para el control de la fuen-
te incluyen los referidos anteriormente!7160,

En la actualidad, se debe buscar la opcién menos
invasiva que pudiera lograr un control efectivo de la
fuente'”-1¢°, Las guias de SSC 2021 incluyen, dentro de
sus recomendaciones de mejores précticas, sospechar e
identificar rapidamente, asi como confirmar o descartar
un diagnéstico anatémico especifico de infeccion{gue
requiera control de la fuente de forma inmediata esim;
plementar cualquier intervencién de control del foco
indicada tan pronto como sea logisticamente posible
segln el centro'.

Resumen de la evidencia encontrada

El GT-LATINFURG ha publicadoyuna, RS!' para com-
parar si la deteccién y el control, precoz del foco (en
menos de 6 horas) en pacientes adultos atendidos en
los SUH por infeccién grayé€ e, sepsis, en comparacién
con el no control del foco'o el control del foco diferido
(mas de 12 horas) es mas eficaz y seguro (mejora la
evolucién clinica, mortalidad, complicaciones, estancia
hospitalaria o necesidad/de ingreso en UCI).

En la RS se analizaron finalmente 2 articulos que
cumplian |gs criterios de la Tabla 4 y fueron calificados
de calidadalta con un total de 2.404 pacientes y entre
ellos 678 ¢asos en los que se realiz6 una intervencion
para\controlar el foco (28,2%). En el primer estudio’®?,
lasmortalidad a los 28 dias fue menor en los pacientes
intervenidos para el control del foco (12,3% vs 22,5%;
p <0,001), con HR ajustada de 0,538 (IC 95%: 0,389-
0,744; p < 0,001). En el segqundo’®, se demostré que el
tiempo transcurrido desde que el paciente se valora por
primera vez y se estabiliza hemodinamicamente hasta el
inicio de la cirugia se asoci6 con su supervivencia a los
60 dias con una OR de 0,31 (IC 95%: 0,19-0,45;
p < 0,0001). De hecho, por cada hora de retraso se es-
tablece una OR ajustada de 0,29 (IC 95%: 0,16-0,47;

p <0,0001). De forma que si la intervencion se realizd
antes de 2 horas, a los 60 dias el 98% de los pacientes
contindan vivos, si se realiz6 entre la 2-4 horas este
porcentaje se redujo al 78%, si fue entre la 4-6 hora
baj6 al 55%, pero si se realiz6 con mas de 6 horas no
hubo supervivientes a los 60 dias.

Aunque se han publicado mdltiples articulos previos
sobre la eficacia y necesidad de realizar el control dél
foco en las 6 primeras horas desde su identifica-
cién'21% ninguno fue una RS-metandlisis. En esta RS la
evidencia cientifica que reflejan ambos estudigs s, limi-
tada por la muestra, sus resultados son coherentes con
las recomendaciones internacionales detlas sociedades
cientificas implicadas en la atencién de estespacientes,
asi como en las publicacionesgde,otrosentornos
Cll’nicos'IS7,158,164-166.

Comentarios

Para los pacientes queyacuden al SUH con distintos
procesos infeccios@s susceptibles de resolucién (como
pudieran ser absceses intraabdominales, perforacién
gastrointestinal,, intestino isquémico o vélvulo, colangi-
tis, colecistitispepielonefritis asociada con obstruccién o
absceso} infecciéh necrosante de tejidos blandos, otras
infecciones,del*€spacio profundo como empiema o ar-
tritisgséptica,” e infecciones por dispositivos implanta-
dos),aque ‘estos se identifiquen y se inicie la interven-
ciomypara su control, lo antes posible y siempre antes
de 6 horas desde su evaluacién en el SUH'S”1¢¢. Dicha
recomendacién se uniria a las cinco medidas estableci-
das por la guias internacionales a realizar lo antes posi-
ble en el SUH (medir lactato, obtener hemocultivos,
administrar antibiéticos de amplio espectro, fluidotera-
pia y vasopresores de forma precoz)'>83. Debe de reali-
zarse una evaluacién exhaustiva para determinar si exis-
te un foco infeccioso concreto susceptible de ser
identificado y controlado'*#.

Pregunta PICO 16

Ante la sospecha de sepsis, ¢la utilizacién de un
equipo multidisciplinar de sepsis o “c6digo sepsis”
comparada con la no utilizacién es mas eficaz y
seguro?

Recomendacién

Se recomienda que los médicos del SUH se integren
en los equipos multidisciplinares de sepsis y lideren jun-
to a otros especialistas (intensivistas, infectélogos, inter-
nistas, microbidlogos, etc.) la ejecucién del cédigo sep-
sis para activar desde el triaje o la primera atencién del
paciente el "paquete de medidas (en inglés bundle)
momento cero o de reconocimiento" para detectar,
prevenir la progresion y atender a los pacientes con in-
feccion grave y sepsis en el SUH.

Antecedentes, resumen de la evidencia
encontrada y comentarios

La sepsis es una enfermedad catalogada como tiem-
po-dependiente, lo que significa que su atencion tem-
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prana se ha relacionado con mejor prondstico, por lo
que es clave su detecciéon inmediata para un inicio de
tratamiento precoz'-*'*8. El retraso en el inicio del trata-
miento se ha relacionado con peor pronéstico y mayor
mortalidad. Para mejorar la deteccién de la sepsis en
fases tempranas, y por tanto el pronéstico de esta en-
fermedad, se ha fomentado la creacién de equipos mul-
tidisciplinares de manejo de la Sepsis que se activan
dentro del denominado “cédigo sepsis”'-3158167.168 | os
4 pilares del cédigo sepsis son: formaciéon continuada,
deteccién precoz, rapida respuesta y atencién
multidisciplinar’®’.

Las guias de SSC 2021 incluyen, dentro de sus reco-
mendaciones, utilizar un programa de mejora del rendi-
miento para la sepsis, incluida la deteccién de sepsis
para pacientes de alto riesgo con enfermedades agudas
y procedimientos operativos estandar para su
tratamiento’.

El concepto de codigo sepsis ha emergido como un
protocolo asistencial de caracter integral y dinamico,
donde la clave es la detecciéon temprana de pacientes
sospechosos. Dicha deteccién precoz motivara un diag-
néstico etiol6gico, el tratamiento inmediato tanto espe-
cifico como de soporte, asi como una monitorizacién
de la respuesta de este sindrome'®.'%8_ El cédigo sepsis
busca proporcionar una respuesta rapida, coordinada y
eficiente ante una sospecha de sepsis. Sin embargo,
para que este enfoque sea efectivo, debe incorporar no
solo la identificacién temprana de la enfermedad, sino
también un enfoque multimodal y multidisciplinario
que involucre a profesionales de diferentestdiscCiplinas
en el manejo de pacientes que estan distribuides enrto-
das las areas hospitalarias, con especial y elevada inci-
dencia en los SUH (mas del 60% de_los casos de los
diagnésticos de sepsis se produgcen en los
SUH)1-3,158,167,168‘

El principal objetivo del é6digo sepsis es la disminu-
cién de la mortalidad, asi‘eome promover un cambio
de paradigma en la atenciénde la sepsis tanto a nivel
asistencial, organizativoty. edugativo's’-1¢°,

En los dltimos afiosydistintas experiencias espafiolas
han demostrado elienorme impacto en la mejor aten-
cion del paciente séptico en todas las areas hospitala-
rias, de forma mas marcada en los SUH y UCI58167-169,
En mas del65%shospitales espafoles, segin un recien-
te estudio, cllando un paciente presenta una sospecha
de sépsis, S€ activa un protocolo y un equipo multidis-
ciplinario’toma decisiones rapidas y coordinadas para
iniciar ‘el tratamiento de manera precoz. Esto no solo
mejora las tasas de supervivencia y uso de recursos,
sino que también disminuye las complicaciones a largo
plazo y mejora la calidad de vida de los pacientes que
sobreviven a la sepsis's8167-169,

Cuando los médicos de los SUH se integran en el
equipo sepsis y se implementan los protocolos se ha
comprobado como mejora la realizacion de los paque-
tes de medidas recomendados (bundle), y se reducen la
tasa de ingresos en UCI, la estancia hospitalaria y la
mortalidad'’*'72, Los paquetes de medidas (bundles) son
fundamentales para asegurar que el manejo de la sepsis

sea sistematico, rapido y coordinado, lo que aumenta
las probabilidades de supervivencia y mejora los resulta-
dos en pacientes con sepsis y SS. Ademas, ayuda a mi-
nimizar la variabilidad en la atencién, pues aseguran
que todos los pacientes reciban el mismo nivel de cuié
dado independientemente de la gravedad demsu
Condici(’)n1,167-169,173_

El cédigo sepsis, al integrar un enfoque multimodal
y multidisciplinario, ofrece una respuesta integral ‘que
mejora significativamente los resultados clinicos y opti-
miza el uso de los recursos hospitalarios. La_clave esta
en la identificacién temprana, el tratamiento rapido y el
trabajo en equipo, lo que puede marcar la diferencia
entre la vida y la muerte para los ‘pacientes afectados
por la sepsis.

Por todo lo dicho, en“@pinién de los autores, los
médicos del SUH se deben’integrar en los equipos mul-
tidisciplinares de sus ceftros y liderar, junto a otros es-
pecialistas la ejeeucion del cédigo sepsis para activar
desde el trigje(o la|primera atencién del paciente el
“bundle megmente“cero o de reconocimiento” en el
SUH vy asi detectar, prevenir la progresién y atender a
los pacientes_con infeccién grave y sepsis en el SUH.

Rregunta PICO 17

Ante la sospecha/confirmaciéon de shock séptico, ¢la
terapia antibiética empirica precoz comparada con el
inicio no precoz es mas eficaz y sequro?

Recomendacién

Para los pacientes adultos con el diagnéstico clinico
de SS se recomienda la administracién inmediata de la
terapia antimicrobiana adecuada en la primera hora
desde la llegada del paciente al SUH (en realidad lo an-
tes posible, en cuanto se obtengan los accesos venosos
y los HC, lo que no debe retrasar la administracién del
AB), ya que se ha confirmado el aumento de la mortali-
dad por cada hora de demora en la administracién de
la terapia AB.

Antecedentes, resumen de la evidencia
encontrada y comentarios

Si bien en la pregunta PICO 9 se comentaba la exis-
tencia de controversia en los casos de sepsis posible,
probable o confirmada en relacién al momento ideal
para administrar el AB en el SUH, ante la existencia de
hipotension relacionada con la sepsis o el posible diag-
néstico de SS no hay controversia desde hace déca-
das!'8120122174175 1Y, en este sentido, desde el trabajo de
Kumar et al.'”#, donde se mostraba como por cada hora
de retraso en la administracién de AB durante las 6 ho-
ras siguientes desde el inicio de la hipotension recurren-
te/persistente en el SS la supervivencia disminuye en
promedio un 7,6%. Asimismo, para la segunda hora
después del inicio de la hipotensién, la tasa de mortali-
dad intrahospitalaria aumenté significativamente en re-
lacién con la recepcién de la terapia dentro de la pri-
mera hora con OR de 1,67 (IC 95%: 1,12-2,48)"74.
Sherwin et al.'”> también concluyeron que los pacientes
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con shock séptico que recibian tratamiento AB adecua-
do en la primera hora tras el diagnéstico en el SUH
presentaron el mayor beneficio en la reduccién de la
mortalidad.

En este sentido, las guias de la SSC 20217, en adul-
tos con posible, probable o un confirmado SS reco-
miendan su administracién en menos de una hora'. En
este caso, se trata de una “recomendaciéon fuerte con
evidencia de baja calidad”.

En relacién a la RS publicada por el GT-LATINFURG™*
en la Tabla 10 se muestran las recomendaciones sobre el
momento para la administracién de la terapia AB en los
SUH en los pacientes con SS. Incluso cuando el shock
solo es posible o probablemente originado por un proce-
so infeccioso, la recomendacion es administrar el AB en
la primera hora (en realidad lo antes posible).

Pregunta PICO 18

Sospecha de sepsis/infeccion grave, el uso de técni-
cas moleculares de diagnéstico microbiolégico asocia-
das a la extraccién de hemocultivos es mas
costo-efectivo?

Recomendacién

Para los pacientes adultos con el diagnéstico clinico
de infeccién y sospecha de presentar bacteriemia y sep-
sis en el SUH se recomienda, de forma complementaria
a la obtenciéon de los HC, utilizar las TMDM si estan
disponibles como herramientas de ayuda para mejorar
el diagnéstico microbiolégico y el manejo del paciente
al ser rentables en mdltiples escenarios clinicos (por
ejemplo cuando no existe equipo de sepsis, comision
de infectologia o equipo de optimizacién del uso de 165
antibidticos —-PROA-).

Antecedentes, resumen de la evidercia
encontrada y comentarios

Tal y como se ha comentado_en‘la pregunta PICO 8
y en opinién de los autores, con layevidencia presenta-
da se podria sugerir la implementacién de las TMDM
como una herramienta valiosa en el manejo de pacien-
tes con sepsis, como complemento de los HC en los
SUH. Sin embargo, &s _crucial definir cuéles son los con-
textos clinicos (procesos/infecciosos) donde podrian ser
mas eficaces, efectiyos y eficientes. Candel et al''® y
Rapszky et @hl!’,%en dos RS ya comentadas (pregunta
PICO 8), mostraron como estas herramientas redujeron
el tiemponhasta el diagndstico, el tratamiento empirico
inapropiado 'y la duracién de la terapia AB, asi como la
duracién de la estancia hospitalaria, lo que potencial-
mente podria conducir a ahorros de costos. En general,
representan un avance significativo en el diagnéstico de
enfermedades infecciosas, pues permiten intervenciones
mas precisas y oportunas. Pero, asimismo recuerdan
que a dia de hoy las TMDM no pueden reemplazar a
los HC.

En este escenario, en cuanto a la relacién coste-efec-
tividad, el estudio de Shengchen et al.’'® también sugie-
re que la implementacién de TMDM podria conducir a

beneficios significativos en términos de duracién de tra-
tamiento, estancia hospitalaria y otros costos en pacien-
tes con infecciones respiratorias inferiores. Finalmente,
se han publicado dos revisiones'’%177 que realizan espe-
cificamente un andlisis del coste-beneficio de incorporar
las TMDM a los HC en los SUH que también concluyen
que en el manejo de la sepsis resultan muy prometedo-
ras para mejorar los desenlaces de eficacia y seguridad,
asi como rentables en multiples posibles escenarios cli-
nicos (por ejemplo cuando no existe equipo defsepsis,
comisién de infectologia o equipo PROA).

Pregunta PICO 19

En los pacientes con sospecha”®,confirmacién de
shock séptico que inicien tratamiento con vasopresores
el nivel de presién arterial miedia_.mayor a 65 mmHg,
comparada con < 65 mm Hg,€s mas eficaz y seguro?

Recomendacién

Para los pacientesyadultos con el diagnéstico clinico
de SS en los que hayside necesario iniciar la administra-
cién de vasopreseres, ‘se recomienda conseguir de for-
ma precoz Una PAM = 65 mmHg y mantenerla.

Antecedentes, resumen de la evidencia
encoptrada y comentarios

ka PAM desempefia un papel fundamental en la de-
terminacion de la presion sistémica, la cual, a su vez,
influye en el retorno venoso y el GC. Un incremento en
la PAM generalmente resulta en un aumento del flujo
sanguineo en los tejidos y potencia el suministro de
sangre tisular, lo que mejora la oxigenacién y contribu-
ye a normalizar las concentraciones de lactato en san-
gre <2 mmol/L como medida indirecta y de monitori-
zacién''33. Aunque algunos tejidos, como el cerebro y
los riflones, pueden regular su propio flujo sanguineo,
una PAM < 60 mmHg esté asociada con una disminu-
cién en la perfusién de los 6rganos y por lo tanto pue-
de contribuir a su disfuncién’'32133 En este sentido es
importante recordar la definiciéon de sepsis y SS que se
muestra en el glosario de términos (Tabla suplementaria
2 https://revistaemergencias.org/extra/5189.pdf).

Sin embargo, se desconoce si el valor objetivo de
PAM de 65 mmHg que se emplea de forma consensua-
da para identificar a los pacientes en SS resulta benefi-
cioso para todos los pacientes que presentan SS en el
SUH. Esto se debe a la variabilidad existente, entre
otros factores, en las distintas capacidades funcionales y
comorbilidades de los enfermos (por ejemplo, cardiopa-
tias, hipertensién arterial, enfermedad renal crénica) y
tratamientos previos que estén tomando, lo cual podria
influir en la fisiopatologia de la sepsis, la respuesta del
huesped vy, por tanto, en las necesidades terapéuticas,
que seran distintas para cada uno de ellos'2.

En este sentido, la SSC 2021 recomienda en adultos
con SS que reciben vasopresores un objetivo inicial de
PAM de 65 mmHg (en lugar de objetivos de PAM mas
altos), que cualifica como “recomendacién fuerte con
una calidad de evidencia moderada”’.
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Tabla 14. Preguntas PICO y recomendaciones finales del documento ante la sospecha o confirmacién de infeccién grave, sepsis y

shock séptico en el servicio de urgencias hospitalario

Pregunta PICO

Recomendacion

1. En adultos con < 65 afios, jla escala gSOFA comparada con los
criterios de SRIS, NEWS-2 y otras escalas/modelos, es un mejor
predictor de sepsis para la evaluacion inicial?

2. En pacientes = 65 afios, ;la escala QSOFA comparada con los criterios
de SRIS, NEWS-2 y otras escalas/modelos, es un mejor predictor de
sepsis para la evaluacién inicial?

w

. ¢El uso del lactato sanguineo en comparacién con su no utilizacién
mejora la precisién de la prediccién prondstica y mala evolucion
clinica?

4. ;El uso de la PCT en comparacién con su no utilizacién mejora la
precisién de la prediccion diagndstica de infeccién bacteriana?

5. En pacientes con sospecha de presentar bacteriemia, ;el uso de la
PCT en comparacién con su no utilizacién mejora la precisién de la
prediccién de bacteriemia en los HC en los SUH?

6. En pacientes con sospecha de presentar bacteriemia, ;el uso de
otros modelos predictivos en comparacion con el modelo de Shapiro
mejora la capacidad de prediccién de bacteriemia de los HC extraidos
en los SUH?

7. (A qué pacientes se les deberia extraer HC en el SUH, por el impacto
que un aislamiento microbiolégico representaria para su pronéstico,
evolucion y mortalidad?

8. ;El uso de TMDM asociadas a la extraccion de hemocultivos es mas
eficaz y seguro?

9. ¢{La administracién precoz de la antibioterapia empirica,(<'3 1oras
desde la llegada al triaje del SUH) en comparacién comrlano
administracion o una administracion diferida (= 3-6'horas) es mas
segura y eficaz?

10. En la sospecha o confirmacién de sepsis, ;e$ laollicion salina
comparada con los cristaloides balanceados, mas‘efectiva y segura?

No utilizar gSOFA como la Gnica herramienta predictora de sepsis. Se
debe sospechar sepsis (y por tanto activar el cddigo sepsis y comenzar
con el bundle de reconocimiento desde el triaje) en aquel paciente que
presente qSOFA = 2 y/o SRIS = 2 y/o NEWS-2 = 5 (o 3 puntos en yha
variable).

No utilizar gSOFA como la Unica herramienta predictora de sepsis
(tanto para el diagnéstico como para su prondstico). Se debe sespechar
sepsis (y por tanto activar el cédigo sepsis y comenzar con el’bundle de
reconocimiento desde el triaje) en aquel paciente > 65 afios que presente
qSOFA = 2 y/o SRIS = 2 y/o NEWS-2 = 4 (0 3 puntos en und variable),
asi como = 1 puntos en la escala GYM.

Medir la concentracién de lactato sanguineo €n la primera atencién del
paciente (triaje) y ser incluida esta determinaciomen‘el “perfil sepsis”.
Ademés, para el diagndstico de sepsis ersinfeccion grave, un lactato = 2
mmol/L de peor prondstico.

Medir la concentracién de PCT endla,primera atencion del paciente
(triaje) y ser incluida esta determinacion en el “perfil sepsis”. Ademas, una
PCT = 0,25 ng/mL refuerza la sospecha de infeccién bacteriana.

Medir la concentracién de,PCT sérica. Ademas, una PCT = 0,51 ng/

mL refuerza la sospecha de infeccion bacteriana con bacteriemia
concomitante.

Utilizar los modelos deyprediccion de bacteriemia (MPB) 5MPB-Toledo
y MPB-INFURG-SEMES. Asi, una puntuacién = 5 tras aplicar tanto el
5MPB-Toledo, como'el MPB-INFURG-SEMES refuerza de forma evidente
la s@specha de infeccion bacteriana con bacteriemia concomitante.
Qbtener HE de'forma inmediata siempre que se confirme el diagnéstico
desepsisio shock séptico, la concentracién de PCT sea > 0,5 ng/ml o se
Obtenga,una puntuacién = 5 al aplicar tanto el 5SMPB-Toledo como el
MPB-INFURG-SEMES.

Para pacientes adultos con sospecha de presentar bacteriemia y sepsis
en el SUH, de forma complementaria a la obtencion de los HC, se
recomienda disponer de las TMDM como herramientas de ayuda para
mejorar el diagnéstico microbioldgico y el manejo del paciente.

Para los pacientes adultos con sospecha de presentar bacteriemia y sepsis
se recomienda la administracién precoz de la terapia antimicrobiana
preferiblemente en las tres primeras horas (en realidad lo antes posible,
en cuanto se pueda confirmar o se mantenga la sospecha sin encontrar
otro diagndstico distinto).

Para los pacientes adultos con signos de hipoperfusién o se constate la
existencia de hipotensién por la sepsis, se recomienda el uso inmediato
de soluciones balanceadas (como el Ringer Lactato) en lugar de la
solucidn salina al 0,9% para la reanimacion inicial en el SUH.

El GT-LATINFURGrdisefid y ha realizado, en base a lo
establecido en el apartado de metodologia segun la lis-
ta declaracion PRISMA™'y los criterios de inclusion de la
Tabla 4, una RS como en el resto de las preguntas
PICO. Peroy alingue en la fase evaluacién de eligibilidad
se recuperaroh un total de 11 articulos que se revisaron
a texto, completo, entre ellos 2 RS'7%17? y 2 RS-
metanalisis'®®'®1, todos se realizaron en UCI. Otros obje-
tivos, con cifras mas altas (PAM 80-85 mmHg) no mos-
traron mejoras en la mortalidad e incluso en distintos
subgrupos podrian tener peores desenlaces'. Por ello,
para los pacientes con SS en los que ha sido necesario
iniciar la administracién de vasopresores, el objetivo se-
ria conseguir de forma precoz una PAM = 65 mmHg y
mantenerla.

Como conclusiones, dado que no se ha identificado
ningun estudio a incluir que aborde la cuestiéon plantea-
da especificamente en poblacién de pacientes atendi-
dos en el SUH, se sugiere el desarrollo de estudios dise-
flados con tal propésito y de calidad que lo analicen.

(Continta)

Pregunta PICO 20

Sospecha o confirmacién de shock séptico ;el ingre-
so precoz del paciente en la unidad de cuidados inten-
sivos, comparado con el ingreso no precoz, es mas efi-
caz y seguro?

Recomendacién

Para los pacientes adultos con el diagnéstico clinico
de sepsis y SS que requieren ingreso en la UCI se reco-
mienda realizar una transferencia precoz (en realidad, lo
antes que sea posible una vez que se haya activado el
c6digo sepsis e iniciado las medidas del “momento
cero de reconocimiento y atencién precoz en los SUH”,
en cuanto el paciente y la situacién lo permita).

Antecedentes, resumen de la evidencia
encontrada y comentarios

La sepsis puede progresar a SS y, en ocasiones, al
fallecimiento del paciente. De los enfermos atendidos

30



Julian-Jiménez A, et al. Emergencias 2026;38:00-00

Tabla 14. Preguntas PICO y recomendaciones finales del documento ante la sospecha o confirmacion de infeccion grave, sepsis y

shock séptico en el servicio de urgencias hospitalario (Continuacion)

Pregunta PICO

Recomendacion

11. En el diagnéstico de shock séptico, ;es la solucion salina comparada
con los cristaloides balanceados més efectiva y segura?

12. Sospecha o confirmacion de shock séptico y con indicacion de iniciar
tratamiento con vasopresor, ;la noradrenalina comparada con la
dopamina/adrenalina/vasopresina/otros, es més eficaz y segura?

13. En pacientes con sospecha o confirmacion de shock séptico y con
indicacién de iniciar tratamiento con vasopresor, ;su administracion
por catéter venoso periférico en comparacién con la administracion
por catéter venoso central, es eficaz y segura?

14. Sospecha o confirmacién de shock séptico con indicacién de iniciar
tratamiento con vasopresor, ;la administracion de vasopresores de
forma precoz comparada con la administracién tardia, es més eficaz
y seguro?

15. La deteccion y el control precoz del foco (menos de 6 horas) en
comparacion con el no control del foco o control del foco diferido
(més de 6-12 horas), ;jes mas seguro y eficaz?

16. Ante la sospecha de sepsis, ¢la utilizacion de un equipo
multidisciplinar de sepsis o “cédigo sepsis” comparada con la no
utilizacién es mas eficaz y seguro?

17. Ante la sospecha/confirmacion de shock séptico, ¢la terapia
antibiética empirica precoz comparada con el inicio no precoz es mas
eficaz y seguro?

18. Sospecha de sepsis/infeccion grave, jel uso de técnicas moleculares
de diagnéstico microbiolégico asociadas a la extracciéon de HC es mas
costo-efectivo?

19. Sospecha o confirmacion de shock séptico que inicien tratamiento
con vasopresores ;el nivel de PAM > 65 mmHg comparada co,PAM
< 65 mm Hg es mas eficaz y seguro?

20. Sospecha o confirmacion de shock séptico ¢el ingreso precoz del
paciente en la unidad de cuidados intensivos comparado con el
ingreso no precoz es mas eficaz y seguro?

Para los pacientes adultos con shock séptico en el SUH se recomienda el
uso inmediato de soluciones balanceadas (como el Ringer Lactato) en
lugar de la solucién salina al 0,9% para la reanimacion inicial en el SUH.
Se recomienda el uso precoz de noradrenalina (NA) como vasopresor de
eleccién para la reanimacién inicial.

Se sugiere para la administracion inmediata de vasopresores (en este caso
NA) que los catéteres venosos periféricos (proximales a la fosa cubitaliy
de gran calibre) representan una alternativa valida para las primerasthofas
del shock séptico hasta conseguir una acceso venoso centrals

Se sugiere que la administracién de vasopresores sea preeoz, yaigue junto
con la resucitacién inicial con fluidos se asocia con un mayor control del
shock y con una tendencia a la reduccién de la mortalidads, Aunque, la
decisién debe individualizarse segln cada paciente.y la monitorizacién
hemodindmica.

Para los pacientes con sepsis en los que se identifica un foco seria
recomendable implementar cualquier intervencionde control de dicho

foco tan pronto como sea posible, con cardcter precoz (antes de 6 horas).

Se recomienda que los médicos del SUH se integren en los equipos
multidisciplinares de sepsis y lidéren junto a otros especialistas la
ejecucion del Cédigo Sepsisiparasactivar desde el triaje el “Bundle
momento cero o de reconecimient6” para detectar, prevenir la
progresion y atender a,los pagientes con infeccién grave y sepsis.

Se recomienda la administracion inmediata de la terapia antimicrobiana
adecuada enda primera hora desde la llegada del paciente al SUH (en
realidad lo antes posible,'en cuanto se obtengan los accesos venosos y los
HC, lo queiro debe retrasar la administracion del AB).

Para paciéntes,adultos con sospecha de presentar bacteriemia y sepsis en
el SUH serecomienda, de forma complementaria a la obtencién de los
HG/ utilizarlas TMDM si estan disponibles para mejorar el diagndstico
micrabiol6gico y el manejo del paciente al ser rentables en posibles
escenarios clinicos (p ej. cuando no hay equipo PROA).

Para los pacientes adultos con shock séptico en los que ha sido necesario
fniciar la administracion de vasopresores se recomienda conseguir de

forma precoz una PAM > 65 mmHg y mantenerla.

Para los pacientes adultos con sepsis y shock séptico que requieren
ingreso en la UCI se recomienda realizar una transferencia precoz (lo
antes posible una vez que activado el c6digo sepsis e iniciadas las
medidas del “momento cero de reconocimiento y atencién precoz”).

PICO: Poblacién/paciente, Intervencion, Comparadefy, Outeeres/desenlaces; SUH: servicio de urgencias hospitalario; qSOFA: quick Sepsis Related Organ
Failure Assessment; SRIS: sindrome de respuesta inflamatoria sistémica; GYM: escala de prediccion de mortalidad a 30 dias de los pacientes mayores (Escala
coma Glasgow < 15, taquipnea > 20 e indice deiCharlson = 3; referencia 74).

NEWS-2: National Early Warning Score 2; PCT: procalcitonina; TMDM: técnicas moleculares de diagnéstico microbioldgico; PROA: programa de optimiza-
cién del uso de antimicrobianos; HC: hemocultives; PAM: presion arterial media; AB: antibiético; UCI: unidad de cuidados intensivos.

en el SUH por sepsis y que estdan hemodinamicamente
estables, el 17,8% progresan“a SS en las 72 horas si-
guientes, con un admento de la mortalidad a 30 dias
del 3,1% al 13,1%.Por/ello es esencial identificar este
subgrupo de pacientes para lograr un tratamiento in-
mediato ygha trahsferencia a la UCI mas rapida's.
Todo ello“esta en relacion con el cumplimiento de los
paquetes de medidas que se han ido estableciendo por
las guias dela SSC para los SUH en las 6 horas, 3 horas
onen'la primera hora'8%182183,

Las' admisiones demoradas de pacientes con sepsis y
SS"desde el SUH se asocian con una falta del cumpli-
miento del paquete de medidas lo que, a su vez, se re-
laciona con un aumento de la mortalidad, la duracién
de la estancia en la UCl y en el hospital'. Los datos so-
bre el momento 6ptimo para el traslado a la UCI pro-
vienen de estudios observacionales y bases de datos de
registros donde, por ejemplo, se comunica un aumento
en la mortalidad de la UCI del 1,5% por cada hora de

retraso en el traslado del SUH a la UCI"'8. En la misma
linea, otro estudio observacional multicéntrico con mas
de 50.000 pacientes confirmé que la mortalidad au-
mentaba cuando la estancia en el SUH superé las 6 ho-
ras (17% vs 12,9%, p < 0,001). Y, entre los supervivien-
tes del hospital, el grupo de ingreso demorado tuvo
una estancia hospitalaria mas prolongada, una mortali-
dad mas alta y tasas mas altas de necesidad de ventila-
cién mecanica y cateterismo venoso central'®.

La SSC 2021, para adultos con sepsis o SS que re-
quieren ingreso en la UCI, sugiere ingresar a los pacien-
tes en la UCI dentro de las 6 primeras horas, a modo de
“recomendacion débil, con evidencia de baja calidad”’.

En la revision realizada por el GT-LATINFURG solo se
han encontrado estudios observacionales similares a los
descritos. El de Zhang et al., con 1.997 pacientes, en
comparacién con los pacientes con estancia en el SUH
< 6 horas, aquellos que permanecieron entre 12 y 24
horas (OR de 1,82; IC 95%: 1,28 a 2,58) y > 24 horas
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Tabla 15. Paquete de medidas (Bundle) momento cero de deteccion y atencién precoz: pasos en el abordaje del paciente con sepsis

en el servicio de urgencias hospitalario

1. A. Sospecha y deteccion inmediata del paciente con posible sepsis en el triaje y la anamnesis.
B. Exploracion fisica, valoracion hemodinamica, respiratoria y de la consciencia:
PA (presion arterial), FC (frecuencia cardiaca), FR (frecuencia respiratoria), T* (temperatura), Sat O, (saturacién de oxigeno) por pulsioximetria,
nivel de consciencia (Escala del Coma de Glasgow), glucemia capilar y diuresis.

2. Activacion del Codigo Sepsis si:

qSOFA = 2 0 SRIS = 2 0 NEWS-2 = 5 0 qSOFA 1 + lactato = 2 mmol/L.

Escalas y criterios descritos en el texto del documento (Tablas 1y 2y en la introduccién).

3. Confirmacion diagndstica y obtencion de los estudios complementarios:

Perfil de sepsis (Tabla Suplementaria 2), hemocultivos (Tablas 6, 7 y 8) y otras pruebas microbioldgicas y complementarias.
4. A. Eleccion y administracion del tratamiento antimicrobiano adecuado inmediato o precoz:
En funcién de situacién clinica y grado de sospecha o confirmacién de la sepsis (Tabla 10).

B. Iniciar resucitacion individualizada:

Estabilizacion clinica, respiratoria y hemodinamica. Fluidoterapia precoz/inmediata con cristaloides balanceados (“Ringer lactato™) individualizada
y vasopresores (NA) de forma precoz por via central o periférica. Objetivo PAM de 65 mmHg. Monitorizacion preferentemente con medidas

dindmicas/ecocardiograffa.

5. Confirmar/iniciar el control del foco precoz cuando proceda (cirugia, drenaje, etc.):

Radiologia, radiologia intervencionista y cirugia.

6. Valoracion prondstica (SOFA), decision de destino del paciente con sepsis y en situacion de shock séptico traslado a la UCI de forma precoz:

Escala SOFA (Tabla 1). Monitorizacién del lactato.

Nota: una vez realizada la sospecha (punto 1), el resto de medidas del paquete (bundle) se realizarén_consecutivamente o simulténeamente alguna de

ellas en funcién de la gravedad y valoracion individual.

qSOFA: quick Sepsis Related Organ Failure Assessment; SRIS: sindrome de respuesta inflamatoriaisistémica; NA: noradrenalina. NEWS-2: National Early

Warning Score 2; UCI: unidad de cuidados intensivos.

| Triaje en el Servicio de Urgencias |

Sospecha de Infeccién:
Anamnesis y exploracion fisica

| qSOFA =20 SRIS =2 0 NEWS-2=> 5

No

Activar Cédigo Sepsis -
Unidad Multidisciplinar
de Sepsis

| qSOFA =1 + lactato > 2 mmol/L

|/

Realizar paquete de medidas
(Bundle) de reconocimiento No
y actuacion precoz en el SUH

l \,

No -
Sospecha de Infeccién sin Sepsis
—=—3 | Monitorizar clinica y signos vitales
Reevaluar para posible Sepsis

Sf&

Sepsis confirmada |«

St * > Estabilizacion clinica

Ingreso hospitalario

Pése a la,apropiada reposicion de fluidos:
14+ Se requieren vasopresores No
para mantener la PAM > 65 mmHg

y
2.- El lactato sérico es = 2 mmol/L

v

Shock séptico | — | Valoracion y transferencia precoz a la UCI |

Figura 3. Algoritmo de actuacién ante la sospecha de sepsis.
qSOFA: quick Sepsis-related Organ Failure Assessment; SRIS: sindrome
de respuesta inflamatoria sistémica; NEWS-2: National Early
Warning Score; SOFA: Sequential-related Organ Failure Assessment;
PAM: presion arterial media; UCI: unidad de cuidados intensivos.

(OR de™,79;4C 95%: 1,27 a 2,52) mostraron un riesgo
de_muerte mayor'eé.

Por todo lo comentado, para aquellos pacientes con
sepsis 'y SS que requieran ingreso en UCI, este se debe
hacer lo antes posible, junto con la puesta en marcha
del paquete de medidas desde el momento cero y la
activacion del cédigo sepsis.

Discusion y conclusiones

Una vez revisadas y comentadas las veinte pregun-
tas PICO consideradas por los autores en relacién a la
atencién del paciente con infeccién grave, sepsis y SS
en los SUH, asi como las recomendaciones consensua-
das en relacién a cada una de ellas (Tablas 3 y 14) y las
realizadas previamente por el GT-LATINFURG en otros
documentos de consenso previos?3, en la Tabla 15 se
muestran los pasos en el abordaje del paciente con sep-
sis en el SUH [el llamado "paquete de medidas (Bundle)
momento cero de deteccion y atencién precoz”], que
de forma gréafica se muestran también en la Figura 1.
En la Figura 3 se muestra el algoritmo de actuacién en
el SUH ante la sospecha de sepsis. Disponible Figura 3
como material suplementario en: https://revistaemer-
gencias.org/extra/5189.pdf

Cabe decir como limitacién de la elaboracion de
este DC que segln la herramienta de evaluacion AGREE
1122 no se han incluido ni tenido en cuenta los puntos
de vista de la poblacién diana (pacientes y ciudadanos
en general), ni se ha definido un procedimiento para
una futura actualizacién de este DC, por lo que, si-
guiendo la evaluaciéon AGREE Il, en su puntos 5y 17,
respectivamente, no alcanzaria la méaxima puntuacion.

Estas recomendaciones deben modularse y adaptarse
en funcién de las caracteristicas locales y posibilidades
existentes en cada entorno, pero en todos los casos con
el mismo objetivo: intentar superar los déficits, barreras y
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controversias existentes para mejorar en todo lo posible
la atencién de los pacientes con infeccion grave y sepsis
en los SUH. Ademas, es evidente la necesidad de generar
evidencia de calidad, que responda a las preguntas toda-
via en discusién, como pueden ser el tiempo de adminis-
traciéon del AB, la incorporacién efectiva de TMDM, de
los sistemas de alarma y de la inteligencia artificial.

Finalmente, es crucial participar y consensuar la im-
plementacién de todas estas medidas en un equipo
multidisciplinar del centro hospitalario (c6digo sepsis:
medicina intensiva, hospitalizacién, enfermedades infec-
ciosas y microbiologia, servicios quirirgicos, etc.), asi
como la transferencia y continuidad asistencial a la UCI
y la hospitalizacién convencional, que permita conti-
nuar de forma adecuada y coordinada los cuidados y
medidas implementadas en los SUH.

Avales cientificos: La Federacién Latinoamericana de Medicina de Emer-
gencias (FLAME), en representacién de las Sociedades Cientificas y Asocia-
ciones de sus paises miembros, y la Sociedad Espafiola de Medicina de Ur-
gencias y Emergencias (SEMES) han considerado y han concedido el aval
cientifico y se adhieren al contenido de este Documento de Consenso.

Conflicto de intereses: Todos los autores declaran no tener conflictos
de interés en relaciéon con este articulo. Ningtn autor ha recibido com-
pensacion econémica ni de ningun tipo por participar en este trabajo.

Financiacion: Los autores declaran la no existencia de ninguna financia-
cién en relacién al presente articulo por parte de ningin organismo
publico o privado.

Responsabilidades éticas: Todos los autores han confirmado el mante-
nimiento de la confidencialidad y respeto de los derechos de los pa-
cientes en el documento de responsabilidades del autor, acuerdo de
publicacion y cesién de derechos a EMERGENCIAS.

Articulo no encargado por el Comité Editorial y con revision exter-
na por pares.

Anexo 1: Otros miembros del grupo de trabajo de Sepsis-Infeccion
Grave del GT-LATINFURG que han revisado y aceptado el contenido
del Documento de Consenso: Asociacion Brasilefia de Medicinayde
Emergencias (ABRAMADE): Helio Penna Guimaraes, Maria_Gamila Lunar-
di, Fernando Soares Varela Luiz, lan Ward Abdalla Maiaj Ana Maria de
Rocha Freitas, Uri Adrian Prync Flato; Asociacion Colombiana de Especia-
listas en Medicina de Urgencias y Emergencias (ACEM); Fabian Andrés
Rosas Romero, Luis Felipe Duque Sierra, Luis Eduarde Vargas Téllez; Aso-
ciacién Costarricense de Médicos Emergenciéloges (ASOCOME): Oscar
Esteban Buitrago Carazo, Javier Chavarria Campos, ‘Alejandro Moyé Alva-
rez; Asociacion Nicaraglense de Medicina de,Emergencias (ANME): Ca-
rolina Ulloa Gonzalez; Asociacién Salvadorenajde Emergencias (ASAE):
Carlos Enrique Alberto Orellana Jiménez; Sociedad Argentina de Emer-
gencias (SAE): Dario Eduardo Gardia, Marcelo Rodrigo Rodriguez, Regina
Gualco, Nazareno Galvanisi, Edgarde. Menéndez, Gonzalo Camargo, Ma-
tias José Fosco; Sociedad Chilena de Medicina de Urgencias (SOCHIMU):
Luis Ignacio Enberg Gaeteg/Allan Mix Vidal, Ulises Gonzalez-Bascuian, Pa-
blo Rene Aguilera Fuenzalida;”Sociedad Dominicana de Emergencias (SO-
DOEM): Hayro Gonzéléz; Sogciedad Ecuatoriana de Medicina de Emergen-
cias y Desastres (SEMED):{Nelson Rodrigo Laica Saliema, Rafael Salazar;
Sociedad Espafiola de,Medicina de Urgencias y Emergencias (SEMES):
Agustin Julian-Jiménez, Juan Gonzélez del Castillo, Francisco Javier Candel
Gonzalez, Angel Estella, Julio Javier Gamazo del Rio, Ferran Llopis Roca,
Raul Lépgz lzquierdo, Rafael Rubio Diaz, Gema Delgado Cardenas, Rocio
Lorenzo-AlyarezyNeus Robert Boter, Manuel José Vazquez Lima, Rigober-
to del\Rio, Alejandro Martin Quirds, Victoria Gutiérrez Bueno, Miranda
Sanchez Trujillo, Marco Antonio Esquivias Campos, Eric Jorge Garcia Lam-
berechts, Edgar Lazcano Jakimczuk; Sociedad Mexicana de Medicina de
Emergencias (SMME.AC): Graciela Merinos-Sanchez, Diego Armando
Santillan-Santos, Luis Antonio Gorordo-Delsol, Jesis Daniel Lépez Tapia,
Javier Saavedra Uribe, Luis Daniel Sdnchez Arreola; Sociedad Paraguaya
de Emergencias Médicas (SPEM): Clarisa Da Costa, Ariel José Fretes; So-
ciedad Peruana de Medicina de Emergencias y Desastres (SPMED): Luis
Honorio, Luis Melchor Loro Chero; Sociedad Venezolana de Medicina de
Emergencias y Desastres (SYMED): Mercedes Vivas, Diego Grajales Lépez.

Anexo 2: Expertos externos al GT-LATINFURG que han revisado y
aceptado el contenido del Documento de Consenso: Asociacién Lati-
noamericana de Cooperacién en Emergencias Médicas y Desastres
(ALACED): Luis Eduardo Vargas Téllez; Asociacion Panamefa de Medici-

na de Emergencias (ASPAME): José Miguel Sanchez; Sociedad Boliviana
de Emergenciologia (SOBOEM): Patricia Torrico Bautista, Oliver Bernal
Flores; Sociedad Uruguaya de Emergencistas (SUE): Blauco Fabricio Ro-
driguez Andrada; Colegio Australiano de Medicina de Emergencia
(ACEM): Anthony Cross; Asociacién Mexicana de Medicina de Urgen-
cias y Desastres (AMUDEM): Ricardo Bafuelos Huerta, Fabian Chable
Chan, Sergio German Burgos Salcedo; Sociedad Peruana de Medicina
Intensiva y Sociedad Peruana de Pediatria: Raffo Escalante-Kanashiro;
Comisién de Urgencias de la Sociedad Espafiola de Medicina de Labora-
torio (SEMEDLAB): Luis Garcia de Guadiana-Romualdo; Universidad Au-
ténoma de Bucaramanga de Colombia: Paul Anthony Camacho Lépez;
Hospital Edgardo Rebagliati Martins de Peru: Jessica Milagros Calcino
Cuela; Cédigo Sepsis, Espaiia: Marcio Borges Sa.
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