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Introduccion

Este documento nace de la inquietud de diferentes profesionales médi-
cos y de enfermeria, de distintas especialidades, por intentar mejorar el
manejo de la sepsis en nuestros respectivos hospitales y disminuir la
mortalidad asociada a este proceso. Para ello han colaborado diferentes
sociedades, administraciones sanitarias y profesionales de la salud, y se
han generado diferentes acciones a lo largo de los Ultimos meses en el
contexto del Cédigo Sepsis en Espana. Una accion fundamental fue redac-
tar este documento de consenso que anadiera propuestas, innovaciones
y una clara vision interdisciplinar de este problema de salud publica que
tiene una enorme incidencia, mortalidad, uso de recursos e importantes

consecuencias sanitarias y econdémicas.
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Justificacion

Las diferentes medidas realizadas a nivel mundial han disminuido la
mortalidad relacionada con la sepsis grave y el shock séptico, situdndola
por debajo del 25% en estudios multicéntricos. Existen diferencias regio-
nales tanto en los métodos diagndsticos como de tratamiento, por lo que,
aungue las gufas generales son cruciales, también lo son las locales,
pues suelen ser, en muchas ocasiones, mas aplicables y reproducibles.
La necesidad de crear este documento en este momento fue generar un
documento distinto que aportara aspectos diferenciados, tales como: un
concepto mas amplio de los bundles, aportar una visién multidisciplinar
evolutiva del proceso o valorar la implantacion de mecanismos organiza-
tivos, desde el proceso educativo y de formacién continuada hasta como
estructurar los diferentes modelos asistenciales y como medir dichos
cambios a través de indicadores de calidad reproducibles y comparables
entre los centros. Pero enfatizamos que SIEMPRE tenemos que INDIVI-
DUALIZAR todas las recomendaciones, ajustadas a la posibilidad de apli-
carlas en nuestro entorno.
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Metodologia

Desde la organizacion del Cédigo Sepsis se ha invitado a las sociedades
participantes a que recomendaran los expertos para participar en la elabo-
racion del documento. Estos fueron distribuidos en los diferentes capitulos
y apartados. Ademas del coordinador (MB), se han dividido estos capitulos
entre cuatro secretarios (RF, RZ, JC, PV) y dos medical writers (AB, GH). Y
fueron invitados cuatro expertos independientes (AA, JR, EB, XG) para rea-
lizar la revision critica del mismo. Asimismo, se ha contado con un experto
metodoldgico (CC), que ha colaborado en la elaboracién de la estructura y

revision metodoldgica.

La metodologia utilizada fue el GRADE, pues es la mas extendida y tam-
bién porque es la utilizada en la mayoria de guias de sepsis o infeccion,
como, por ejemplo, por la guia internacional mas difundida e importante,
que es la de la Surviving Sepsis Campaign (SSC). Un factor muy importan-
te fue la participacion de expertos de distintas especialidades que aporta-
ron diferentes puntos de vista asistencial y de gestién de todo el proceso

séptico.

Es importante resaltar que se trata de un documento totalmente inde-
pendiente, y que ni los autores, revisores, ni la organizacion han recibido
ningun tipo de retribucion econémica o de otra indole para su realizacion.
Considerabamos este un punto crucial para que los autores, en represen-
tacion de sus respectivas sociedades cientificas, tuvieran total indepen-
dencia de opinién para redactar con la metodologia elegida las recomen-

daciones y sus justificaciones.
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Este documento de consenso es la base cientifica para todo el proceso
educativo del proyecto, asi como el soporte para promover los cambios
asistenciales y organizativos que puedan ser realizados en cada hospital.
Este material educativo esta a disposicién de todos los médicos y enfer-
meras que quieran aplicarlo como proceso formativo en cada centro a
través de la plataforma web. A través de los coordinadores/responsables
de cada centro se podra utilizar este material para introducir o promover

mejoras del Cddigo Sepsis en cada centro.

Un claro objetivo es que este documento de consenso sea difundido lo
maximo posible por todas las sociedades participantes a través de sus
respectivas webs y/o revistas, ademas de la plataforma web del Cédigo
Sepsis. Este documento es dinamico, ya que la intencion es que cada ano
sea revisado por un comité redactor formado por diferentes especialistas
y que las posibles modificaciones sean introducidas en el documento de

consenso para su consulta.

En este documento, que sera distribuido en papel y estard en la platafor-
ma web, hemos destacado todas las recomendaciones y las principales

tablas, figuras y anexos.

Légicamente, este documento tiene muchas limitaciones, tales como no
considerar los aspectos preventivos, profundizar en las dosificaciones
de los antibidticos en situaciones especiales, individualizar con mayor
profundidad en pacientes especiales, tales como trasplantados o neu-

tropénicos.
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Diagnostico de sepsis

En la tabla | definimos los diferentes grados de sepsis, pero en los uUltimos anos
la tendencia es individualizar y evaluar cada contexto en particular mas que tener
criterios rigidos. Por ejemplo: dos criterios de sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica (SRIS) mas uno de disfuncién organica (DO) para definir sepsis grave
(SG), ya que muchas veces, incluso enfermos con shock séptico (SS) y/o disfun-
cién multiorganica con bacteriemia, no tienen ninguno o apenas uno de SRIS.

La sospecha o diagndstico de SG/SS se debe considerar y descartar siempre que
exista la presencia de, al menos, uno de los signos o sintomas relacionados en
los criterios diagndsticos de sepsis (1-C)!-19.

Criterios de disfuncion organica (D0)

> Recomendamos la utilizacidén de escalas de estratificacion de gravedad y valo-
racion prondstica (APACHE I, SOFA) utilizadas en el paciente critico en general,
que tienen validez prondstica y aplicacion clinica en el contexto del paciente sép-
tico (2-A)11-19),

> Sugerimos el uso de las escalas generales adaptadas (customized) al paciente
séptico, y las escalas disenadas para ellos en particular (PIRO) pueden ofrecer
resultados mas exactos (2-B)(1%18-30),

Biomarcadores (BM)

> Recomendamos la determinacion de biomarcadores de inflamacion (procalci-
tonina -PCT-, proteina C reactiva -PCR-) en plasma o en otros fluidos corporales,
pues es una herramienta que mejora el diagndstico de la sepsis (1-A) G141,

Perfusion tisular

> La alteracion de un marcador de perfusion tisular (lactato plasmatico y/o satu-
raciones venosas/centrales de oxigeno -Sv0,/Svc0,-) serd definitoria de shock
ante una situacion clinica sugestiva, esté acompanada o no de hipotension arte-
rial (1-B)-42.43),
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Tabla I. Criterios diagndsticos de SRIS y sepsis

Sindrome Criterios

SRIS: presencia de - Temperatura corporal > 38 °C 0 < 36 °C.
2omasdeentrelos - Frecuencia cardfaca > 90 latidos por minuto.
siguientes - Frecuencia respiratoria > 20 por minuto o PaC0,< 32 mmHg.

- Recuento de leucocitos > 12.000 por mm® o < 4.000 por mm? 0 > 10% de formas
inmaduras.

Sepsis: infeccion Generales
documentada - Temperatura corporal > 38 °C 0 < 36 °C.
0 sospechada y - Hipotermia (< 36 °C).
;Igﬂir;?ndeesentre los - Frecuencia cardiaca > 90 latidos por minuto.
- Frecuencia respiratoria > 20 por minuto o PaCO, < 32 mmHg.
- Edemas o balance de fluidos positivo (> 20 mi/kg en 24 horas).
- Hiperglicemia (glucosa en plasma > 140 mg/dl o 7,7 mmol/I) en ausencia de
diabetes mellitus.
Variables inflamatorias

- Recuento de leucocitos > 12.000 por mm? o < 4.000 por mm? 0 > 10% de formas
inmaduras.

- Prateina C reactiva mayor de dos veces su valor normal.
- Procalcitonina mayor de dos veces su valor normal.

Sepsis grave Variables hemodinédmicas
- Hipotension arterial (PAS < 90 mm Hg, presidn arterial media < 70 mmHg o
descensos en la PAS superiores a 40 mmHg).
Variables de disfuncién de 6rganos
- Hipoxemia arterial (Pa0,/Fi0,< 300).
- Dafio pulmonar agudo con Pa0,/Fi0, < 250 en ausencia de neumonia como
foco de infeccion.

- Dafio pulmonar agudo con Pa0,/Fi0, < 200 en presencia de neumonfa como
foco de infeccion.

- Oliguria aguda (diuresis < 0,5 ml/kg/h durante al menos 2 h pese a reanimacion
con fluidos).

- Creatinina > 2 mg/dl (176,8 pmol/I) o incrementos de creatinina > 0,5 mg/dl o
44,2 umol/I.

- Trastornos en la coagulacion (INR > 1,50 TPTa > 60 s).

- fleo (ausencia de sonidos intestinales).

- Trombocitopenia (recuento plaquetario < 100.000/pl).

- Hiperbilirrubinemia (bilirrubina total plasmética > 4 mg/dl o 70 pmol/I).

- Bilirrubina > 2 mg/dI (34,2 pmol/I).

- Criterios de encefalopatfa séptica: confusién, obnubilacién, coma.

Variables de perfusién tisular

- Hiperlactacidemia (> 1 mmol/I).

- Aumento en el tiempo de relleno capilar.

Shock séptico Cuadro de sepsis grave con hipatension arterial que no responde a fluidoterapia
adecuada y que requiere drogas vasopresoras.

Shock séptico Shock séptico de més de una 1 hora de evolucién que no responde a la infusién
refractario de liquidos y/o farmacos.

11
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> La reanimacion inicial del SS buscara la correccién de la hipoxia tisular, defi-
nida por la restauracién de valores normales de marcadores globales de hipoxia
tisular: Svc0, = 70% o SvO, = 65% y/o por la normalizacion de los niveles de
lactato (7-A)6 42 44-48)

> La guia de reanimacién de pacientes sépticos mediante la monitorizacién del
aclaramiento de lactato no ha mostrado inferioridad frente a la monitorizacion
de la Svc0, (1-B)‘ 4830,

> En el momento actual, el uso del gradiente arteriovenoso de CO, o de técnicas
de microcirculacion/circulacidn regional no ha sido explorado en el proceso de
reanimacion de la sepsis, por lo que no se recomienda su incorporacién rutinaria
en la practica clinica (1-B)4243),

Tecnicas microbiologicas

> De manera precoz, ante la sospecha clinica de sepsis/SG/SS, se recomienda
la toma de las muestras clinicas mas apropiadas para el diagnostico etioldgico,
como son la sangre y otros liquidos organicos habitualmente estériles, para su
cultivo en medios microbiolégicos, antes del inicio del tratamiento antimicrobia-
no (1-C). Esta recomendacion debe supeditarse a que la toma no conlleve un
retraso excesivo (> 30-45 min) en el comienzo del tratamiento antimicrobiano
empirico. La identificacion de los agentes etioldgicos mejorara si se obtienen un
minimo de dos sets de hemocultivos. Los cultivos de otras muestras clinicas
representativas, como secreciones respiratorias, orina, heridas y otros fluidos
organicos, deben ser cuantitativos o al menos semicuantitativos @ 51-%6),

> Recomendamos la realizacién de una antigenuria frente a Streptococcus pneu-
moniaey frente a Legionella pneumophila en el diagndstico diferencial de la sep-
sis de origen respiratorio, principalmente de adquisicién comunitaria, e indivi-
dualizando en las otras situaciones (1-B) -2,

> Sugerimos la realizacion de un test rapido de Influenza en secreciones res-
piratorias cuando esta sepsis respiratoria se produzca en el periodo epidémico
(2_3) (63, 64)

> Sugerimos la determinacion de 1,3 B-d-glucano (2-B), mananos o anticuerpos
antimanano (2-C) cuando la candidiasis invasiva se encuentre en el diagndstico
diferencial de la SG/SS%-¢9),
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> Elempleo de técnicas moleculares rapidas podria ser de utilidad en el diagnoés-
tico etioldgico precoz de pacientes con SG/SS (2-A)¢573,

Los microorganismos aislados deben ser identificados empleando los métodos
mas rapidos y fiables que estén disponibles en el Laboratorio de Microbiologia
Clinica, comenzando con la caracterizacion morfoldgica (mediante la tincion de
Gram) y bioquimica, y siguiendo con técnicas inmunoldgicas, de espectrometria
de masas (MALDI-TOF) o basadas en la deteccion, amplificacion y secuenciacion
de acidos nucleicos. Ademds de su identificacion, es muy importante conocer la
sensibilidad in vitro del microorganismo a los antimicrobianos, realizar su tipifi-
cacién epidemioldgica y caracterizar sus factores de virulencia (capsula, produc-
cion de enzimas y exotoxinas, mecanismos de resistencia, etc.)®'73.

Tecnicas de imagen

> Recomendamos el empleo de técnicas de imagen en todo paciente con SG/SS
para facilitar la localizacion del foco infeccioso y, en su caso, el abordaje del mis-
mo (1-A).

Fluidoterapia

> En pacientes con evidencia de hipoperfusion (lactato plasmatico = 4 mmol/l)
0 hipotension arterial sugerimos una dosis de carga inicial (en 30-60 minutos)
de 20-30 ml/kg de cristaloides (suero salino 0,9% o Ringer lactato) o 6 ml/kg de
coloides, aunque hay que individualizar cada caso (1-C)%“®.

> En pacientes que, tras el bolo inicial, persisten con lactato elevado y/o hipo-
tensos, la administracion de fluidos intentard alcanzar los siguientes objetivos,
pero sin la necesidad de seguir un protocolo rigido de actuacion, basandose en la
mejor practica clinica, individualizando cada caso (1-B) 649

a) Mantener una presion arterial sistélica (PAS) > 90 mmHg o una presion
arterial media (PAm) > 65 mmHg.

b) Mantener una diuresis > 0,5 ml/kg/h.
c) Lograr una presion venosa central (PVC) = 8 mmHg.

d) Mantener una SvcO, > 70% o conseguir un aclaramiento de lactato > 10%
cada 2 horas no ha demostrado beneficio frente a la resucitacion con flui-
dos y vasopresores no protocolizada basada en la buena préctica clinica.

13
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> Se sugiere valorar administrar “cargas” adicionales de fluidos en funcién de la
respuesta e interrumpirlas en caso de que aparezcan signos de sobrecarga de
volumen (IND)“&-49),

> Se recomienda la resucitacion con cristaloides como fluido de eleccion inicial
(1-B)& 7479,

> Se podria valorar emplear albumina en la resucitaciéon de pacientes con
SG/SS, individualizando cada caso (2-C)7¢78).

> Se recomienda no utilizar hidroxi-etil-almidones (HEA) en la resucitacion de
pacientes con SG/SS (1-B)79-81,

Vasopresores e inotropos

> Recomendamos iniciar tratamiento vasopresor para conseguir una PAm de
65-70 mmHg (1-B)-49.50.82.83)

> Recomendamos la noradrenalina como droga vasopresora de primera eleccion
(1_B)(84).

> Sugerimos valorar asociar adrenalina cuando el primer fdrmaco vasopresor es
insuficiente (2-B)5-88),

> |La vasopresina (dosis de hasta 0,03 U/min) se puede asociar a la noradrenalina
para alcanzar la PAm objetivo o con la intencién de disminuir la dosis de nora-
drenalina (2-B)®% %9,

> Sugerimos la fenilefrina como alternativa a la noradrenalina cuando esta causa
arritmias graves, cuando el gasto cardiaco (GC) es alto y la PA persistentemente
baja, o como terapia de rescate cuando la combinacion de vasopresor/inotropo y
bajas dosis de vasopresina no logran el objetivo de la PAm (1-C)®" 92,

> No recomendamos utilizar dosis bajas de dopamina como proteccién renal
(1_A)(6,93).

> Sugerimos considerar asociar dobutamina en aquellos casos en que se
demuestre la presencia de bajo GC o persistencia de signos de hipoperfusion a
pesar de una adecuada volemia y unas cifras normales de PA (1-C)6 9496,
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Esteroides

> No recomendamos el empleo de esteroides a altas dosis en pacientes con
SG/SS (1-A)U7-101),

> Sugerimos el uso de esteroides a dosis bajas en aquellos pacientes que per-
sistan en situacion de shock (PAm < 65 mmHg o lactato plasmatico = 4 mmol/l
-36 mg/dl-) a pesar de una adecuada reposicion de volumen y del empleo de
vasopresores (2-C)\100-104),

> El esteroide de eleccién es la hidrocortisona, por via endovenosa, a dosis bajas
(< 300 mg/dia). No es necesario el empleo complementario de un mineralocorti-

coide (fludrocortisona) (2-C)100.101.103,105,106)

> No es necesario realizar un test de estimulacion con corticotropina (ACTH) con
el fin de identificar a los pacientes que podrian beneficiarse de recibir esteroides
(2-B)6105),

> Una vez que el paciente no necesite vasopresores, se sugiere una retirada pro-
gresiva de los esteroides (2-D) 100.101.103,105,107)

Soporte respiratorio

> Se sugiere proporcionar aporte suplementario de oxigeno para mantener una

saturacion de O, (Sa0,) igual o superior al 93% (1-C)® 4.

> No existe actualmente evidencia para recomendar la utilizacién de canula na-
sal de alto flujo en pacientes sépticos adultos con lesién pulmonar aguda mode-
rada-grave (2-B)"1% 109

> No se recomienda la utilizacién de presion positiva continua (CPAP) en pacien-
tes que tienen lesidén pulmonar aguda inducida por sepsis (LPA-IS), incluyendo el
sindrome de distrés respiratorio agudo inducido por sepsis (SDRA-IS) (1-B)(110

> Sugerimos que la ventilacién no invasiva (VNI) se puede utilizar en aquellos
pacientes con SDRA-IS en los que la relacion beneficio/riesgo prevista sea favo-
rab[e (2_B)(6,111—114).

15
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> En pacientes inmunosuprimidos con insuficiencia respiratoria aguda hipoxé-
mica inducida por sepsis (IRA-IS), el uso de la VNI en la fase inicial del proceso
puede ser beneficiosa para evitar la intubacion orotraqueal (I0T) y reducir sus
complicaciones (2-B)15.116)

> Sugerimos utilizar la VNI en pacientes con IRA-IS que no son candidatos a la
I0T por su edad o patologia preexistente (2-B)"7:118)

> En pacientes con SDRA-IS se recomienda utilizar una estrategia ventilatoria
protectora (VP) y ajustar el volumen corriente (Vt) a 6 ml/kg de peso ideal del
paciente (1-A)(119-124)

> En los pacientes con SDRA-IS se recomienda la medicién sistematica de la
presion meseta (Pm). La Pm no debe superar (en pacientes ventilados de forma
pasiva) el limite de 30 cmH,0 (71-B)""*-124)

> Recomendamos aplicar presion positiva espiratoria final (PEEP) en los casos
de SDRA-IS moderado-grave para evitar el colapso alveolar al final de la espira-
cion (1-B)129),

> Se sugiere utilizar preferentemente estrategias con niveles elevados de PEEP
en pacientes con SDRA-IS moderado-grave (2-C)12.

> Se sugiere utilizar maniobras de reclutamiento en caso de sepsis con hipoxe-
mia grave refractaria secundaria al SDRA (2-C)"2¢).

> Recomendamos utilizar la maniobra del decubito prono en los pacientes con
SDRA-IS con Pa0,/Fi0, < 1560 mmHg, siempre que se tenga experiencia en dicha
practica (1-B)127.128)

> Recomendamos mantener elevada la cabecera de la cama entre 30 y 45° en
los pacientes sépticos sometidos a ventilacién mecanica (VM), con el fin de evitar
broncoaspiraciones y prevenir la neumonia asociada a VM (1-B)129,

> Recomendamos el uso de protocolos de destete de la VM en las unidades de
criticos, y evaluar la retirada de la VM, en pacientes sépticos seleccionados, me-
diante ensayos diarios de respiraciéon espontanea, considerando la extubacion
cuando se cumplan los siguientes criterios (1-A):

1. Estar despiertos.

2. Estabilidad hemodinamica, sin necesidad de drogas vasoactivas.
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3. Ausencia de condiciones clinico-analiticas potencialmente graves.
4. No necesidad de soporte ventilatorio o PEEP elevadas.
5. Bajas necesidades de FiO,.
> En pacientes con SDRA-IS establecido, en ausencia de signos de hipoperfusion

tisular, se recomienda utilizar una estrategia conservadora en la administracion
de fluidos (1-C) 139

Soporte renal

> El uso de diuréticos solo estaria indicado en el fracaso renal agudo secundario
a sepsis para optimizar el manejo de fluidos (2-D)® 3",

> Recomendamos que la situacion de SG/SS per se no es indicacién de una téc-
nica de depuracién extrarrenal, solo se debe aplicar en aquellos pacientes que
presenten fracaso renal agudo secundario (1-A)% 132,

> Tanto las técnicas continuas de reemplazo renal como las intermitentes son
equivalentes, debido a que muestran similar mortalidad a corto plazo (2-B).

> Se sugiere el uso de terapias continuas en pacientes hemodindmicamente
inestables para facilitar el manejo del balance de fluidos (2-D) (133149,

> No se recomienda usar dosis de ultrafiltrado mayores de 35 ml/kg/h (1-B) (146150,

Soporte metaholico-nutricional
> Se recomienda establecer un protocolo para el manejo de glucemias en casos
de SG/SS (1-A). Dicho protocolo debe:
A) Serde aplicacién a pacientes ingresados en unidades de cuidados criticos.
B) Estar basado en la administracion de infusiones de insulina intravenosa (iv).

C) Comenzar cuando dos determinaciones consecutivas tengan valores su-
periores a 180 mg/dL.

D) Tener como objetivo que las determinaciones de glucemia no superen el
valor umbral de 180 mg/dL 51156,
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> Asi mismo, se establecen otras recomendaciones para incluir en dichos proto-
colos, con menor grado de evidencia, y dirigidas basicamente a evitar la apari-
cién de hipoglucemias:

A) Monitorizar valores de glucemia cada 1-2 horas hasta que estos valores
sean estables y, a partir de ahi, cada 4 horas (1-B).

B) Tomar como referencia las mediciones de glucemia en sangre arterial o

venosa en lugar de las obtenidas de sangre capilar (1-B).

C) Plantearse detener la perfusién de insulina iv cuando se suspenda la ad-

ministracion de nutricién (1-C)57.

> Al igual que en otros pacientes criticos, si el tracto gastrointestinal se mantie-
ne integro, seria recomendable valorar emplear la nutricién por via enteral (NE)
sobre la parenteral (NP) (2-A)(158-160)

> Se sugiere no iniciar el soporte nutricional hasta que el paciente haya sido co-
rrectamente resucitado y se encuentre en situacion estable (2-D)"¢".

> En aquellos casos en los que no se puede utilizar la via oral o enteral, la NP
es una alternativa segura. De igual manera, si no es posible alcanzar el aporte
caldrico objetivo con nutricién oral/enteral, sugerimos complementar el soporte
nutricional con NP (2-D)162:163),

> Es posible que las dietas enterales enriquecidas con inmunomoduladores sean
de utilidad en el tratamiento del paciente séptico (2-C)"1¢4-1¢8)

> Se recomienda no administrar glutamina de forma precoz al paciente con
SG/SS (1-B). Se podria valorar su administracion como suplemento en pacientes
que reciben NP (2-A) y NE (2-B) una vez resuelto el cuadro de SG/SS 1¢9-172)

> Elempleo de férmulas de NP con acidos grasos omega 3 puede ser beneficioso

en los pacientes sépticos (2-D)173-179),

> No recomendamos suplementar de rutina la nutricion con selenio a dosis altas
(2_B)(176—178)_
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Soporte hematologico

> Recomendamos que la transfusion de eritrocitos se debera llevar a cabo cuando
la concentracion de hemoglobina disminuya a < 7 g/dl, para lograr un objetivo de
concentracion de hemoglobina de entre 7y 9 g/dl en adultos, una vez que se haya
resuelto la hipoperfusion tisular y en ausencia de isquemia miocardica, hipoxemia
grave, hemorragia aguda o arteriopatia coronaria isquémica (1-B) 179182,

> En pacientes con SG/SS, en ausencia de hemorragia aparente, se sugiere que
las plaquetas se administren de manera preventiva cuando los recuentos son
< 10.000/mm?; asi como cuando los recuentos son < 20.000/mm? si el paciente
presenta un riesgo significativo de hemorragia. Se recomiendan recuentos pla-
quetarios mas elevados (= 50.000/mm?) en casos de hemorragia activa, cirugia o
procedimientos invasivos (2-D)(183-185)

> No se recomienda el uso de eritropoyetina (1-B) para el tratamiento de la ane-
mia en la SG/SS, ni de plasma fresco congelado (2-D) o antitrombina (1-B) para
corregir las anomalias de la coagulacién en las pruebas de laboratorio, en ausen-
cia de hemorragia activa o procedimientos invasivos (¢ 18,

> Se sugiere no utilizar de forma general inmunoglobulinas en el tratamiento de la
SG/SS, aunque se puede considerar en determinados casos especificos (2-B) 187,

> En el momento actual, no se puede recomendar el empleo de terapia inmuno-
moduladora (administracién de interferén-gamma, eliminacién de inmunosupre-
sores, administracién de factor estimulante de colonias de granulocitos o granu-
locitos y monocitos ~G-CSF o GM-CSF-) en la SG/SS (2-C) 188192,

Tratamiento antibiotico empirico (TAE)

Incluimos en el documento de consenso los siguientes anexos:

1. Caracteristicas farmacodindmicas
y farmacocinéticas/farmacodindmicas (pK/pD).

Caracteristicas farmacocinéticas.
Pardmetros farmacocinéticos.
Concentracion en tejidos de dificil acceso.

Interacciones farmacolégicas.

SR A A

Tratamiento antibidtico de rescate (TAR).

19
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> En los pacientes con SG/SS de cualquier origen se recomienda la administracion
de un TAE por via venosa —considerando las caracteristicas del paciente, del posi-
ble patégeno(s) y de la antibioticoterapia pautada- con alta probabilidad de que sea
activo frente al(los) microorganismo(s) causante(s) de la infeccion lo antes posible,

preferentemente en la primera hora tanto en la SG como en el SS (1-B)!193-200,

> En general, en los pacientes con alto riesgo de bacteriemia y en los pacientes
ingresados en unidades de cuidados intensivos (UCI) con SG/SS, esta indicado TAE
precoz, pero en algunos subgrupos de enfermos (por ejemplo, quirdrgicos hemo-
dindmicamente estables con disfuncion orgdnica leve) no se ha podido establecer
un tiempo minimo adecuado para el inicio del TAE, en el que se beneficien de esta
recomendacion (2-B) 197201,

> Los pacientes con indicacién de TAE que presenten factores de riesgo para pa-
tégenos multirresistentes potencialmente causantes del cuadro de sepsis (inclu-
yendo infeccién nosocomial o relacionada con los cuidados sanitarios en ambitos
con alta prevalencia de estos patdégenos, uso reciente de antibidticos selectores
para los mismos, colonizacién previa, etc.), deben recibir un TAE con actividad
frente a los mismos, en funcion de la epidemiologia local (2-B)97-200)

> Se sugiere considerar el TAE combinado en las siguientes situaciones con SG/
SS: pacientes neutropénicos; pacientes con riesgo de sepsis por patégenos bac-
terianos dificiles de tratar y resistentes a multiples fdrmacos, tales como Acineto-
bactery Pseudomonas spp. (betalactdmicos y un aminoglucésido o fluoroquino-
lona, y valorando la posibilidad de colistina en situaciones concretas); pacientes
con SS con infecciones bacteriémicas causadas por Streptococcus pneumoniae
(betalactamicos y macrolido); en la peritonitis secundaria con fallo multiorganico
(FMO) o terciaria; y siempre individualizar en otros casos especiales. La duracion
de la combinacién, en general, no debe ser mayor de 5 dias (2-B)"193201-21),

> Una insuficiente concentracion del antibidtico en el lugar de la infeccidn (una
pobre penetracion en el foco infeccioso) se ha asociado al fracaso terapéutico,
por lo que, a la hora de seleccionar una terapia antimicrobiana (empirica, dirigida
o de rescate) apropiada, se debe SIEMPRE considerar la distribucién del antibio-
tico en el lugar de la infeccion (1-C)212-2'9),
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Tratamiento antibiotico dirigido/especifico (TAD):
ajuste/desescalada terapéutica, duracion, monitorizacion,
rescate (214,216-219)

> Sugerimos gque en cuanto se conozca la etiologia de la infeccion es necesario
reevaluar el TAE para indicar el tratamiento dirigido 6ptimo. La evaluacién de la
etiologia de la infeccion (interpretacion de los resultados microbioldgicos) debe
realizarse valorando los criterios microbioldgicos de interpretacién, el tipo y ca-
lidad de la muestra, y la correlacién clinica (2-B).

> Esta tarea debe realizarse conjuntamente con el Servicio de Microbiologia y
contando con clinicos expertos en patologia infecciosa (2-D).

> Debe considerarse la posibilidad de que un cultivo positivo en muestras no es-
tériles sea simplemente el resultado de una colonizacién, o, en cualquier mues-
tra, de una contaminacién durante la recogida de la misma (2-D).

> Debe considerarse la posibilidad de una etiologia polimicrobiana en casos de
infecciones que tipicamente lo son (como, por ejemplo, una peritonitis secunda-
ria), ante el aislamiento de un solo patégeno en hemocultivos (2-D).

> Fuera de estas consideraciones, el tratamiento debe ajustarse a los resultados
microbioldgicos obtenidos (2-D).

> Para la toma de decisiones sobre el farmaco, via y dosis a usar es necesario
considerar los criterios de interpretacion del antibiograma conjuntamente con el
Servicio de Microbiologia y con clinicos expertos (2-D).

> En unidades con alto consumo de antibiéticos como son las UCI, es impres-
cindible ser proactivos en la suspension de antibidticos no necesarios y en la
utilizacion precoz de antibioticos eficaces de espectro tan reducido como sea
posible (2-D).

> Todas estas actividades se desarrollan mas adecuadamente en el seno de gru-
pos interdisciplinares de manejo de la infeccién (2-D).

> En pacientes bajo TAE, con informacién microbioldgica positiva clinicamente
relevante (descartada la colonizacion), se debe considerar disminuir/ajustar/
desescalar (DE) lo antes posible el tratamiento (en cuanto a espectro o a nimero
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de antimicrobianos) en funcién de el/los antibiogramal(s) de el/los patdgeno(s)
aislado(s) en los enfermos con SG (71-B) o con SS (2-B)¢:196.217.218,221-229)

> En pacientes con SG/SS sin resultados microbioldgicos clinicamente relevan-
tes, puede plantearse la DE antibidtica en funcion de varios factores, por ejemplo,
evolucion clinica satisfactoria, descenso de los BM, situacién inmunitaria apro-
piada, etc. (IND)?16.226)

> En general, sugerimos que el TAE combinado de un paciente con SG/SS debe
ser revisado en los primeros 3-5 dias y se deberia considerar siempre la DE an-
tibidtica (2-B)¢-216.225)

> Se sugiere promover la terapia secuencial con el paso del tratamiento antibio-

tico intravenoso a via oral (2-B) (¢-21¢.218),

> Se sugiere ajustar el TAE segun los hallazgos microbioldgicos si estos fueran
inapropiados segun espectro, o por otras situaciones, como la mala evolucién

clinica o aparicion de complicaciones asociadas al TAE (2-B) 197.199. 213,216,218, 223,
230—233)_

En el anexo 6 describimos algunas posibilidades de tratamiento antibiético de
rescate (TAR) seguin TAE previo y patdgenos.

> Se recomienda el ajuste de dosis de aminoglucdsidos (AMN) y vancomicina en

funcion de sus concentraciones plasmaticas (1-A)®?33 234,

> Ladosis inicial de gentamicina y tobramicina es de 5 a 7 mg/kg/24 h, la de ami-
kacina 15-20 mg/kg/24 hy la de vancomicina 15-20 mg/kg/8-12 h (1-A) 34-23¢),

> En pacientes con funcién renal normal, el primer control se debe hacer en la
segunda dosis del AMN y en la tercera dosis de vancomicina (71-A). En pacientes
con funcién renal disminuida (filtrado glomerular inferior a 60 ml/min), el primer
control debe hacerse después de la primera dosis, en la fase posdistributiva,
extrayendo dos muestras consecutivas separadas, al menos, 4 horas (1-B)®?37.

> Para AMN es recomendable medir una C_ (extraccion antes de la dosis) y una

C_. (extraccion 30 minutos después de finalizada la perfusion de la dosis). Para

max

vancomicina es suficiente una C__(1-A)%.
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> Recomendamos obtener una C_, de gentamicina y tobramicina superior a
15-20 mg/ly una C__ inferiora0,5mg/l,unaC_, de amikacina superior a 45-60 mg/l
yunaC_ inferiora1mg/l,y unaC__devancomicina entre 15-20 mg/l(1-A)®?%,

> En cuadros de sepsis de origen abdominal, sometidos a cirugia de control de
foco, sugerimos mantener el tratamiento antibiético de 4 a 7 dias (2-C)239-245),

> Se recomienda que, tanto la neumonia comunitaria como la nosocomial (inclui-
da la asociada a ventilacion mecanica -VM-) precoz, sea tratada durante 7-10
dias, mientras que en la nosocomial de comienzo tardio parece conveniente pro-
longar el tratamiento hasta 2 semanas, aunque siempre hay que individualizar
cada caso (1-B)?46-250)

> La duracién del tratamiento antimicrobiano sugerida en el paciente con sepsis
urinaria no complicada es de 7-14 dias (2-A) y de 14 a 21 en las complicadas
(1_3)1251-253)_

> La recomendacion de duracién del tratamiento para las infecciones de piel y
partes blandas es de 7-10 dias en las no complicadas y de, al menos, 2 semanas
en las complicadas (1-B)?54-2%8),

> En la bacteriemia relacionada con catéter (BRC) por Staphylococcus coagula-
sa-negativa no complicada, se sugiere una duracién de 5 a 7 dias si se retira el
catéter,y de 10 a 14 dias si se mantiene (2-D). Las producidas por S. lugdunensis
deben ser tratadas de forma similar a S. aureus (2-B)?%.

> En la BRC por S. aureus se recomienda una duracion de, al menos, 14 dias si se
retira el catéter. En caso de no hacerlo, o si existen complicaciones, el tratamien-
to debe prolongarse hasta 4-6 semanas (1-B)260-262)

> Se sugiere un tratamiento de 10-14 dias (y retirada del catéter) en la BRC por
bacilos gramnegativos (2-D)®?59.

> En la candidemia relacionada con catéter se recomienda retirar el catéter y
mantener el tratamiento antifingico hasta 14 dias después del primer hemocul-
tivo negativo (1-D)?63-269,

> LLa duracion sugerida del tratamiento antimicrobiano de una sepsis sin foco
oscila entre 7 y 10 dias, aunque se puede prolongar en caso de que la respuesta
clinica no sea rdpidamente favorable de bacteriemia por S. aureus, de candide-
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mia, de imposibilidad de drenaje quirdrgico o de existencia de algun tipo de in-
munodeficiencia. Se podria utilizar la normalizacion de BM para guiar la duracién
del tratamiento antibidtico (2-B)¢9).

> En pacientes neutropénicos, con fiebre de origen desconocido, se sugiere man-
tener el tratamiento antimicrobiano hasta que la cifra de neutrdéfilos supere los

500/mm?, 0 mas tiempo si es clinicamente necesario (2-B) 267267,

> En pacientes neutropénicos, con infeccién documentada, sugerimos que el
tratamiento se puede retirar cuando los sintomas y signos de la misma hayan
desaparecido, y si el paciente permanece neutropénico, el tratamiento se puede
prolongar con una fluorquinolona oral hasta que la neutropenia desaparezca
(2_D)(267-269).

Control de foco

> Los antecedentes personales, la anamnesis, la exploracion fisica y los datos de
laboratorio suelen ser suficientes para el diagnéstico de una infeccién intraabdo-
minal (IlA) y se recomienda iniciar el tratamiento (1-C)?40.270

> Se sugiere considerar la posibilidad de una IlA en pacientes con disminucién
del nivel de conciencia, o con inmunosupresion, que presenten signos de infec-
cion sin foco aparente (2-D)® 249,

> En pacientes con signos de peritonitis difusa, sin criterios de peritonitis bacte-
riana espontanea, se sugiere la intervencidn quirurgica sin necesidad de prueba
de imagen (2-D)#9,

> En situaciones muy concretas en cuanto a localizacién de la infeccion y ausen-
cia de repercusion sistémica, no es preciso el control de foco en la lIA (2-A)®?79,

> La apendicectomia es el tratamiento de eleccion de la apendicitis aguda (2-C) #7273,
> En la colecistitis aguda se recomienda el tratamiento quirdrgico precoz (1-A) @74,

> En casos bien seleccionados se recomienda utilizar procedimientos minima-
mente invasivos, como drenajes endoscopicos, percutaneos o laparoscopicos
para el control del foco en la A (1-B)?75-278),
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> En los pacientes con IIA y SG o peritonitis difusa se sugiere iniciar la resuci-
tacion y practicar la maniobra de control de forma inmediata, continuando las
maniobras de resucitacion durante la intervencion (1-C).

> En pacientes con estabilidad hemodinamica, infeccién localizada y sin eviden-
cia de fallo organico se sugiere iniciar inmediatamente un tratamiento antibiotico
apropiado y mantener una estrecha monitorizacion hemodindmica, pudiendo de-
morar la intervencion como maximo 24 horas (2-D) 1?49,

> En los pacientes inestables con riesgo de fracaso de control del foco se debe
valorar el riesgo de dehiscencia anastomotica, aplicar los principios de la cirugia
de control de danos y considerar la posibilidad de realizacién de ostomias en
lugar de anastomosis (2-D).

> El cirujano de urgencias debe conocer las técnicas de ileostomia, colecistosto-
mia, esofagostomia cervical, la diverticulizacién duodenal y las gastrostomias y
yeyunostomias de alimentacién (2-D)?79-281

> En casos seleccionados se sugiere la utilizacidn de la via laparoscopica para el
control del foco en la IIA (2-B)(282-285),

> Se podria realizar un lavado peritoneal con suero fisioldgico o solucién
antibiotica al finalizar la intervencidn quirurgica en casos de peritonitis aguda
(z_c) (286—291)_

> Se recomienda considerar no emplear drenajes en la cirugia de control del
foco, excepto en algunos casos de abscesos localizados o en la necrosis pancred-
tica infectada (7-D)®%?.

> Se sugiere no realizar relaparotomia programada de rutina (2-B)?73-2%¢),

> Se sugiere la técnica de abdomen cerrado cuando el foco séptico se considera
controlado (2-D)289).

Tecnicas de depuracion de endotoxinas

> Se sugiere considerar el empleo de técnicas de depuracion sanguinea en el

manejo de la SG/SS, individualizando a casos concretos (2-C)?7-31),
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Monitorizacion de la respuesta al tratamiento

Analizamos los pardmetros clinicos y los BM, recomendando una evaluacién di-
namica de la respuesta inflamatoria y de funcidén organica frente al tratamiento
de soporte y especifico de la SG/SS. En las figuras 1 a 6 describimos las dife-
rentes fases de la sepsis (desde su deteccion hasta el seguimiento al quinto dia),
asi como la toma de decisiones especificas del TAE, TAD o rescate (con o sin
informacién microbioldgica), basado en la evolucién de los parametros clinicos,
escalas de gravedad y analiticos (BM), asi como la posibilidad de no tratarse de
una sepsis. La figura 1y las tablas Il y lll incluyen una sugerencia de un triaje en
urgencias. La figura 2 resume los tres primeros bundles de actuacion en las pri-
meras 24 horas del inicio del manejo de la SG/SS: criterios de inclusion, estratifi-
cacién de gravedad, pruebas diagndésticas, planteamiento antibidtico, tratamiento
especifico y de soporte y monitorizacion de respuesta. Las figuras 3 a 5 evaltan
el bundle del segundo al quinto dia, la monitorizacion de respuesta clinica (SRIS,
DO, BM) y las estrategias de manejo antibidtico sugeridas. Finalmente, la figura 6
describe el seguimiento de los enfermos con dudoso diagnéstico de SG/SS en los
que se hainiciado un TAE, su evolucion y las distintas alternativas terapéuticas y
toma de decisiones.

> LLos parametros clinicos se utilizan como cribaje ante la sospecha de sepsis,
ya que son facilmente registrables y permiten detectar pacientes con riesgo de
muerte aumentado y hacer un seguimiento de los mismos (1-D)1-4311-313),

> Se sugiere el empleo de indices y escalas de gravedad especificas y generales
aplicadas de forma secuencial como forma de monitorizacion evolutiva de los
pacientes sépticos a fin de detectar a aquellos sujetos con evolucion desfavora-
ble y alto riesgo de muerte (1-D) 4 314-317)

> Se recomienda la realizacidén de determinaciones seriadas de lactato plasma-
tico como objetivo terapéutico y como herramienta prondstica en los pacientes
con SG/SS independientemente de la presencia concomitante de hipotensién y/o
de hipoperfusién tisular segun los valores de la Svc0, (1-C) (¢-48.47.318.319),

> Las determinaciones seriadas de PCT tienen utilidad como herramienta pro-
ndstica. Asi mismo, su monitorizacidén podria permitir la retirada precoz del tra-
tamiento antibidtico de una forma segura (1-C) 2¢6-320-326),



Figura 1. Cédigo Sepsis. Triage

Historia clinica compatible ~

#Valorar individualizar:
1. Comorbilidades (CM).
2. Criterios SRIS.

3. Disfuncién orgénica
(DO).

Combinacion de:
Mayor/Menor/CM

documento de

CONSENSO

K

Activar
sospecha
Cédigo Sepsis

Sospecha

infeccion

* Valorar gasometria,
Si lactato > 2,2 mmol/Il

Posible

Alternativo

0 probable

/

Solicitar analitica completa (BM):
- Gasometrfa (arterial/venosa).

- Hemocultivos (y otras pruebas Micro).
- Rx de térax u otras de imagen.

L

Existe presencia de disfuncion organica

l

\

Valorar diagnéstico diferencial:
Diagndstico - - Analitica completa (BM).
alternativo - Hemocultivos (y otras Micro).

- Rx de térax u otras de imagen.

1 NO, hay sospecha sepsis

Existe presencia de disfuncion organica

§

CODIGO SEPSIS

BUNDLES

SRIS: sindrome de respuesta inflamatoria sistémica; BM: biomarcadores.
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Tabla ll. Criterios de deteccion de posible SG

1) Comorbilidades (CM): individualizar cada caso

 Ingreso hospitalario o en sociosanitario previo < 15 dfas.

e Diagndstico de VIH u otras inmunodeficiencias.

e (Con quimioterapia (QT) o cirugia (Qx) previa < 15 dfas.

o Neutropénicos.

o Trasplantados de 6rgano sélido o de médula ésea.

e Terapias inmunosupresoras (incluyendo esteroides via oral).

e Hemodidlisis o dialisis peritoneal.

e Esplenectomizado.

e Mala evolucion clinica tras y/o a pesar de tratamiento antibidtico.

2) Criterios SRIS (criterios menores)*
e Presencia de fiebre (> 38,1 °C) o hipotermia (< 36 °C).
e Taquicardia (> 90 lpm).
e Taquipnea (> 24 rpm) 0 aumento del trabajo respiratorio.

3) Presencia de disfuncion organica (criterios mayores)*

e Hipotensian (PAS < 90 mmHg, o PAm < 65 mmHg).
* Desaturacion (Sat0, < 90%).

e Alteracion de conciencia.

e |esiones cutdneas compatibles con sepsis.

SG: sepsis grave; PAS: presion arterial sistdlica; PAm: presion arterial media.

Tabla lll. Criterios de deteccion de posible SG en triaje

Valorar individualizar, pero considerar la activacion del Cadigo
Sepsis cuando existan:

® | mayor + 2 menores.

® > 7 mayores.

© 1 mayor + 1 menor + CM.
© 2 menores + CM.

® 1 menor +=2 CM.

e Considerar también activar en otras situaciones que se consideren de
riesgo/sospecha.

o |NDIVIDUALIZAR si es necesario.

SG: sepsis grave; CM: comorbilidad.
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Radiologia.

Monitorizacién
(SRIS, DO, BM).

B-2/3 <

Reevaluar continuadamente (< 24 h)

Mejorfa clinica Persistencia
Empeoramiento
SRIS y DO (y SOFA) * TAI_E :_uustado segin:
- Inicio precoz (< 1 hora).

BM: PCT y/o PCR N/T/4 - Foco, factores de riesgo.
Aclar. Lactato N/T/{ - Parametros pK/pD.
Informacion micro - Epidemiologfa Local.
Control de foco - Gravedad.

Combi vs. monoterapia

SRIS: sindrome de respuesta inflamatoria sistémica; DO: disfuncion organica; BM: biomarcadores;
PCT. procalcitonina; PCR: proteina C reactiva; TAE: tratamiento antibiotico empirico; ATB: antibiético;
pK/pD: farmacocinética/farmacodindmica.
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Figura 3. Bundle 4: con mejoria clinica

Sospecha

sepsis

SRIS=2

=1 D0 (SOFA)
BM: PCT y/o PCR ©
LactatoNo T

Posible infeccion

Hemocultivos.
Otros Micro y Rx.
Monitorizacién.

Inicio TAE (ATB)
- Tratamiento soporte.
- Control de foco.

Diagndstico alternativo

INICIO
ATB

Reevaluar = 1-5 dias

Mejoria clinica

I
SOFAL/BML

DET

I
Igual: SOFA, BM

- ATB igual pero
- Valorar siempre DET.

Diagnostico - Mantener ATB o DET.
alternativo - Nuevos cultivos.
Parar ATB Reevaluar 5 dias

SRIS: sindrome de respuesta inflamatoria sistémica; DO: disfuncién organica; BM: biomarcadores;
PCT. procalcitonina; PCR: proteina C reactiva; TAE: tratamiento antibiotico empirico; ATB: antibidtico;
DET: ajuste/desescalada ATB terapéutica.

Persistencia empeoramiento
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Figura 4. Bundle 4: con mala evolucidn clinica y microbiologia positiva

Sospecha

sepsis

SRIS =2

=1 D0 (SOFA)
PCR y/o PCT 1
Lactato N T

| INICIO
ATB

Diagnostico alternativo

Posible infeccion
|

- Hemocultivos. Inicio TAE (ATB)
- Otros Micro. - Tratamiento soporte.
- Monitorizacién (SOFA, BM). - Control de foco.

Reevaluar = 1-5 dias

S Persistencia empeoramiento
Mejoria clinica

SOFA, BM 1
I
Micro +
|
[ |
Sensible TAE Resistente TAE
Otras terapias (drenaje, catéter). — — Pautar TAR.
Valorar TAR. — — Otras terapias.
Mantener TAE o DET y reevaluar 24-48h.  — — Reevaluar 48-72 h.

SRIS: sindrome de respuesta inflamatoria sistémica; DO: disfuncidn orgénica; BM: biomarcadores;
PCT: procalcitonina; PCR: proteina C reactiva; TAE: tratamiento antibiético empirico; ATB: antibidtico;
DET: ajuste/desescalada ATB terapéutica; TAR: tratamiento ATB de rescate.
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Figura 5. Bundle 4: con mala evolucidn clinica y microbiologia negativa

Sospecha

sepsis

SRIS = 2
> 1 D0 (SOFA)
PCR y/o PCT ©

Lactato N T
| INICIO
ATB

Diagnéstico alternativo

Posible infeccion

- Hemocultivos. Inicio TAE (ATB)
- Otros Micro. - Tratamiento soporte.
- Monitorizacion (SOFA, BM). - Control de foco.

Reevaluar = 2-5 dias

Persistencia empeoramiento

Mejoria clinica SOFA. BM 1

Infeccion Diagnéstico alternativo

. . . | | - Valorar pautar TAR.

Otras terapias (drenaje, catéter) St e e
- Otras pruebas (TAC).

Valorar TAR — — - Nuevos cultivos.

- Otras terapias.

- Nuevos pruebas de Micro.

- Reevaluar 24-48 . — — Reevaluar 24-48 h.

SRIS: sindrome de respuesta inflamatoria sistémica; DO: disfuncidn orgénica; BM: biomarcadores;
PCT: procalcitonina; PCR: proteina C reactiva; TAE: tratamiento antibiético empirico; ATB: antibidtico;
DET: ajuste/desescalada ATB terapéutica; TAR: tratamiento ATB de rescate; TAC: tomografia axial computarizada.
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Figura 6. Bundle 4: diagnéstico dudoso SG/SS

Sospecha
sepsis

Posible infeccion Diagnéstico DUDOSO / Alternativo

Inicio TAE*
- Tratamiento soporte. Inicio TAE*

- Monitorizaci6n. - Hemocultivos/ otras Micro.

- Monitorizacién.

Reevaluar 24-48 h Otras pruebas, terapias

MICRO + 5 MICRO - o0 + (colonjzacién)
y posible INFECCION NO INFECCION

Mejoria clinica Mala evolucién PARAR ATB
SOFA,BM | SOFA, BM 1 - Otras terapias.
| | - Otras pruebas diagndsticas.
Valorar TAR
DET

- Otras pruebas diagnésticas.
- Otras terapias.

- Control foco.

- Reevaluar diariamente.

*: TAE ajustado: foco, pK/pD, factores de riesgo, epidemiologfa local, gravedad.

SG: sepsis grave; SS: shock séptico; TAE: tratamiento antibiotico empirico; ATB: antibidtico;
BM: biomarcadores; DET: desescalada ATB; TAR: tratamiento ATB de rescate; pK/pD: farmacocinética/farmacodinamica.
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> La monitorizacién de los BM de inflamacion permite identificar a aquellos pa-

cientes en los que el tratamiento empirico inicial es apropiado (1-C) ¥%2327.328),

> La monitorizacion de algunos BM de inflamacion permite identificar a aquellos

pacientes con un peor prondstico en términos de mortalidad (7-D) #7334,

Monitorizacion hemodinamica

> Los parametros estaticos de precarga no permiten predecir con fiabilidad la
respuesta al aporte de volumen (7-B), aunque valores bajos de precarga (PVC o
presion de oclusién de la arteria pulmonar —-POAP- < 5 mmHg) pueden asociarse

a una respuesta positiva a la administracion de volumen (2-C)'6- 48 335.336)

> La variacién de volumen sistélico o sus parametros derivados (variacién de
presion de pulso, variacion del flujo adrtico, etc.) son buenos predictores de la
respuesta a volumen en pacientes sépticos en ventilacién mecanica controlada

sin esfuerzos respiratorios espontaneos, con ritmo sinusal (2-A)®%7,

> La variacién respiratoria del diametro de la vena cava inferior y el indice de
colapsabilidad de la vena cava superior predicen la respuesta a volumen en la

misma poblacién de pacientes (1-B)®37.

> Recomendamos emplear la maniobra de elevar las piernas, identifica con gran
fiabilidad a los pacientes respondedores, su capacidad predictiva no se afecta en

casos de arritmias y respiracion espontanea (1-B)®33%.

> | a ecocardiografia es una herramienta Util en el proceso de reanimacién hemo-
dindmica de la sepsis para guiar la terapéutica y profundizar en la fisiopatologia
del proceso (71-B). La ecocardiografia es un elemento esencial en el diagndstico y

el seguimiento de la disfuncién miocéardica asociada a sepsis (1-B)©®%),

> Se recomienda el empleo del catéter de Swan-Ganz en situaciones complejas
cardiocirculatorias en las que se considere importante conocer la POAP, la pre-

sion arterial pulmonar (PAP) y pardmetros de oxigenacion (1-C)®37-34,
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Monitorizacion infecciosa

> |a cuantificacidn periddica de la carga bacteriana puede convertirse en un ins-
trumento Util para monitorizar la evolucién de los pacientes con SG/SS, prin-
cipalmente por bacterias de adquisicién nosocomial o asociada a los cuidados
sanitarios (2-D)®2,

> La deteccion de endotoxina puede ser un biomarcador fiable de la respuesta

terapéutica de los pacientes con sepsis por gramnegativos (2-D)®43,

> En pacientes infectados por el virus HIN1 se sugiere el analisis de nuevas
muestras respiratorias a partir de los 7-10 dias de tratamiento para confirmar la

negatividad de la PCR y retirar las medidas de aislamiento (2-D)®44),

> Se sugiere cuantificar la carga viral del citomegalovirus (CMV) y otros virus

para el control evolutivo de la infeccion por estos patdégenos (2-D)©®49),

> Para monitorizar la respuesta al tratamiento antifungico se sugieren técni-
cas como la determinacién del B-glucano y los anticuerpos antimicelio en la
candidiasis, del galactomanano en el Aspergillus y del antigeno capsular en el
C. neoformans (2-D)346-348),

Mane]o |nteg|'a| de Ia SG/SS(4-6,46-50,200,206,373,385,386)

Establecemos las recomendaciones referentes al manejo asistencial de todo el
proceso séptico: desde la deteccidn precoz, utilizando diferentes sistemas y alar-
mas, incluyendo una sugerencia de un triaje en urgencias (basado en criterios
mayores y menores y factores de riesgo; figura 1 y tablas Il y lll), hasta la acti-
vacion de un Codigo Sepsis hospitalario, seguimiento y monitorizacion clinica y,
finalmente, la descripcion de los bundles de medidas (tabla V). En este ultimo
caso especificamos tres distintos en las primeras 24 horas (inmediato tras de-
teccion, primeras 6 horas y luego hasta las 24 horas) y de seguimiento entre el
segundo y quinto dia. Enfatizamos que es orientativo, ya que varias medidas o
acciones pueden ser simultdneas en el tiempo. Todo lo referente, por ejemplo,
al tratamiento debe ser continuamente reevaluado, como puede ser el manejo

antibidtico, la necesidad de control de foco o una terapia de soporte.
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Tabla IV. Organizacién segun las fases de la sepsis grave y shock séptico

Sindrome

Definicion

Fase

Objetivo

Lugar

Necesidades
estructurales

Recursos
humanos

Medidas

Evaluacion

Deteccion precoz

Sospecha HC y uso
criterios clinicos.

Inicial, primera
hora.

Detectar todos pts.
sospecha SG/SS.

Activar Codigo
Sepsis.

Cualquier punto
hosp.

Minimas.

Todos los méd.
+enf.

|dentificar
sospecha.

Activar Cédigo
Sepsis.
Alarmas de alerta.

Casos activados:
total y por areas.

Diagnéstico
trat. precoz

Proceso diagnéstico
(lab+micro+Rx).
Inicio TSop y TEsp.

Inicial, primeras
horas

Rapido inicio
de medidas D-T
simultaneas.

Cualquier punto
hosp.

Urg., plantas, Qx,
Ucl.

Similares, pero
puede necesitar:
Diag.-Trat.-Monit.
complejas.

Todos méd + enf.

A veces: con
entrenamiento.

Iniciar protocolo
Bundles 1.26-12 h.

Check-list.
IC: proceso.

Manejo
integral-DO

Necesidad medidas
D-T especificas y/o
complejas.

Variable, primera
hora hasta 24 h
(;dias?).

Mejores
condiciones.
Monit-Trat.
ajustados
gravedad.

Cualquier punto
hosp, pero plantas,
Qx, UCI.

Similares, pero
puede necesitar:
cirugfa, Rx, UCI.

Méd. + enf.
entrenados.

Bundles 1.2 6-24 h.
Bundles 2-5.° d.

Check-list.

IC: proceso,
resultado.

Monit. resp. -
Seguim. clinico

Monitorizacion
respuestay
evolucion clinica
(curacion, exitus).

Variable, desde
1.2h hasta dias
después al final del
proceso.

Monitorizacién
clinica y valorar
respuesta al trat.

Plantas, UCI.

Similares, pero
puede necesitar:
cirugfa, Rx, UCI.

Méd. + enf.
entrenados.

Bundles12h-52d.
BM, DO.
Evolucion clinica.

Check-list.

IC: proceso,
resultado.

DO: disfuncion organica; HC: historia clinica; TSop: tratamiento de soporte; TEsp: tratamento especifico;
D-T: diagnéstico-terapéuticas; SG: sepsis grave; SS: shock séptico; Qx: cirugia; BM: biomarcadores;

pK/pD: farmacocinética/farmacodinamica; IC: indicadores de calidad.
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Organizacion del Codigo Sepsis“****"

Planteamos un capitulo dedicado a todos los aspectos organizativos y de ges-
tion: desde la formacion y proceso educativo, cdmo constituir grupos o unidades
especificas de sepsis en un hospital, sus objetivos, infraestructura, el personal
dedicado a ello, su cartera de servicios, hasta la medicién de los principales
indicadores de calidad para evaluar el impacto de la implantacion del Cdédigo
Sepsis en un hospital. En la tabla V describimos las principales variables asocia-
das a las cuatro fases de los enfermos con SG/SS. Dichas variables van desde
la definicién, objetivo a alcanzar, los bundles asociados, lugar de actuaciéon mas
apropiado, necesidades estructurales y de personal, qué medidas ejecutar y qué
indicadores son los mas adecuados para medir la eficacia y eficiencia del pro-
ceso. En la tabla VI describimos los principales objetivos de un grupo o unidad
de sepsis a nivel asistencial, educativo y organizativo para la implantacion de un
Codigo Sepsis. En la tabla VIl describimos algunas de las acciones que se pueden
desarrollar y la respectiva organizacion de grupo o unidades multidisciplinares
de sepsis (UMS). En la tabla VIl se expone la sugerencia de la dinamica de trabajo
qgue pueden desarrollar los grupos o unidades multidisciplinares de sepsis en
un hospital. En la tabla IX describimos los principales indicadores de calidad de
estructura, proceso y resultados, y la tabla X es un ejemplo de cémo estructurar
y medir uno de los indicadores de calidad propuestos.

> Programa educativo que llegue a todos los servicios del hospital involucrados
en el proceso asistencial de enfermos con SG/SS (1-C).

> Sistemas de deteccion precoz (incluyendo screening) de SG/SS (1-C).
> Sistemas/equipos de respuesta rapida e intervencion (1-C).

> Modelos interdisciplinares para el manejo integral de la SG/SS (1-C).

Limitacion del soporte vital

> Se debe evaluar individualmente, de forma multidisciplinar y en el contexto de
un protocolo o programa especifico, cada caso, para considerar los pacientes con
SG/SS en los que se deberia valorar la posibilidad de limitaciéon del soporte vital
(LSV) (IND)(382—392).
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Tabla V. Bundles para el manejo integral de la sepsis: 0 horas-5 dias

Variables

Diag/Monit. sepsis

- SRIS.
-DO.

- BM.

- Radiologfa.

Lactato
(y aclaramiento).
QOtros.

Diagnéstico
microbiol.

ATB.

Trat HD.

Control de foco.

Trat. soporte:
- Resp.

- Renal.

- Hematol.

- Metab./Digest.

- Otros.

Primera hora
Individualizar cada
€aso.

Identificar criterios
SRIS y de DO.

BM: soporte diag.
La més apropiada.

Medir lactato
plasmético.

Valorar otros
(Satv0,).

Siempre Hes.
Valorar otras PM.

Inicio precoz
(<1h).

Ajuste pK/pD.

Espectro segun
infeccion.

Mono/Combi.
Fluidoterapia

(30 mi/kg) de
cristaloides.

DVA.

Valorar siempre.

Trat. soporte:
- Si necesario.

>1-6h

Diag/Monit. sepsis

-SRIS(N 4;0="1).
-DO:(NJ;0="1).
-BM:(N{;0=1).

Diag? Seguimiento

Rx.

Valorar
aclaramiento
(Nod;0="1).

Informacion
rapida.
Nuevas PM.
Ajuste tipo
patogeno.
Ajuste pK/pD.
TAD.

Fluidoterapia.
DVA.
Esteroides.

Valorar siempre.

Trat. soporte:

- Resp.

- Renal.

- Hematol.

- Metab./Digest.
- Otros.

>6-24h

Monit. sepsis
-SRIS(N 4;0="1).
-DO:(Nd;0=1).
-BM:(N{;0="1).
Seguimiento Rx.

Valorar
aclaramiento
(Nod;0="1).

Informacidn
rapida.

Nuevas PM.
Ajuste/desescal.
Ajuste pK/pD.
TAD.

Rescate
(ME; inaprop.).

Fluidoterapia.
DVA.
Esteroides.

Valorar siempre.

Trat. soporte:

- Resp.

- Renal.

- Hematol.

- Metab./Digest.
- Otros.

>1-5 dias
Monit. sepsis
-SRIS(N d;0="1).
-DO:(N;0=1).
-BM:(N{;0=1).
Seguimiento Rx.

No valorable.

Informacion.
Rescate
diagnéstico.
Ajuste/desescal.
Ajuste pk/pD.
TAD/Secuencial.

Rescate
(ME; inaprop.).

Fluidoterapia (?).
DVA.
Esteroides.

Valorar siempre.

Trat. soporte:
-Resp.

-Renal.
-Hematol.
-Metab./Digest.
-Otros.

SRIS: sindrome de respuesta inflamatoria sistémica; DO: disfuncién organica; BM: biomarcadores; Hes: hemocultivos;
PM: pruebas microbioldgicas; pK/pD: farmacocinética/farmacodinamica; TAD: tratamiento antibidtico dirigido;
ME: mala evolucion clinica; DVA: drogas vasoactivas; Trat. HD: tratamiento hemodindmico.
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Tabla VI. Objetivos del Cédigo Sepsis intrahospitalario: grupos, equipos
y unidades de sepsis

1. Difusion del Cadigo Sepsis (cursos de formacion, material iconografico, soporte con la plataforma
web, etc.) al méximo de servicios y unidades y profesionales del hospital.

2. Implicar al méximo de profesionales y especialidades médicas, de enfermerfa y directivos para
generar un equipo de trabajo que se coordine con las diferentes estructuras y modelos asistenciales
existentes.

Registro del ndmero de activaciones/inclusiones del Protocolo del Cadigo Sepsis.

Registro del nimero de interconsultas (primera y de seguimiento).

Realizacion de check-list.

Registro de la actividad del personal de enfermeria de la unidad multidisciplinar de sepsis (UMS).

Monitorizar los indicadores de calidad de estructura, de proceso y de resultados, preferentemente los
mismos que se recomienda en el plan nacional, pero si hay posibilidades, considerar otros indicadores
individualizando cada centro.

il NOON RO ) JE0

8. Referente al nimero de desescalada (ajuste y/o simplificacion del tratamiento antibitico) en la 1.2
interconsulta en un porcentaje del 15%.

9. Monitorizar el porcentaje de TAE adecuado, ajuste/desescalada y necesidad de rescate en los
pacientes con SG/SS incluidos.

10. Monitorizar el porcentaje de exitus en UCI/hospital de los pacientes incluidos en el Protocolo del
Codigo Sepsis.

11. Monitorizar la estancia UCI/hospitalaria de los pacientes incluidos en el Protocolo del Cédigo Sepsis.
12. Valorar la posibilidad de expansién a la medicina extrahospitalaria, junto al 061: PLAN CODIGO SEPSIS.

13. Realizacién en la intranet del hospital de un apartado de la UMS, con informacién actualizada
y material para su consulta, incluyendo los protocolos relacionados con el manejo diagnéstico
y terapéutico de la sepsis por diferentes facultativos y/o servicios/unidades del hospital.

14. Realizacion de los cursos de formacion en manejo e identificacion de |a sepsis grave: enfermeria,
dos al afio en cada planta/unidad/servicio; para médicos, al menos uno al afio.

15. Realizacidn junto al Servicio de Farmacia de una guia para la correcta utilizacion de los antibidticos,
con énfasis hacia enfermerfa, con carteles y soporte informatico de las principales caracteristicas
de los diferentes antibidticos utilizados en nuestro centro. El objetivo es disminuir los errores en la
administracion de los mismos y acercar la informacién a todos los sanitarios del centro.

16. Presentacion de los resultados generales de la UMS en sesion general y luego en cada servicio con, al
menos, caracter anual.

17. Valorar la posibilidad de crear las Sesiones Sépticas, una actividad docente realizada con la
periodicidad que sea mas conveniente a cada centro (al menos una al mes), donde se presentan
diferentes casos de SG/SS presentados por médicos facultativos o residentes de todas las
especialidades y donde participan de forma activa los diferentes servicios y unidades del hospital.
Enfatizando la deteccién y manejo precoz e integral de la SG/SS, pero también su seguimiento y
monitorizacién.

18. Generar actividad cientifica con la presentacién y difusion de la UMS y sus resultados en congresos,
reuniones cientfficas, artfculos, estudios de colaboracidn, etc.

19. Incentivar a los médicos y personal de enfermerfa que participen en las diferentes acciones del Cédigo
Sepsis nacional, por ejemplo, en las encuestas, foros, sesiones, etc.

20. Intentar la obtencién de financiacion publica y privada para la ampliacion y mantenimiento de la
actividad asistencial, investigadora y docente.
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Tabla VII. Organizacién de la actividad asistencial del Cédigo Sepsis: grupos/

equipos o unidad multidisciplinar de sepsis (UMS)

La actividad de la UMS esta enmarcada dentro del concepto de seguridad del paciente, donde su
marcada caracteristica interdisciplinar es el eje basico de relacién del proceso asistencial.

El objetivo es mantener una actividad asistencial de apoyo y soporte al clinico responsable del
paciente séptico, por lo que siempre se intentara mantener un contacto directo con el médico
y enfermero responsable del paciente.

Todos los pacientes incluidos en el Protocolo del Cédigo Sepsis seran seguidos y evaluados durante,
al menos, los primeros 5-7 dias, pero el seguimiento deberfa ser integral, hasta el final del proceso.
Dicha evaluacion es una actividad de soporte asistencial tanto médico como de enfermeria realizado
por la UMS.

Otro apartado de la actividad asistencial de la UMS se desarrolla junto al Servicio de Microbiologfa,
donde todos los dfas se recibe la informacién més significativa obtenida (hemocultivos, liquidos
abdominales, de muestras respiratarias, etc.) y esta es comentada con los miembros de la UMS para
que sea transmitida al médico y servicio donde estd ubicado el paciente. Si ya existen especialistas/
unidades que hagan esta actividad en el marco individual de un servicio, o dentro del contexto de una
unidad especifica (por ejemplo, Infecciosas) hay la oportunidad de integrar otros especialistas que
hacen parte de la UMS junto a estos. El objetivo es ampliar al maximo pasible las posibilidades e
integracion de un proceso transversal en enfermos con SG/SS.

Se recomienda la realizacién de un primer parte de interconsulta o de una interconsulta de
seguimiento (respectivamente de primera consulta y de seguimiento), tanto de aquellos pacientes
incluidos en el Protocolo del Cadigo Sepsis como generados a partir de la informacién de
Microbiologfa, detectado de forma precoz o de una consulta directa del facultativo y/o profesional de
enfermerfa. Es importante registrar la actividad y, si el hospital estd informatizado, hay la posibilidad
de tener esta actividad en una base de datos y explorar las diferentes variables y la actividad
generada.

Uno de los principales objetivos de la UMS es la anticipacién e identificacién de pacientes con
potencial SG/SS. Por ello, hay que generar diferentes herramientas, donde se pueden identificar
dichos potenciales enfermos. Asi que cuando se identifican dichos pacientes, siempre se avisaréa al
médico responsable (si es en la guardia, serfa al médico de guardia el responsable de estos enfermos)
y comentara con el médico responsable para que proceda a su inclusion en el Pratocolo del Cédigo
Sepsis: la inclusion puede ser realizada por el médico responsable o por algtin miembro de la UMS.

Una importante parte de la actividad de la UMS es valorada y evaluada a través de las interconsultas
(las realizadas tanto por los médicos como por enfermerfa), que en muchos servicios, como UC,
Medicina Interna, Infecciosas, otras especialidades médicas o quirtrgicas o Farmacia, o pueden ser
realizadas por diferentes miembros de los respectivos servicios.

De forma especifica, el personal de enfermerfa de la UMS realiza varias actividades: soporte
asistencial, visita y check-list de todos los pacientes incluidos en el Protocolo del Codigo Sepsis
durante los primeros dias (3-5-7), una interconsulta de las actividades desarrolladas (por ejemplo,
seguimiento de heridas o de catéter central, informacion sobre particularidades de la administracion
de antibidticos, etc.), cuidados y vigilancia (por ejemplo, de la evolucion de heridas quirdrgicas,

del catéter central, etc.).
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Tabla VIIl. Dindmica de trabajo recomendada de un grupo/equipo o unidad
multidisciplinar de sepsis (UMS) en el Cédigo Sepsis hospitalario

1. Primera reunidn diaria de la UMS: revisar los casos incluidos y lo més relevante del dia anterior
(evolucion, cambio de tratamiento, etc.), detectar y revisar los posibles nuevos casos, distribuir las
tareas asistenciales.

e Duracion: 30 minutos.
e |ntegrantes: Comité Asistencial [coordinador, médicos, farmacéutico(s) y DUE(s)] y, al ser una sesién
clinica abierta, los posibles colegas que acudan a ellas para asistir o comentar casos clinicos.
2. Actividad asistencial:

e Duracion: para cada miembro depende desde 30 minutos hasta dedicacion exclusiva, ajustado a la
carga dedicada a la UMS, sus necesidades y posibilidades de cada hospital.

* Hay que considerar 1-2 nuevos casos de SG/SS por cada 100.000 habitantes/dfa.
e | a media de tiempo:

- El tiempo necesario para un médico de la UMS para valorar un nuevo caso es de 60-90 minutos
(dependiendo de la necesidad de procedimientos, valorar respuesta al tratamiento, etc.) y de
seguimiento de 30 minutos por cada caso.

- Para enfermeria: nuevo caso, check-/ist, procedimientos, etc., 60-90 minutos por caso.
3. Segunda reunion de la UMS, integrando a Microbiologia con objeto de recoger informacion nueva
o definitiva sobre los diferentes aislamientos positivos de casos con SG/SS incluidos en todos los

servicios. Ademds de crear un vinculo donde se pueda discutir los resultados y posibles pruebas
diagnésticas.

e |ntegrantes: coordinador, UCI, Medicina Interna, Infecciosas, Microbiologia, otras especialidades
y diplomados universitarios de enfermeria (DUE).

e Duracion: 30-40 minutos.

4. Se registrard la actividad asistencial con una interconsulta, sea una primera visita o de seguimiento,
y siempre se contactara con el médico y enfermeria responsables.

5. Evaluacion clinica de los nuevos casos de sospecha de SG/SS comentados previamente en la reunién
con Microbiologfa y/o los avisados directamente.

6. Comunicacién de forma continuada de casos potencialmente graves y que puedan requerir valoracion
y/o traslado a los servicios de pacientes criticos.

e Duracion: variable.
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Tabla IX. Indicadores de calidad recomendados en el Cédigo Sepsis

1. Indicadores de estructura:

e Existencia de codigo de alarma sepsis en el hospital.

e Existencia de una comision/grupo/equipo/unidad de sepsis.

e Existencia de protocolos locales relacionados con el manejo de la sepsis tanto especificos
(deteccion precoz o de resucitacién) como mds generales (por ejemplo, de antibioticoterapia
empirica).

2. Indicadores de proceso:
e Medicion de lactato plasmético en el momento de sospecha de SG/SS*.

e (Obtencion de hemocultivos antes de la administracion del tratamiento antibiético empirico (TAE)
(porcentaje de pacientes con SG/SS).

e Tiempo en minutos hasta la administracion del TAE desde el momento de la presentacién
de la SG/SS.

e Control de foco™*: primeras 24 horas de la sospecha y/o hasta el 5. dia de los pacientes
con SG/SS.

e Porcentaje de pacientes con SG/SS en que se completan todos los elementos aplicables
del conjunto de medidas para la sepsis de la primera hora (deteccion).

¢ Porcentaje de pacientes con SG/SS en que se completan todos los elementos aplicables
del conjunto de medidas para la sepsis de las primeras 6 horas (diagndstico, resucitacion).

¢ Porcentaje de pacientes con SG/SS en que se completan todos los elementos aplicables
del conjunto de medidas para la sepsis de las primeras 24 horas (tratamiento precoz).

e Porcentaje de pacientes con SG/SS en que se completan todos los elementos aplicables
del conjunto de medidas para la sepsis del 2.2 al 5.2 dia (seguimiento).
3. Indicadores de resultado:

e Porcentaje de pacientes con SG/SS con hipotension arterial y/o lactato plasmético elevado
(>2,2 mmol/I) que se ha normalizado o disminuido tras el inicio de la resucitacion
(primeras 24 h)***.

e Porcentaje de pacientes con SG/SS que el TAE fue administrado en la primera hora de sospecha.
e Porcentaje pacientes con SG/SS con TAE adecuado (en tiempo y apropiado segin Microbiologia).
o Mortalidad (porcentaje) de los pacientes con SG/SS****.
e Dias de estancia hospitalaria (y en UCl/unidades de reanimaci6n si hubo ingreso) en pacientes con
SG/SS.
Se puede incluir la medicion de la SvcO,.

Se considera control de foco: retirada de catéteres, cualquier intervencion quirdrgica, drenajes percutdneos,
etc. relacionados con el episodio de SG/SS.

*ok ok

Se puede valorar la monitorizacion de la SvcO,,
**** (Considerando mortalidad cruda y mortalidad relacionada con el episodio de SG/SS.
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Tabla X. Indicador de calidad: activados en el Cédigo Sepsis con SG/SS

Definicion:
Pacientes con criterios de SG/SS y que se ha activado el Cédigo Sepsis.
Denominacion )
de términos Calculo:
Ntmero de pacientes con criterios de SG/SS que se ha activado el Cédigo
Sepsis grave/ndmero de pacientes con criterios SG/SS x 100.
Tipo de indicador Proceso.
Dimension Efectividad.
bt Efectividad clinica de la identificacicn.
y justificacion

Poblacion del

indicador Pacientes con sospecha de sepsis grave y/o shock séptico.

Fuente de datos Registro del Cédigo Sepsis.

recomendada
Periodicidad Antes-después del proceso educacional.
Estandar A determinar segtn evolucién.

Antes tendremos un indicador registrado que es si el hospital tiene un Cédigo Sepsis instaurado en el mismo.
Este indicador sera dividido en otros dos grupos: con SG o SS, con el denominador como niimero de pacientes
ingresados en general y segun las dreas especificas (Urgencias, UCI, plantas).
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