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RESUMEN

Introduccion. Los objetivos del estudio fueron: identificar
variables asociadas a mortalidad intrahospitalaria y reingreso
hospitalario a 3 meses; identificar el impacto de la demora en
el inicio de la antibioticoterapia en la mortalidad y reportar la
tasa de antibioticoterapia inapropiada.

Material y métodos. Estudio observacional de cohortes
retrospectivo realizado en el Hospital Universitario HM San-
chinarro en Madrid. Los criterios de inclusion fueron: edad>
18 afos de edad, hospitalizacion desde urgencias durante el
periodo 1 de septiembre 2012 al 31 de marzo del 2013 con
diagndstico de infeccion bacteriana. Los criterios de exclusion
fueron: sospecha de infeccion viral y cultivos bacterioldgicos
negativos, expectativa de vida inferior a 6 meses, falta de in-
formacion clinica, asistencia exclusivamente por el servicio de
urgencias traumatologicas. Se realizaron dos modelos logisti-
cos (mortalidad y reingreso hospitalarios).

Resultados: Se incluyeron 517 pacientes. Variables aso-
ciadas a mortalidad (30 fallecidos): frecuencia respiratoria (OR
1,12;1C95% 1,02; 1,22), saturacion de oxigeno (OR 0,92; 1C95%
0,87; 0,98), creatinina (OR 2,33; 1C95% 1,62; 3,36), EPOC (OR
3,02; 1C95% 1,06; 8,21), cancer OR 3,34; IC95% 1,07; 9,98) vy
quimioterapia en los ultimos 3 meses (OR 4,83; 1C95% 1,54;
16,41). Variables asociadas a reingreso hospitalario (28 falleci-
dos): hepatopatia, GPT, antecedente de ictus e hipertension ar-
terial. Ambos modelos se destacan por su elevada especificidad
y capacidad discriminativa pero baja sensibilidad. La demora
en el inicio de la antibioticoterapia no influyo en la mortalidad
ni reingreso. En 56 pacientes se identifico el microorganismo
causal y el tratamiento antibidtico fue inapropiado en 11.
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Conclusiones: Se registro un 5,8% de mortalidad hospi-
talaria y un 5,7% de reingresos. Las variables asociadas a la
mortalidad intrahospitalaria difieren de las asociadas al rein-
greso. La demora en el inicio de la antibioticoterapia no se aso-
cio a un efecto deletéreo. La antibioticoterapia inadecuada fue
de casi el 20%.
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Development of a predictive model for hospital
mortality and re-admission in a cohort of
infected patients that require hospitalization

ABSTRACT

Introduction. The aims of the study were: to develop a
predictive model for hospital mortality and another for hos-
pital re-admission, to identify the impact of antibiotic delay
in the mortality rate and, to report the rate of inappropriate
antibiotic therapy.

Material and methods. A cohort and retrospective study
was conducted at the HM Sanchinarro University Hospital dur-
ing the period September 1st, 2012 to March 31th, 2013. The
inclusion criteria were: age> 18 years, hospital admission from
the ED with a diagnosis of bacterial infection. The exclusion
criteria were: suspected viral infection, negative bacteriologi-
cal cultures, life expectancy less than 6 months, lack of clinical
information, assistance exclusively by the trauma emergency
department. Two logistic models were made (hospital mortali-
ty and hospital re-admission).

Results. A total of 517 patients were included. The final
mortality model (30 deaths) include the following variables:
respiratory rate (OR 1.12; 1C95% 1.02; 1.22), oxygen satura-
tion (OR 0.92; I1C95% 0.87; 0.98), creatinine (OR 2.33; 1C95%
1.62; 3.36), COPD (OR 3.02; 1C95% 1.06; 8.21), cancer (OR 3.34;
IC95% 1.07; 9.98) and chemotherapy in the last 3 months (OR
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4.83; 1C95% 1.54; 16.41). The final model for hospital re-ad-
mission (28 re-admissions) include the following variables:
hepatopathy (OR 5.51; 1C95% 1.57; 16.88), GPT (OR 1.005;
IC95% 1.003; 1.008), history of stroke (OR 5.06; 1C95% 1.04;
18.80) and arterial hypertension (OR 3.15; 1C95% 1.38; 7.56).
The antibiotic therapy delays not influenced the mortality or
re-admission rate. In 24.3% the causative microorganism was
identified and antibiotic treatment was inappropriate 19.6%.

Conclusion. Hospital mortality rate was 5.8% and re-
admission rate was 5.7%. Variables associated with mortality
differ from those associated with re-admission. The delay in
the antibiotic initiation was not associated with a deleterious
effect. Antibiotic therapy was inadequate in almost 20% of
patients.

Key words: infections, mortality, re-admission, inappropriate antibiotics.

INTRODUCCION

Las infecciones constituyen uno de los principales proble-
mas sanitarios en el ambito de las urgencias por su elevada
incidencia y mortalidad. En Espafa, el 14,3% de las consultas
en urgencias son por un proceso infeccioso de las que el 23,3%
requieren hospitalizacion [1, 2].

A pesar de los avances conseguidos en el manejo clinico,
microbiologico y terapéutico en las infecciones; en urgencias la
orientacion diagnostica continua siendo clinica y el tratamien-
to antibiotico habitualmente empirico. Dado que el Servicio de
Urgencias (SU) es una frecuente puerta de entrada de pacien-
tes con un proceso infeccioso, disponer de datos epidemiolo-
gicos y microbiologicos locales, asi como modelos predictivos
para los principales eventos podria mejorar la practica clinica.

Los objetivos principales del presente estudio son:
(a) desarrollar un modelo predictivo para mortalidad intrahos-
pitalaria; (b) desarrollar un modelo predictivo para reingreso
hospitalario a 3 meses; (c) identificar el impacto de la demora
en el inicio de la antibioticoterapia en la mortalidad e (d) iden-
tificar la tasa de antibioticoterapia inapropiada.

Material y métodos Estudio observacional, de cohortes
retrospectiva, realizado en el Hospital Universitario HM San-
chinarro (HU-HMS) en Madrid, Espafa. El HU-HMS es un cen-
tro privado de alta complejidad que dispone, para adultos, 14
camas de urgencias, 189 camas de hospitalizacion en planta y
22 camas de cuidados intensivos. Su cartera de servicios cubre
todas las especialidades médicas y quirdrgicas excepto obste-
tricia.

Criterio de inclusion: pacientes mayores de 18 afios de
edad que consultaron en urgencias e ingresaron durante el
periodo 1 de septiembre 2012 y el 31 marzo 2013 con diag-
nostico de infeccion bacteriana a juicio del médico de Emer-
gencias tratante y que requirio antibioticoterapia. Criterio de
exclusion: sospecha de infeccion viral y cultivos bacterioldgi-
cos negativos, expectativa de vida inferior a 6 meses, falta de
informacion clinica, asistencia exclusivamente por el servicio
de urgencias traumatoldgicas.

El HU-HMS tiene un sistema integral de historia clinica.
Mediante este sistema se seleccionaron todos los pacientes que
cumplian los criterios de ingreso y ninguno de exclusion. Adi-
cionalmente se identificd quienes reingresaron en los 3 meses
posteriores al alta.

Se recogieron variables demograficas (sexo, edad), antece-
dentes personales (diabetes, enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC), tabaquismo, asma, accidente cerebrovascular,
trombo-embolismo pulmonar, insuficiencia renal cronica, he-
patopatia (esteatosis y/o cirrosis), alcoholismo, patologia ti-
roidea (hipo y/o hipertiroidismo), tratamiento con corticoides
sistémicos, coronariopatia, hipertension arterial crénica, in-
suficiencia cardiaca, dislipemia, cancer, cirugia por neoplasia,
radioterapia y/o quimioterapia en los 3 meses previos), situa-
cion en urgencias (variables microbiologicas: localizacion del
foco infeccioso, tratamiento antibiotico administrado, demora
entre el registro del paciente en urgencias y la administracion
de la dosis inicial de antibiotico, cultivos realizados; variables
clinicas: tension arterial media, temperatura, frecuencia respi-
ratoria, frecuencia cardiaca y saturacion de oxigeno y variables
analiticas: hemoglobina, leucocitosis, plaquetas, creatinina,
urea, bilirrubina total, transamina glutamico oxalcético (GOT),
transamina glutamico pirtvica (GPT), potasio, sodio, glicemia y
proteina C reactiva (PCR) y aporte de volumen). El filtrado glo-
merular se estimo mediante la ecuacion: 186 x (creatinina) "%
x (edad)©? x 0,742 (si mujer) x 1,21 (si raza negra) [3].

Se considero antibioticoterapia apropiada cuando la co-
bertura del antibidtico prescripto en urgencias incluia al mi-
croorganismo identificado [4]. Los pacientes con cultivos ne-
gativos, asi como los cultivos de vigilancia (exudado nasal y
rectal) no fueron considerados.

Los datos ausentes se imputaron mediante el procedi-
miento de imputacion multiple por ecuaciones en cadena
("multivariate imputation by chained equation” o MICE) [5].
Las variables categodricas se reportan como frecuencia abso-
luta y porcentaje, las continuas como mediana y rango in-
tercuartil. Las medias se compararon mediante Mann-Whit-
ney U test o Kruskal-Wallis y las variables categdricas con la
chi-cuadrado. Se realizaron dos modelos logisticos predictivos
multivariantes, uno para el evento mortalidad intrahospitala-
ria y otro para el evento reingreso hospitalario a 3 meses. Las
variables incluidas en cada modelo logistico maximo fueron
todas las que presentaron un valor de p < 0,1 en el analisis
univariante. Los modelos se caracterizaron mediante el drea
bajo la curva ROC, sensibilidad, especificidad, razon de vero-
similitud positiva y negativa. Adicionalmente, se compararon
con el modelo “Rapid Emergency Medicine Score" (REMS) [6]
modificado (no se incluyd la puntuacion Glasgow). El mode-
lo de mortalidad se validd externamente con la cohorte de
pacientes del estudio publicado por Garcia-Lamberechts et
al [7]. Las caracteristicas de la cohorte de validacion pueden
apreciarse en el manuscrito original destacandose como prin-
cipales diferencias que la mortalidad se registrd a 30 dias des-
de el evento indice, incluyo pacientes mayores de 75 afos y
que se registro inmunodepresion por lo cual a posteriori, con
el proposito de evaluar el modelo de mortalidad, se equiparé
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quimioterapia en los ultimos 3 meses como inmunodepresion.
Se considero estadisticamente significativo un valor de p <
0,05. Todos los analisis se realizaron con librerias del programa
R [8].

El Comité de Etica de la Investigacion del Grupo Hospitala-
rio HM aprobo el estudio (18.02.1181-GHM)

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se atendieron en el Servicio
de Urgencias de adultos un total de 21.683 pacientes de los
cuales 2.899 fueron ingresados. En 836 pacientes la principal
causa del ingreso fue una infeccion. Se incluyeron en el estu-
dio 517 pacientes, se excluyeron 319 por los siguientes mo-
tivos: infeccion viral (n= 23); expectativa vida inferior 6 me-
ses (n= 57); identificacion de una causa no infecciosa como
responsable del ingreso durante la hospitalizacion (n=226); y
datos incompletos (n=13).

El promedio de infecciones ingresadas fue de 73,8 pa-
cientes por mes (setiembre n=14 [2,71%]; octubre n= 100
[19,34%]: noviembre n=84 [16,25%]; diciembre 77 [14,89%)];
enero n=82 [15,86%)]; febrero n=80 [15,47%) y marzo n=80
[15,47%]; p <0,01).

Los focos de las infecciones fueron: respiratorio (n=193
[37,33 %]), urinario (n=105 [20,31%]), abdominal (n=77
[14,89%]), partes blandas (n=50 [9,67%)]), desconocido (n=49
[9,48%]), misceldnea (n=32 [6,19%]) y multiples (n=11[2,13%)]).
La edad y la estancia hospitalaria solo difirio en el grupo de pa-
cientes que sobrevivieron (figura 1).

En la figura 2 se detallan los protocolos antimicrobianos
especificos en funcion del foco infeccioso.

Fallecieron 30 pacientes (5,8%) en el hospital (tabla 1). La
proporcion de exitus entre los diferentes focos infecciosos fue
similar (multiples focos n=1 [9,09%)]; respiratorio n=17 [8,81%],

Edad (afnos)
Abdominal
-
Desconocido Urinario

Miscelanea Respiratorio

Multiples Partes blandas

desconocido n=4 [8,16%)]; abdominal n=3 [3,90%)]; miscelanea
n=1 [3,13%)]; urinario n=3 [2,86%)] y partes blandas n=1 [2,0%];
p 0,251). Las variables asociadas independientemente con la
mortalidad fueron la frecuencia respiratoria (OR 1,12; 1C95%
1,02; 1,22; p<0,01), saturacion de oxigeno (OR 0,92; 1C95% 0,87,
098; p<0,01), creatinina (OR 2,33; 1C95% 1,62; 3,36; p<0,01),
EPOC (OR 3,02; 1C95% 1,06; 8,21), cancer (OR 3,34; 1C95% 1,07;
9,98; p<0,01) y quimioterapia en los ultimos 3 meses (OR 4,83;
IC95% 1,54; 16,41; p<0,01). El area bajo la curva ROC para el
modelo logistico fue mejor que para la escala REMS (figura 3).
El modelo logistico tuvo una sensibilidad de 0,10 (IC95% 0,02;
0,27), especificidad de 1,00 (IC95% 0,99; 1,00), razon de vero-
similitud positiva de 48,70 (IC95% 5,22; 454,24) y negativa de
0,90 (IC95% 0,80; 1,02). El area bajo la curva ROC del modelo
logistico en pacientes menores y mayores de 75 afios no difi-
ri6 (0.823 [I1C95% 0,648-0,984] vs 0.764 [IC95% 0,622-0,901]; p
0,604). En la muestra de validacion, el modelo logistico presento
un area bajo la curva ROC de 0,7434 (1C95% 0,6718-0,8149). Si la
creatinina es sustituida por MDRD-IMDS (Modification of Diet in
Renal Disease-Isotopic Dilution Mass Spectrometry) en el modelo
logistico maximo, el modelo final no incluye a la nueva variable
y el drea bajo la curva ROC del nuevo modelo se reduce (0,853;
IC95%: 0,767-0,904).

De los 487 (94,2%) pacientes que fueron dados de alta, 28
(5,75%) reingresaron en menos de 3 meses (tabla 1). La propor-
cion de reingresos no difirio entre los focos infecciosos (des-
conocido n=6 [13,3%]; partes blandas n= 4[8,1%)]; misceldnea
n=2 [6,4%)]; respiratorio n= 9 [5,1%]; abdominal n= 3[4,1%)],
multiples n= 0[0,0%)]; y urinario n=4 [3,9%)]; p 0,312). Las va-
riables asociadas independientemente con el reingreso fueron
la hepatopatia (OR 5,51; IC95% 1,57; 16,88; p <0,01), GPT (OR
1,005; 1C95% 1,003; 1,008; p <0,01), antecedente de ictus (OR
5,06; 1C95% 1,04; 18,80; p <0,01) e hipertension arterial (OR
3,15; 1C95% 1,38; 7,56; p <0,01). El modelo logistico tuvo una
sensibilidad de 0,09 (IC95% 0,02; 0,26), especificidad de 1,00

Dias hospitalizacion

Abdominal
54

Desconocido - Urinario

Miscelanea Respiratorio

Multiples Partes blandas

Figura 1

Media de edad y estadia en hospital en funcion del foco infeccioso

(azul: muertos; rojo: sobrevivientes)

Mediana de edad en funcion del foco de infeccioso (sobrevivientes p: <0.01; muertos p: 0.31).
Mediana de dias de hospitalizacion en funcion del foco de infeccioso (sobreviviente p: <0.01; muertos p: 0.51).
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Cultivos realizado por foco infeccioso
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Figura 2

Microbiologia en funcion del foco infeccioso. (A) Tipo de microorganismo aislado en funcion del foco

infeccioso (la intensidad del color es proporcional a frecuencia absoluta). (B) Frecuencia absoluta de
cultivos realizados en funcion del foco infeccioso. (C) Antibioticoterapia apropiada en funcion del foco
infecciosos. (D) Tipo de antibiotico en funcion del foco infeccioso (intensidad del color es proporcional

a frecuencia).

(IC95% 0,99; 1,00), razon de verosimilitud positiva de 27,32
(1C950% 3,71; 199,46) y negativa de 0,91 (1C95% 0,81; 1,03).

En 234 pacientes (45,3%) se realizaron cultivos para iden-
tificar el microorganismo causal de la infeccion, proporcion que
difirio significativamente en funcion del foco de la misma (des-
conocido n=28 [57,1%)]; respiratorio n=99 [51,3%]; urinario n=49
[46,7%]; miscelanea n=12 [37,5%)]; multiple n=4 [36,4%)]; partes
blandas n=17 [34,0%] y abdominal n=25 [32,5%]; p 0,024).

En 56 (24,3%) pacientes se identificd el microorganismo
causal de la infeccion siendo: grampositivos (n=25 [44,6%]),
gramnegativos (n=25 [44,6%]), levaduras (n=2 [3,6%)]), hongos
(n=11[1,8%]), gramnegativos + anaerobios (n=1[1,8%)]); gram-
positivos + anaerobios (n=1 [1,8%)]) y grampositivos + gram-
negativo (n=1 [1,8%]). EI tratamiento antibiotico empirico fue
inapropiado en 11 pacientes (19,6%) no apreciandose diferen-
cia en funcién del foco infeccioso.

DISCUSION

Los principales hallazgos del presente estudio son: (a) La
mortalidad intrahospitalaria fue del 58% y la proporcion de
reingresos del 5,7%. (b) Es posible identificar un subgrupo de
pacientes con elevado riesgo de morir en base a 6 variables
clinicas medidas en urgencias (frecuencia respiratoria, satura-
cion de oxigeno, creatinina, EPOC, cancer y quimioterapia en
los ultimos 3 meses). El modelo se destaca por ser altamente
especifico pero muy poco sensible. (c) Es posible identificar a
un subgrupo de pacientes como mayor riesgo de reingreso en
base a 4 variables clinicas medidas en urgencias (hepatopatia,
GPT, ictus previo e hipertension arterial). (d) La demora en la
antibioticoterapia no se asocio a un peor desenlace. (e) La pro-
porcion de antibioticoterapia inapropiada fue cercana al 20%.

El modelo de prediccion de mortalidad, que de ahora en
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Table 1 Analisis univariante para el evento mortalidad y reingreso

Todos los pacientes (n=517)  Exitus (1=30) ~ Vivo (n=487) ~ Valor P Todos los pacientes (n= 487) Reingreso (n=459) No reingreso (n=28) Valor P

Generalidades

Sexo femenino (n, %) 268 (51,8%) 13 (43,3%) 255 (52,4%) 0,440 255 (52,4%) 240 (52,3%) 15 (53,6%) 1,000
Edad (afios) 63,7 [46,6:79,0] 78,9 [67,3:84,8] 63,0[45,5:780] <0,001 63,0 [45,5:78,0] 62,9 [44,5:77,6] 65,0 [58,5:84,6] 0,019
Dias de hospitalizacion 2,51 [1,27:6,33] 10,4 [5,16;16,6) 2,44 [1,23:5,64] <0,001 2,44 [1,23:5,64] 2,31 [1,21;5,44] 6,33 [3,20:8,75] <0,001
Variables clinicas en urgencias
REMS 5,00 [3,00:6,00] 7,00 [5,00:9,00] 5,00 [3,00:6,00] <0,001 5,00 [3,00:6,00] 4,00 [3,00:6,00] 5,0 [3,75:6,00] 0,200
Aporte de volumen (ml) 0,00 [0,00;500] 0,00 [0,00;500] 0,00 [0,00;500] 0,162 0,00 [0,00;500] 0,00 [0,00;500] 0,00 [0,00;312] 0,616
Retraso inicio antibioticos (min) 318 [195;484] 346 [168:576] 317 [196:478] 0,842 316 [196;484] 308 [196:484] 362 [179:457] 0,632
Presion arterial media 89,8 [79,8;101] 86,0 [74,1:92,2] 902 [79,9;101] 0,037 90,3 [79,9;101] 90,2 [79,9;101] 94,5 [80,6;104] 0,517
Temperatura (cC) 36,3 [36,0;36,9] 36,2 [36,0:37,0] 36,4 [36,0:369] 0,778 36,4 [36,0;36,9] 36,4 [36,0;36,9] 36,2 [36,0;36,8] 0,642
Frecuencia cardiaca [|pm) 94,0 [79,0;108] 104 [88,2;119]  93,0(79,0;108] 0,026 93,0 [79,0;106] 92,0 [79,0;106) 98,5 [79,0;108] 0,356
Frecuencia respiratoria (rpm] 16,0 [16,0;16,0] 16,0 [16,0;26,0] 16,0 [16,0;160] 0,044 16,0 [16,0;16,0] 16,0 [16,0;16,0] 16,0 [16,0;16,0] 0817
Saturacion oxigeno 96,0 [93,0;98,0] 91,5[88,0:97,0] 96,0[94,0:980] <0,001 96,0 [94,0;98,0] 96,0 [94,0;98,0] 96,0 [92,8:97,0] 0,241
Hemoglobina [g/dl] 13,0 [11,7;14.5] 11,8(10,7;12,8] 13,0 [11,8;1455] <0,001 13,0 [11,8:14,5] 13,2 [11,8:14.5) 12,1 [10,4;13,0] 0,008
Leucocitosis (cel. 10%/mm?) 1,1 [7,97;15,5] 10,8 [8,72;14,0) 11,1(7,87;156] 0819 11,2 [7,93;15,5] 11,2 [7.99;15,2] 11,0 [6,87;16,9] 0,692
Plaquetas (cel. 10%/mm?) 229 [181;285] 220 [166;268]  231[181;286] 0,424 231 [182;294] 231 [184;292] 226 [159;319] 0,749
Creatinina (mg/d) 0,87 [0,70;1,08] 1,06 [0,84:2,82] 0,86 [0,70;1,06] 0,001 0,87 [0,70:1,05] 0,87 [0,70;1,05] 0,86 [0,67;1,12] 0,988
MDRD IMDS 86,0 [63,3:105) 59,7 (22,8:88,1] 87,5[654:105] <0,001 86,3 [65,4:104] 86,3 [66,1;103] 86,3 [49,3;114] 0,796
Urea (mg/dl) 35,0 [27,0;46,0] 58,5 [36,5:143] 35,0 [26,0;45,0] <0,001 35,0 [27,0;45,5] 35,0 [27,0:45,0] 36,0 [25,0:76,2] 0,643
Bilirrubina total (mg/dl) 0,67 [0,46;0,97] 0,64 [0,50;1,38] 0,67 [0,46;097] 0,292 0,66 [0,45;0,94] 0,65 [0,45;0,93] 0,70 [0,55:1,29] 0,268
GOT 21,0[16,0;32,0] 22,5[19,0;39,8] 20,0[16,0;32,0] 0,043 20,0 [16,0;32,0] 20,0 [16,0;29,0] 33,5 [20,8;138] <0,001
GPT 18,0 [12,0:30,0] 18,0 [11,2;52,0] 18,0[12,0:29,0] 0,554 18,0 [12,0:31,0] 17,0 [12,0:30,0] 37,0 [12,0;146] 0,017
Sodio (meq/l) 137 [135;139] 134 [130:137] 137 [135;139] 0,006 137 [135;139] 137 [135:139] 136 [134:139] 0414
Potasio (meg/ly 4,23 [3,91:4,58] 4,60 [4,07:4,94] 423 [391;:455 0,031 4,22 [3,92;4,55) 4,22 [3,92:4,54] 4,30 [4,03;:4,78] 0,208
Glicemia (mg/dI) 114 [99,0;138] 129 [107;180] 114 [99,0;135] 0,022 113 [98,0;134] 112 [97,0;133] 128 [108;156] 0,007
Proteina C reactiva 63,1 [17,1;145] 146 [88,6;219] 59,7 [16,4;134] <0,001 58,8 [16,3;131] 58,8 [15,8;132] 63,6 [27,1;109] 0,827
Comorbilidades
Fumador
Exfumador 77 (14.9%) 8 (26.7%) 69 (14.290) 0.180 69 (14.2%) 65 (14.2%) 4(14.3%) 1.000
Fumador 61 (11.8%) 2 (6.67%) 59 (12.1%) 59 (12.1%) 56 (12.2%) 3 (10.7%)
Nunca 379 (73.3%) 20 (66.7%) 359 (73.7%) 359 (73.7%) 338 (73.6%) 21 (75.0%)
Insuficiencia renal cronica 23 (4.45%) 5 (16.7%) 18 (3.70%) 0.008 18 (3.70%) 16 (3.49%) 2 (7.14%) 0.277
Asma 26 (5.03%) 1(3.33%) 25 (5.13%) 1.000 25 (5.13%) 25 (5.45%) 0 (0.00%) 0.386
EPOC 55 (10.6%) 8 (26.7%) 47 (9.65%) 0.009 47 (9.65%) 42 (9.15%) 5 (17.9%) 0.175
lctus 17 (3.29%) 3 (10.0%) 14 (2.87%) 0.069 14 (2.87%) 11 (2.40%) 3 (10.7%) 0.040
Enfermedad trombo embolica 32 (6.19%) 3 (10.0%) 29 (5.95%) 0.420 29 (5.95%) 25 (5.45%) 4(14.3%) 0.076
Alcoholismo 21 (4.06%) 3 (10.0%) 18 (3.70%) 0.115 18 (3.70%) 16 (3.49%) 2 (7.14%) 0.277
Hepatopatia 22 (4.26%) 0 (0.00%) 22 (4.52%) 0.630 22 (4.52%) 17 (3.70%) 5 (17.9%) 0.006
Tiroides 42 (8.12%) 3 (10.0%) 39 (8.01%) 0.726 39 (8.01%) 37 (8.06%) 2 (7.14%) 1.000
Diabetes 80 (15.5%) 9 (30.0%) 71 (14.6%) 0.035 71 (14.6%) 63 (13.7%) 8 (28.6%) 0.048
Corticoides sistémicos 16 (3.09%) 3 (10.0%) 13 (2.67%) 0.059 13 (2.67%) 12 (2.61%) 1 (3.57%) 0.541
Coronariopatia 27 (5.22%) 2 (6.67%) 25 (5.13%) 0.665 25 (5.13%) 23 (5.01%) 2 (7.14%) 0.648
Hipertension arterial 186 (36.0%) 13 (43.3%) 173 (35.5%) 0.503 173 (35.5%) 155 (33.8%) 18 (64.3%) 0.002
Insuficiencia cardiaca 50 (9.67%) 4(13.3%) 46 (9.45%) 0.518 46 (9.45%) 42 (9.15%) 4(14.3%) 0.324
Dislipemia 82 (15.9%) 8 (26.7%) 74 (15.200) 0.118 74 (15.200) 68 (14.800) 6 (21.4%) 0.412
Cancer 136 (26.3%) 17 (56.7%) 119 (24.4%)  <0.001 119 (24.4%) 106 (23.1%) 13 (46.4%) 0.010
Cirugia neoplasica en los Ultimos 3 meses 9 (1.74%) 0 (0.00%) 9 (1.85%) 1.000 9 (1.85%) 9 (1.96%) 0 (0.00%) 1.000
Quimioterapia en los tltimos 3 meses 55 (10.6%) 10 (33.3%) 45 (9.24%) <0.001 45 (9.24%) 39 (8.50%0) 6 (21.4%) 0.035
Radioterapia en los Ultimos 3 meses 19 (3.68%) 4(13.3%) 15(3.08%)  0.019 15 (3.08%) 13 (2.83%) 2 (7.14%) 0.211
Se aislo microorganismo
No se busco o no se identifico 461 (89.2%) 22 (73.3%) 439 (90.1%) 0.010 439 (90.1%) 416 (90.6%) 23 (82.1%) 0.180
Se identifico 56 (10.8%) 8 (26.7%) 48 (9.86%) 48 (9.86%) 43 (9.37%) 5 (17.9%)

REMS: Rapid Emergency Medicine Score; MDRD IMDS: Modification of Diet in Renal Disease-Isotopic Dilution Mass Spectrometry.
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adelante denominaremos HM-M, se caracteriza por su alta ca-
pacidad discriminativa, especificidad y aceptable sobreajuste
por lo cual es una herramienta clinica apropiada para iden-
tificar pacientes en riesgo extremo de fallecer. Este grupo de
pacientes podrian beneficiarse de técnicas diagnosticas mas
intensivas y/o de un sequimiento mds estrecho. En referencia
a la capacidad discriminativa, el HM-M tiende a ser superior
que el modelo REMS que es considerado la referencia a nivel
internacional[6]. En nuestro medio, recientemente se reportd
un modelo predictivo para mortalidad denominado INFURG-
OLDER y que incluye cinco variables (tumor solido con metas-
tasis, insuficiencia respiratoria, insuficiencia renal, hipotension
arterial y disminucion del nivel de consciencia) [7]. EI modelo,
disefiado para ser aplicado en pacientes mayores de 75 afnos,
tiene una buena capacidad discriminativa (AUROC 0,78; 1C95%
0,72-0,84). Al estratificar a los pacientes de nuestra muestra
entre mayores y menores de 75 afios, el modelo HM-M pre-
sentd una capacidad discriminativa similar al INFURG-OLDER
en paciente mayores de 75 afnos pero superior en menores de
esa edad. Adicionalmente, al aplicarse el modelo HM-M en la
cohorte de pacientes utilizada para desarrollar el modelo IN-
FURG-OLDER se aprecia una minima reduccion en el drea bajo
la curva ROC. Sin embargo, cuando se estratifica por edad, el
modelo HM-M aplicado al subgrupo de mayores de 75 afos
tienen un area practicamente idéntica a la reportada por el
modelo INFURG-OLDER lo cual permite afirmar que la validez
externa del modelo es aceptable. En ambos modelos se iden-
tifican como variables asociadas a mortalidad la presencia de
cancer, insuficiencia respiratoria y renal. Sin embargo, el HM-
M no incluye el efecto de la tension arterial y la alteracion del
nivel de conciencia. Esta ultima no pudo ser analizada en nues-
tro estudio dado que no fue registrada. Respecto a la edad, el
modelo HM-M no la incluye, lo cual significa que esta por si
misma no es un determinante del riesgo de morir cuando hay
una infeccion.

El retraso en la administracion del antibidtico apropiado
se asocia a un aumento de la mortalidad en pacientes graves
[9-11], pero se desconoce el impacto en el resto de los casos
[12, 13]. Nuestro estudio no encontrd asociacion entre el re-
traso en el inicio de la antibioticoterapia y la mortalidad o la
tasa de reingresos. Esto puede deberse a que la mayoria de
nuestros pacientes no estuvieran lo suficiente graves segun se
deduce de la corta estancia media y la baja tasa de mortalidad.
A pesar de lo mencionado, debemos aceptar que casi 6 horas
de retraso en el inicio de la antibioticoterapia podria ser ex-
cesivo y constituir un aspecto a mejorar. Nuestro estudio no
fue disefiado para identificar los factores que influyen en la
mencionada demora, pero Monclus et al [14] en una encuesta
realizada en nuestro medio encontrd que los principales facto-
res son: claridad en las 6rdenes médicas, el conocimiento del
efecto que tiene el tratamiento antibiotico empirico precoz en
el prondstico de las infecciones graves y el efecto de la funcion
renal en la prescripcion antimicrobiana.

El sequndo modelo que se presenta en este estudio, de-
nominado HM-R, a nuestro conocer es el primero que procura
estimar el riesgo de reingresos a los 3 meses del alta. Este as-

pecto es trascendente dado que habitualmente se asume que,
cuando se da de alta a un paciente, es porque el equipo meé-
dico considera la patologia esta resuelta o proximo a estarlo y
por ende el nuevo reingreso no es esperable.

En referencia a la microbiologia, el microorganismo causal
se busco en 1 de cada 4 pacientes lograndose identificar en el
23% de los casos; lo que supone una rentabilidad inferior a
la reportada por Sainz-Rodriguez et al (46,5%) [15]. Por otro
lado, es de destacar que nuestra tasa de antibioticoterapia in-
apropiada se aproximo al 20%, inferior al 80% reportado por
Fernandez-Urrusuno et al [16] y superior al 11,29% reportado
por Gonzilez-del Castillo et al [17]. La diferencia entre los 3
estudios realizados en nuestro medio podria radicar en la me-
todologia aplicada; especificamente, Fernandez-Urrusuno et al
[16] consideraron en su andlisis 668 pacientes con entidades
que no requieren antibioticos o no habia registro de la infec-
cion por lo cual se podria haber magnificado la proporcion.
Contrariamente, Gonzalez del Castillo et al [17] asumieron
que la antibioterapia fue apropiada en los 217 pacientes que
tuvieron cultivos negativos (comunicacion personal del autor)
lo que podria haber infravalorado la proporcion. Nuestra pro-
porcion también podria estar infravalorada dado que no con-
sideramos la dosis, ni la duracion del tratamiento, ni la sensi-
bilidad in vitro del microorganismo. A pesar de las diferencias,
es evidente que la antibioticoterapia inapropiada es un factor
relevante que deberia ser mejorado.

El presente estudio tiene varias limitaciones. Primero, su
caracter retrospectivo por lo cual algunas variables [e]. escala
de Glasgow o lactacidemia] no se registraron, esto determi-
no la incapacidad de conocer algunas proporciones como la
de pacientes con sepsis 0 shock séptico. No obstante, desde
nuestro punto de vista, esta carencia no reduce el impacto de
los resultados dado que los modelos predictivos tienen elevada
capacidad discriminatoria. Segundo, de acuerdo a la practica
clinica habitual, el diagnostico de infeccion bacteriana se baso
en la opinion del facultativo del servicio de emergencias por
lo cual es posible que algunas infecciones consideradas bacte-
rianas no lo fuesen. Tercero, la tasa de reingresos podria estar
infravalorada pues se consideraron solo los pacientes que re-
ingresaron en el HU-HMS. Cuarto, la proporcion de pacientes
con cultivos positivos fue relativamente baja lo cual imposi-
bilito realizar un analisis de variables asociadas a este evento.

Sin embargo, el presente estudio también tiene varias for-
talezas. Primero, se realizd un robusto analisis estadistico in-
cluyendo la utilizacion de uno de los modelos mas aceptados
para la imputacion de los valores desconocidos. Este analisis
permitié incrementar la potencia del estudio sin modificar el
error. Segundo, se definid infeccion bacteriana de acuerdo al
criterio del emergencista sin requerirse cultivos positivos lo
cual refleja la practica clinica habitual. Tercero, la validez ex-
terna del modelo HM-M se verifico al aplicarse el modelo a una
cohorte independiente y reproducirse el resultado. Cuarto, los
modelos descritos se basan en variables habitualmente regis-
tradas en el servicio de urgencias por lo cual podrian facilmen-
te incluirse en el protocolo de asistencia al paciente infectado
sin generar costes o carga de trabajo extra. Debemos aceptar
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REMS: “Rapid Emergency Medicine Score”

que ambos modelos se caracterizan por su baja sensibilidad,
por lo cual de cara al futuro podrian beneficiarse de la incor-
poracion de nuevas variables, en especial de biomarcadores
moleculares [18-20]. Quinto, la inclusién de todos los pacien-
tes en un periodo de tiempo especifico reduce sustancialmente
el sesgo de seleccion.

En suma, el presente estudio muestra que el 28,8% de los
ingresos desde urgencias son por infecciones, con una mortali-
dad hospitalaria del 5,8% y una tasa de reingreso del 5,7%. Se
presentan dos modelos denominados HM-M y HM-R con exce-
lente capacidad discriminativa, especificidad pero baja sensibi-
lidad. El modelo HM-M fue validado en una cohorte indepen-
diente manteniendo sus caracteristicas. La demora en el inicio
de la antibioticoterapia no se asoci¢ a un efecto deletéreo en
la evolucion de los pacientes y casi el 209% de los pacientes
recibio una antibioticoterapia inapropiada. La incorporacion de
nuevas tecnologias moleculares para la rapida identificacion
del microorganismo causal podria colaborar en la mejoria de
este problema.
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