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INTRODUCCION

I. INTRODUCCION

El conocimiento sobre el futuro de un paciente, los resultados
clinicos de un tratamiento asi como las probabilidades de sobrevivir o
fallecer, han sido objeto de estudio durante décadas en numerosos
campos de la medicina. Conocer con antelacion las probabilidades
clinicas de una determinada enfermedad puede ayudar a los
legisladores, administradores, medicos, pacientes y sus familiares a
elegir las diferentes opciones de tratamiento. El creciente coste del
sistema sanitario y la preocupacion sobre la calidad del cuidado, conlleva
a que los esfuerzos vayan encaminados a alcanzar los resultados
optimos (1).

Los sistemas prondésticos se introdujeron hace mas de 30 afios en
la practica clinica diaria, con el objetivo de valorar los datos fisioldgicos
presentes en la admision y predecir asi los resultados individuales.

Aunque estas predicciones son importantes en el marco individual
de los pacientes para ayudar al clinico y a los familiares a conocer la
probabilidad de supervivencia de los enfermos, también son un
mecanismo para evaluar el funcionamiento del indice en las unidades de

cuidados intensivos (2), comparando los resultados individuales en la
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INTRODUCCION

poblacidén en estudio, con los resultados observados en la poblacién de
referencia utilizada para desarrollar los algoritmos predictivos (3). Antes
de utilizar un modelo probabilistico fuera del ambiente donde fue creado (4),
éste debe ser validado para asegurarse de que no proporciona
probabilidades erroneas.

Los indices prondsticos han supuesto un avance muy importante

en Medicina Intensiva al permitir varias funciones:
Ademas de lo descrito previamente, funcionan como sistema de
prediccion de la mortalidad, para la descripcion de la poblacién y la
cuantificacion de la severidad de la enfermedad y para el control de los
sesgos de confusion en investigacion.

Asimismo tienen utilidad para la evaluacion de resultados en
Medicina Intensiva. Esta evaluacién de resultados se puede realizar a
través del estudio de la calidad de vida de los pacientes supervivientes,
del analisis de costes y estancia y del estudio de mortalidad. De todos
ellos el analisis de la mortalidad es el mas desarrollado (5).

La discordancia entre lo predicho y lo observado se considera el

mejor indicador que mide la calidad de cuidado (1).
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A su vez, de forma comparativa, los clinicos e investigadores
necesitan saber por qué algunas Unidades de Cuidados Intensivos
(UCls) salvan mas vidas que otras (6).

La determinacion del riesgo de mortalidad hospitalaria de cada
paciente al ingreso en Cuidados Intensivos permite la estratificacion de
los pacientes criticos desde un punto de vista probabilistico vy
poblacional. Todo ello es importante para establecer la tasa de
mortalidad estandarizada o ajustada al riesgo, que sera la herramienta
que haga posible establecer comparaciones entre distintas instituciones,
o dentro de una misma institucion, en lo referente tanto a resultados
como a la actividad clinica de una UCI (7). Estas medidas también son
utiles para tomar decisiones y estandarizar investigaciones(8).

Comparados con modelos basados en datos administrativos, los
scores de severidad en UCI son mejores herramientas para el calculo del
riesgo ajustado a calidad.

Conocer las probabilidades de mortalidad hospitalaria le da al
meédico una informacion necesaria y significativa para discutir sobre el

pronostico de los pacientes (1).
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El prondstico estimado derivado de los modelos predictivos llegara
a ser impreciso con el tiempo, a la vez que su desarrollo, actualizacion y
aplicaciones aumentaran.

En el futuro, los indices prondsticos llegaran a ser muy complejos y
dependientes de la tecnologia. Requeriran un tratamiento adicional de
las variables (9-13) ajustado a las limitaciones para el tratamiento y
mayor precision diagnostica.

Aunque aun no esta implementado, la Joint Comission tiene un
plan para hacer que los hospitales publiquen los resultados del riesgo
ajustado a la mortalidad y duracién de la estancia como parte de medida
de la calidad en UCI.

Los modelos predictivos deberian ser fiables y validos antes de que

sean aplicables para evaluar la calidad de la atencién.

1. FUNCIONAMIENTO, DESARROLLO Y EVALUACION DE LOS

SISTEMAS PRONOSTICOS

Los indices prondsticos deben ser:
1. Faciles de utilizar.

2. Control de calidad.

Carmen Lépez Caler Validacion externa del sistema pronéstico SAPS-3 en Espana.

5



INTRODUCCION

3. Control de sesgos de confusion.
4. Descripcion de la poblacion de UCI y cuantificar la gravedad de los
pacientes.

DESCRIPCION

1. Instrumentos faciles de utilizar, utiles en el estudio a largo plazo
y baratos. En la aplicacion de estos sistemas destacan su sencillez y
bajo coste. En el pasado, su mayor limitacién era el tiempo consumido
en la recogida de datos, pero la automatizacion de las UCls mediante
sistemas informaticos de manejo de datos, hace posible su calculo en
tiempo real, y contribuye a evitar el sesgo del observador. (7).

2. Su utilidad fundamental reside en el control de calidad. Permiten
analizar si la mortalidad en UCI es similar, mayor o menor a la predicha
con respecto a las unidades de referencia en las que se creo el indice.

Se calcula la probabilidad de fallecer de un paciente en funcion del
indice utilizado y se obtiene el valor medio del grupo de pacientes a
estudiar. Este valor se compara con la mortalidad hospitalaria de los
pacientes. Para ello utilizamos las SMR (Razén estandarizada de
Mortalidad), REM (Razén Estandarizada de Mortalidad en Espanol), que
es la mortalidad observada dividido entre la mortalidad predicha. Valores

de 1 o similares nos dicen que la mortalidad analizada es similar a la de
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las UCls de referencia en las que se cred el sistema para una similar
gravedad. SMR de 1.5 supone una mortalidad del 50 % superior a la
predicha y un SMR de 0.5 supondria una mortalidad la mitad de la
predicha.

Estos indices en ningun caso llegan a ser capaces de predecir el
prondstico individual de forma absoluta, tan solo puede dar
probabilidades de supervivencia a los pacientes y en muchos casos
estos porcentajes oscilan en las zonas intermedias, con el consiguiente
grado de indefinicion para los
casos concretos.

3. Otra funcion es el control de sesgos de confusion en estudios de
cohortes y casos control. En cualquier estudio de cohortes o de casos
control en el que se analice la relacién de un factor con la mortalidad, es
importante observar si la relacion en si no esta afectada por los factores
de confusidén. Asi, si observamos que fallecen mas pacientes con un
factor dado, puede ser por un lado que esa relacion sea cierta, o por otro
lado, que los pacientes con ese factor fallecen mas o menos por ser mas
graves que aquellos que no tienen ese factor.

Explicacion: podemos decir que los pacientes que ingresan en

domingo se mueren mas que los que ingresan en martes. Esta
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afirmacién puede ser verdad o no: pueden ser realmente mas graves, o
puede ser que no tenga que ver con el dia, simplemente porque por
ejemplo este o no abierta la unidad de anestesia. El resultado que hemos
dado es factor confusion. Por ello, cualquier estudio clinico no se puede
hacer sin tener los factores pronosticos para medir el factor de confusion.

4. Son imprescindibles para describir la poblacion de UCI, y
cuantificar la gravedad de los pacientes. Asi si decimos que un paciente
de nuestro estudio presenta un valor en APACHE (Acute Physiology
Score and Chronic Health Evaluation) Il de 10 o de 20, estamos
describiendo como de grave es.

Ademas de ser fundamental para describir nuestro paciente,
también lo es para un analisis externo de nuestra poblacion. Por tanto,
su papel en investigacion reside en ser un instrumento capaz de
cuantificar la gravedad, definir en este sentido a los pacientes objetos de
la investigacion y asegurar que los grupos en los que se va a comparar

el efecto de diferentes tratamientos posean similar gravedad(14).
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2. PERFECCIONAMIENTO DE LOS INDICES PRONOSTICOS

Desde hace décadas, los autores de los indices mantienen su

compromiso de mejora lanzando nuevas versiones de forma periddica.
A cada uno de estos lanzamientos le siguen decenas de estudios de
validacion por parte de investigadores independientes que pretenden
medir el grado de calibracion y de discriminacion del nuevo indice
predictivo (15).

Las predicciones que elabora cada indice pronostico estan
basadas en la informacién acumulada en la cohorte en la que el indice
se disend. El paso del tiempo y las mejoras en la tecnologia sanitaria
hacen que los indices se desafinen y pierdan su capacidad
predictiva(15).

La mejoria de estos instrumentos dia a dia es fundamental para
adecuarlos a las nuevas situaciones que se producen: por un lado cabe
destacar que, cualquier avance en la terapéutica de una enfermedad trae
consigo una disminuciéon de la mortalidad de ese tipo de enfermos, por lo
que las predicciones disefiadas previa a esta mejora, quedan obsoletas y

no reflejarian la situacion actual. Por otro lado, cabe destacar el hecho

Carmen Lépez Caler Validacion externa del sistema pronéstico SAPS-3 en Espana.

9



INTRODUCCION

de que si los enfermos que se analizan no son similares a aquellos en
los que se desarrollé el sistema predictivo, existen otros factores que
influyen en la mortalidad de los pacientes y ademas, se manifiestan de
forma significativamente diferente en un grupo control, las predicciones
serian erroneas.

Por otro lado, otro objetivo fundamental seria el intento de mejoria
de las predicciones a nivel individual, para aumentar la precision lo
maximo posible y de esta forma, utilizarlo de guia para tomar decisiones

con respecto al manejo del paciente(14).

3. LIMITACIONES DE LOS SISTEMAS PRONOSTICOS

1. Todos los resultados de los sistemas predictivos presentan su
mejor prediccion en los grupos de pacientes que son similares al grupo
en el cual se cred. Por ejemplo: APACHE y MPM (Modelo de predicciéon
de mortalidad) estuvieron basados en la poblacion de Norte América
mientras que el SAPS (Simplified Acute Physiology Score) en pacientes
Europeos. Los creadores del SAPS-3 utilizaron una base de datos que
incluia un grupo de pacientes mas heterogénea geograficamente(16). En

la mayoria de los indices prondsticos, algunos pequefos grupos de
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pacientes fueron excluidos de la base de datos original (por ejemplo los

gquemados, menores de 16, pacientes de corta estancia en UCI...).

2. La fiabilidad del sistema pronodstico ademas es dependiente de
la calidad de la informacion recogida, por lo que es necesario que exista
una buena reproducibilidad inter observador e intra observador.

3. En el caso de utilizar sistemas desarrollados en una poblacién
especifica de pacientes, como por ejemplo traumatismo, existe un error
inherente si se aplica a otros grupos diferentes a estos.

4. El resultado que miden todos estos instrumentos es el estado
vital al alta hospitalaria, por tanto, el uso de otras medidas de resultado,
como por ejemplo el estado vital al alta de UCI compromete la precision
de las ecuaciones predictivas.

5. El método estadistico utilizado para la calibracion del modelo
predictivo, el test de Hosmer-Lemeshow, puede verse influenciado por
varios factores, por ejemplo, el tamafno de la muestra(17). Asi para
tamafnos muestrales muy amplios es mas facil demostrar que el sistema
prondstico no funciona, porque es capaz de detectar pequefas
diferencias entre lo observado y lo predicho que en pequefias muestras

no se puede demostrar. La interpretacion de la precision de los modelos
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predictivos deberia incluir el conocimiento estadistico de los métodos
utilizados.

6. El uso de datos automaticos de pacientes puede modificar la
precision del modelo. Bodman y col (18) observaron que la mortalidad
predicha era mayor con sistema automaticos de recogida de datos que
con sistema manual de recogida de datos para APACHE Ill, SAPS-Il y

MPM2.

4. INDICES PRONOSTICOS DE TIPO GENERAL EN LOS

PACIENTES CRITICOS

Han sido numerosos los sistemas prondsticos que han sido
creados especificamente para Cuidados Intensivos. Estos sistemas
estadifican al paciente de acuerdo con el tipo de enfermedad, edad,
tiempo de evolucion (aguda-cronica), grado de alteracion en el
laboratorio (hematocrito, leucocitos, etc) y alteracion de las variables
fisiolégicas (frecuencia cardiaca, ...). Las variables fisiolégicas de los
indices pronosticos analizan la gravedad de las alteraciones mas

frecuentemente observadas en la admisién de los pacientes (en el
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momento del ingreso) o durante las primeras horas (normalmente las
primeras 24 h).

Los sistemas prondsticos utilizados en cuidados criticos pueden ser
divididos en:

1. Aquellos especificos para 6rganos o enfermedades (como la
escala de coma de Glasgow-Glasgow (en inglés Glasgow coma scale
GCS) y aquellos que son genéricos para todos los pacientes de UCI(1).

Dentro de los indices prondsticos generales, podemos dividirlos en
aquellos que evaluan la gravedad de la enfermedad en la admision, por
ejemplo el APACHE, SAPS, MPM, aquellos que evaluar la presencia y
severidad de la disfuncién organica (SOFA-Sequential Organ Failure
Assessment Score, MODS- Multiple Organ Dysfunction Score).

2. Aquellos que evaluan la carga de trabajo de enfermeria (TISS-
Simplified therapeutic Intervention Scoring System, NEMS-Nine
Equivalents of Nursing Manpower use score)(1).

En el momento actual en los pacientes criticos adultos, se usan
fundamentalmente tres diferentes indices prondsticos, los cuales se han

actualizado en varias ocasiones tras su inicial descripcion, y por orden de
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importancia segun el uso, son los sistemas APACHE, SAPS y MPM, de
los cuales sus versiones actualizadas son el APACHE IV, SAPS-3 y el
MPM I1I(14).

Un estudio del Chest en Junio de 2012 (15) midi6é el
funcionamiento de los 3 indices principales y examind sus diferencias. El
estudio consté de 2 partes:

La primera parte se centro en el uso corriente de los tres indices y
analizé el modo el que ellos diferenciaban. Se prestd una atencién
considerable a las estrategias para optimizar la precision.

La segunda parte se centr6 en maximizar el valor derivado de los
datos de los sistemas prondsticos, y se considero el uso de los datos
como punto de referencia de calidad(15).

Existen multitud de estudios que han comparado la prediccion de
los diferentes sistemas prondsticos. Por ejemplo, en un estudio de 10393
pacientes de UCIs Escocesas, Livingston y colaboradores(19)
compararon APACHE Il y Il y concluyeron que todos los modelos
mostraron buena discriminacion, aunque la mortalidad observada fue
significativamente diferente de la predicha por todos los modelos
observados. SAPS |l tenia el mejor funcionamiento mientras que

APACHE Il tenia la mejor calibracion.
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En relacion al SAPS-3, utilizando una base geograficamente
heterogénea, el modelo SAPS-3 ha intentado dirigir cualquier variacion
geografica a través de ecuaciones customizadas de diferentes regiones
geograficas. No obstante, la customizacion local puede ayudar a mejorar
la calibracion, tal y como se ha demostrado en ltalia, Australia y Brasil.

En un analisis retrospectivo de datos recogidos prospectivamente
de UCIs quirurgicas, Sakr y colaboradores (20) concluyeron que la
capacidad discriminativa del saps-3 fue similar a la del APACHE Il y
SAPS Il (con area bajo la curva ROC 0,80 para APACHE Il, 0,83 para
SAPS Il y 0,84 para SAPS-3. Los 3 escores presentaron pobre
calibracién, que mejord después de la adaptacion de la poblacion local(1)

En los siguientes parrafos vamos a describir estos sistemas con

sus diferentes versiones.

41 SISTEMA APACHE (ACUTE PHYSIOLOGY SCORE AND
CHRONIC HEALTH EVALUATION).

4.1.1. APACHE

Es el primero de los indices de esta serie. El APACHE original, fue

publicado por Knaus y colaboradores en 1981 (21), y clasificaba a los
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pacientes de acuerdo a la gravedad de su enfermedad. Consta de 34
variables seleccionadas a priori y que intentaban cubrir casi todo el
espectro de la funcionalidad de los diferentes parénquimas. Se asigna, el
valor cero en el caso de que sus valores durante el periodo analizado
sean normales y aumenta la puntuacion hasta cuatro puntos como
maximo al desviarse del intervalo de la normalidad. Esta desviacion
puede ser en un doble sentido como ocurre por ejemplo en la
temperatura en la que se toma en cuenta tanto la presencia de
hipotermia como la de hipertermia ; las puntuaciones se asignaron segun
un comité de expertos.

La sumatoria de las diferentes variables en el momento del ingreso
(o durante las primeras 24 horas de evolucidn, permite la obtencién de
diferentes categorias o niveles de gravedad que se correlacionaban con
la enfermedad.

Como se ha sefalado, la clasificacion evalua el estado de 34
variables, a lo que se agrega el estado previo de salud de acuerdo al
grado de limitaciones impuesto por afecciones cronicas. Por tanto se
dividia en 2 secciones: una escala valor fisiolégico para evaluar el grado
de enfermedad aguda, y una evaluacion de la readmisién para

determinar el estado de salud crénica del paciente(1)
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Este indice tiene otra parte que estudia el estado de salud, y lo
cataloga en cuatro categorias denominadas con las letras A, B, C y D; se
cataloga con A cuando es estado de salud previo es bueno y no existe
limitacion funcional y va empeorando progresivamente hasta la categoria
D en la que existe una limitacion importante de la actividad debida a la
enfermedad. Esta clasificacion se ha wusado en ocasiones
independientemente del indice APACHE para la evaluacion de la calidad
de vida. Las dos sub escalas son independiente y no se unen en una
puntuacion comun.

La suma de puntos APACHE define 4 niveles de gravedad:

l. De0a?o.

Il. De 10 a 19.

lll. De 20 a 29.

IV. 30 6 mas puntos.

Este indice tiene el valor de ser el primero de una serie de ellos, y
puso los pilares sobre los que se basaron posteriores sistemas
predictivos; presenta el inconveniente de su compleja aplicacion por el

gran numero de informacidén que es necesario recoger en cada paciente.
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4.1.2. APACHE I

En 1985, el modelo original fue revisado y simplificado para crear el
APACHE Il (22), la segunda generacién del indice APACHE.

Este indice es el mas popular y el mas ampliamente utilizado de
todos los sistemas predictivos tanto en la literatura médica como en
Cuidados Intensivos.

Se ha empleado en multiples estudios, y validado en poblaciones
diferentes posteriormente a su desarrollo, y ha mostrado funcionar
adecuadamente.

En este sistema hay 12 variables fisioldgicas, comparado con las
34 del sistema original. Los efectos de edad y enfermedad crénica son
incorporados directamente al modelo(1).

Es una reduccion de la version previa, consta de tres partes, la
primera es el APS (Acute Physiology Score), la segunda es el Chronic
Health Evaluation o enfermedad cronica y por ultimo la edad. La
puntuacion total se obtiene de las suma de las tres puntuaciones

individuales. La puntuacion va desde 0 a un maximo de 71 puntos. El
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peor valor registrado durante las primeras 24 horas de la admision del
paciente es el utilizado para cada variable fisiologica.

El APS analiza una subconjunto de las variables que ya se
contemplaban en la anterior version. Se ha reducido su numero para que
el sistema sea mas facil de aplicar.

La puntuacion que se le asigna a las diferentes variables oscila entre
cero y cuatro puntos. 0 representa la normalidad.

Los intervalos en los que se dividen los posibles valores de las
variables y la puntuacién asignada a cada intervalo se asignaron por un
comité de expertos y es similar al APACHE original.

El Chronic Health Evaluation toma en cuenta una serie de procesos
cronicos, y a los pacientes que presentan algunos de estos
padecimientos se les asigna una puntuacion.

Por ultimo, en el tercer apartado, la edad. Se asigna una
puntuacion segun los afios del paciente, aumentando la puntuacion
segun lo haga la edad.

El motivo de ingreso en UCI es una variable muy importante a la
hora de predecir la mortalidad, aun cuando el estado de salud previo el

grado de disfuncién fisiolégica aguda sea similar(1).
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Ademas, este sistemas establece wuna clasificacion de
enfermedades, y desarrolla por medio de Regresion Logistica, unos
coeficientes a cada proceso, que junto a la puntuacion APACHE Il, nos
permite obtener una
probabilidad de fallecer en cada paciente.

Todo esto ha hecho que este modelo sea capaz de brindar a cada
Servicio la posibilidad de compararse con los Servicios en los que se
desarrollé el sistema, y ver si la mortalidad es similar o difiere
considerablemente de la esperada.

Apéndice I. The APACHE Il Severity of Disease Classification System.

4.1.3. APACHE Il

Es una versidon posterior de este grupo de sistemas predictivos.
Fue publicado en 1991 por Knaus (23) y validado posteriormente en
1998 (24).
Continla manteniendo las partes fundamentales que integraban el
anterior sistema, funciones fisiolégicas, edad, enfermedades croénicas, y

clasificacién diagnostica, aunque modifica cada una de ellas.
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El primer bloque de parametros fisiologicos utiliza 17 variables
que son: frecuencia cardiaca, presion arterial, temperatura, frecuencia
respiratoria, PaO2 6 D(A-a)02, hematocrito, recuento serie blanca,
creatinina, diuresis, BUN, sodio, albumina, bilirrubina, glucosa, funcion
neurolégica analizada con la escala de comas de Glasgow y equilibrio
acido-base evaluado con pH y presion arterial de anhidrido carbénico. A
estos parametros fisiologicos se les asigna un rango de puntuacion,
correspondiendo la puntuacion cero a la normalidad, y aumentando al
desviarse el parametro de la normalidad, el rango total oscila entre 0 a
252; las puntuaciones que se les asigna a cada valor de la variable, no
es segun un comité de expertos como ocurria en las anteriores
versiones, sino a través de calculos estadisticos.

El segundo bloque esta formado por edad, asignandoseles a los
individuos una puntuacién segun la edad del enfermo, el rango de las
puntuaciones oscila entre 0 para los pacientes con menos de 45 afos y
24 puntos en aquellos mayores de 84 anos.

El tercer bloque evalua la patologia cronica del sujeto, incluye 7
tipos de procesos: SIDA, fallo hepatico, linfoma, metastasis, leucemia o
mieloma multiple, inmunosupresion y cirrosis ; las puntuaciones varian

de 0 a 24 puntos.
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Con la puntuacion APACHE IlI, el diagnostico y la procedencia del
paciente (Urgencias, Quirofano, etc.), se construye la ecuacion de
regresion logistica de prediccion de la mortalidad, que permite asignar a
cada paciente la probabilidad de fallecer. Asimismo, utilizando el modelo
APACHE lll se puede predecir la duracion de la estancia(25).

Usando los datos del APACHE IIl, Seneff y colaboradores (26)
describieron la duracidon media de la ventilacion mecanica con una
precision muy ajustada para grupos de pacientes de UCI.

Sin embargo los autores no han facilitado el valor de los
coeficientes asignados a cada uno de los diagndsticos, por lo cual no es
posible el calculo de la probabilidad de muerte de los pacientes, salvo
tras la adquisicion de un programa informatico preparado para tal fin;
esto ha frenado el uso de este sistema a nivel general.

En Espafa se hizo una adaptacién del sistema prondstico
APACHE Il para la poblacién Espafiola (14). Este modelo adaptado ha
demostrado los requisitos de validacion, calibracion y discriminacion para
ser utilizado sobre pacientes criticos en Espana. El copyright de este
modelo pertenece a la SEMICYUC y esta disponible gratis solo para

proyectos de investigacion (14).
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Este grupo de expertos de la SEMICYUC comprobaron que
APACHE Il funcionaba bien cuando se aplicaba a poblaciones de
pacientes criticos espafioles, pero que infra estimaba los niveles de
calibracion sobre el 60 %.

Un estudio comparativo demostré que las diferencias entre la
mortalidad observada y predicha en Espafa podria ser atribuida a las
diferencias en la casuistica y las diferencias en las practicas médicas y
los diferencias patrones de referencias americanas en comparacion con
las UCls espafiolas.

La base de datos para realizar el estudio incluyo pacientes de 86
de las 136 UCIs espafolas (63 %) aproximadamente 2/3 de las UCIs
espanolas. Se redised el escore utilizando APACHE Il sin cambios
para preservar la maxima similitud con el sistema original.

Las categorias diagnosticas originales americanas fueron
rectificadas, eliminadas y reagrupadas en casos donde habia muy pocos
pacientes. Diferencias entre los Estados Unidos y Espafia y sus sistemas
sanitarios resultaron en diferencias entre tipos y porcentaje de pacientes
(13).

Un estudio posterior en 2001 (27) realizado en una UCI Neuro-

traumatoldgica mostré una mortalidad similar a la esperada,
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constatandose la utilidad del sistema predictivo APACHE III, version
espafola, en los pacientes criticos Neurotraumatoldgicos. La adaptacion
local, por tanto, puede ayudar a mejorar la calibracién de estos indices

en otros paises y regiones (APACHE Il en Cleveland y Ohio)(28).

Apéndice Il. APACHE Il SCORING SYSTEM

4.1.4. APACHE IV

El sistema pronostico APACHE |V es la version actual. Se introdujo
en 1982 y es la cuarta generacion del sistema creado en 2006 (29).
Se desarrolld6 porque la precision del APACHE Il cambié
significativamente en la ultima década. Las razones por las que se
modifico fueron:
- Para desarrollar un nuevo modelo de ecuacion debido a la falta de
precision del modelo existente.
- Eliminacion de aquellas variables que eran redundantes y afadian poco
valor.
- Llevar a cabo mejoras en las ecuaciones del APACHE Ill que podian

mejorar la capacidad de prediccion.
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Ha sido desarrollado utilizando una base de datos de 131.618
pacientes ingresados en 104 UCls en 45 hospitales de USA entre 2002 y
2003, remodelando APACHE Ill, con las mismas variables fisioldgicas
pero con Vvariables predicaron diferentes y métodos estadisticos
refinados(30). Aunque el modelo de APACHE IV utiliza las mismas
variables fisiologicas que el APACHE lll, es bastante mas complejo, con
142 variables, debido principalmente a la expansion en el numero de
grupos de enfermedades (que aumentd de 94 a 116), y a las nuevas
variables predictivas (escala de coma de Glasgow, uso de terapia
trombolitica, necesidad de ventilacion mecanica el dia 1 de ingreso, ratio
Pa0O2/FiO2 y duracion de la estancia (29).

La imposibilidad de obtener el estado neuroldégico debido a la
sedacion o paralisis (30) hizo que se incluyera como variable, con un
impacto significativo en la mortalidad y una odds ratio (O.R) de 2,19.

Asimismo se introdujeron variables para evaluar las necesidades
de ventilacién mecanica (31-33), terapia trombolitica para pacientes con
IAM (34, 35).

Debido a la multiplicidad de datos que son necesarios, los valores
perdidos pueden tener un alto impacto en el funcionamiento del APACHE

V.
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Tiene una excelente calibracién y discriminacién y es util para

funcionamiento de UCls de Estados Unidos (EEUU)(30).

Esta version permite:

- Clasificacion mayor de la patologia (142 variables), pasando de 94 a

116 grupos de enfermedad y nuevas variables predictivas entre las

que se incluyen:

Estado ventilatorio al ingreso

Puntuacién en la escala de coma de Glasgow (incapacidad previa
debido al nivel de sedacion).

Uso de terapia trombolitica en infarto, cirugia de
revascularizacion.

Relacién PaO2/FiO2.

Duracion de la estancia hospitalaria.

Asimismo, APACHE IV también posee modelos para cuatro

procedimientos de cirugia cardiaca, incluyendo cirugia de

revascularizacion miocardica (36).

Proporciona también ecuaciones de prediccion de la duracion de la

estancia, lo que nos ayuda a evaluar y comparar la eficiencia y

resultados de diferentes UCls(1).
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Existe una calculadora online. Es de dominio publico (30, 37). Esta
disponible en ‘http://www.center.com/public/Cerner_3.asp?id=27300’.

Este sitio web también te ensefia como utilizar el APACHE y da

instrucciones de uso.

Pendiente todavia de multiples evaluaciones.

LIMITACIONES (30)

El APACHE IV fue validado en EEUU por lo que es posible que la
precision en las predicciones pronosticas sea menor en otros
paises(38-40).

Sélo se recogieron 45 hospitales y los datos no representaban a la
poblacion completa.

El analisis de regresion logistica puedo estar influenciado por haber
asignado a los pacientes al grupo de validacion o prueba.

Como en todos los indices prondsticos, la prediccion indicidual es solo
un indicador aproximado de la probabilidad individual de morir.

El uso de SMR total como punto de referencia del funcionamiento de
UCI esta limitado por factores que no estan directamente relacionados

con la calidad de la atencion.
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- Los autores anticipan que la precisiéon del APACHE IV se deteriorara

en el futuro.

4.2 SISTEMA SAPS (SIMPLIFIED ACUTE PHYSIOLOGY

SCORE).

4.2.1. SISTEMA SAPS (SIMPLIFIED ACUTE PHYSIOLOGY

SCORE)

El indice SAPS fue desarrollado y validado en Francia en 1984 con
datos de 8 UCls (9cc).
Utilizaba, al igual que el APACHE Il, 13 variables fisiologicas y la edad
para predecir el riesgo de muerte en los pacientes de UCI(41).
Como en el sistema APACHE, el SAPS se calcula con el peor valor
obtenido durante las primeras 24 horas de ingreso en UCI.

El rango de las puntuaciones asignadas a cada una de las
variables oscila entre 0 y 4 puntos, incluyéndose la edad entre ellas.

Las diferencias entre ambos son pequefias y algunas de ellas son
la forma de puntuar el coma, la tension arterial analizada aqui es la

sistdlica y en el otro caso era la presion arterial media. Se contempla la
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ventilacion mecanica especificamente a diferencia del APACHE I, y
ademas en este ultimo se contemplan una serie de afecciones crénicas
gue no se recogen en el SAPS.

Pero la diferencia mas importante entre los dos sistemas radica en
gue en este caso no se realiza la clasificacion de las enfermedades y por
ello, no se les asigna a cada una de ellas una coeficiente segun una
ecuacion de regresion logistica multiple, no permitiéndose por tanto el
calculo de la mortalidad esperada y la comparacion con la mortalidad
observada.

Lo que si se realiza es una asignacion de mortalidad a cada
intervalo de las puntuaciones SAPS, que va ascendiendo al aumentar las
puntuaciones, pero esto es menos exacto y mas grosero al no
contemplarse el diagnostico como variable correctora ; y trae consigo
que, en aquellos grupos de pacientes con diferente mortalidad a la
media, una vez se haya controlado por la gravedad, la mortalidad
esperada y la observada difieran.

Este sistema aunque se ha usado menos y por ello esta menos
validada que el APACHE II, ha sido usado en un gran numero de

pacientes y estudios realizados en enfermos criticos, y constituye un
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punto de referencia obligado en el ambito de indices prondsticos de

pacientes criticos.

4.2.2. SIMPLIFIED ACUTE PHYSIOLOGY SCORE Il (SAPS Ii).

En 1993 aparecio la nueva version de este sistema predictivo.

El SAPS Il fue validado utilizando datos de la admision de 137 UCIs de
12 paises(42).

A diferencia de la anterior versidon y del mismo modo que la nueva
version del APACHE, usa métodos estadisticos para la seleccion de los
coeficientes que se les asigna a los posibles valores que puede
presentar las
variables que estan incluidas en el modelo. También usa métodos
estadisticos para determinar los puntos de corte que marcan los
intervalos en que se agrupan los posibles valores que las variables
pueden asumir; y también desarrolla por meétodos estadisticos, en
concreto regresion logistica multiple, el modelo que asigna a cada
individuo la probabilidad de fallecer. A diferencia del APACHE llll los
autores si publican todos los coeficientes necesarios para determinar

esta probabilidad.
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De la poblacion utilizada para el desarrollo de este sistema se han
excluido, los pacientes menores de 18 afos, los quemados, un grupo
bastante numeroso e importante como son los pacientes coronarios y
cirugia cardiaca. Por ello este indice no es aplicable a estos grupos de
pacientes.

Le Gall y colaboradores (41) utilizaron un analisis de regresion
logistica que incluia 17 variables: 12 de ellas son variables fisioldgicas, la
edad, tres posibles enfermedades subyacentes como son, cancer
metastasico, SIDA y neoplasia hematologica, y por ultimo el grupo
diagnostico que clasifica a los pacientes solo en tres categorias (médico,
quirargico programado y quirurgico no programado ).

La agrupacion de los pacientes en estas tres categorias
diagnosticas hace sospechar una pérdida de informacion importante, que
se hubiese obtenido con una clasificacion mas exhaustiva. Asimismo,
existe la posibilidad de sesgos importantes, al no contar el modelo con
mas grupos diagndsticos, y cuando se aplique el sistema grupos

diagnosticos diferentes a la poblacion a en la que se desarrollo.
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4.2.3. SIMPLIFIED ACUTE PHYSIOLOGY SCORE (SAPS-3)

En el animo de actualizar el modelo prondstico SAPS I, se llevo a
cabo un gran estudio multicéntrico y multinacional denominado SAPS-3.

El indice prondstico SAPS-3 fue creado en 2005 con el objetivo de
recoger datos sobre los factores de riesgo y resultados en una cohorte
heterogénea de pacientes de UCI para desarrollar un modelo nuevo y
mejorado de estimacidon del riesgo. Se disefid un estudio prospectivo,
multicéntrico y con una cohorte multinacional. Se utilizé una amplia base
de datos de 16784 pacientes ingresados consecutivamente en 303 UCls
de 35 paises (43), desde el 14 de Octubre al 15 de Diciembre de 2002.

Los datos fueron recogidos en la admision en UCl y en los dias 1,
2, 3 y el ultimo dia de estancia en UCI. Los datos incluyeron variables
sociodemograficas, condiciones cronicas del paciente, informacién sobre
el diagndstico, variables fisiolégicas a la admision en UCI, numero y
gravedad de disfuncion organica, duracion de estancia en UCI y
hospitalaria y estado vital al alta de UCI y de hospital.

Las UCIls eran mayoritariamente Europeas pero con participacion

importante del resto del mundo, fundamentalmente América Central y del
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Sur y Australia. Se emplearon técnicas estadisticas complejas que
seleccionaron variables de estas bases de datos. La fiabilidad de los
datos fue comprobado con el uso del estadistico kappa y los coeficientes
de correlacion inter clase, que fueron > de 0,85 para la mayoria de las
variables.

Uno de los pasos cruciales para la evaluacion del riesgo ajustado
al resultado es la eleccion de una base de datos adecuada de referencia
para el analisis de las variables. Para que el indice prondstico SAPS-3
refleje la practica estandarizada de los cuidados criticos de comienzos
del siglo XXI, se decidié coger datos de una larga muestra de UCls de
todo el mundo. Otros modelos habian restringido la recogida de datos a
UCIls de Europa o Norteamérica, como el SPASII (44), MPM Il (44),
APACHE Il (44) o APACHE Ill (44) (43). Esta estrategia minimizaba la
heterogeneidad de la muestra pero restringia la generalizacion de los
resultados.

Los modelos predictivos generales no consideraban la existencia
entre factores clinicos y no clinicos, que sumados al nivel de la UCI,
tienen un importante impacto en el pronéstico.

Ellos asumian que estos factores no eran importantes o eran

aleatorizados a lo largo de las muestras y que la variacion entre UCls era
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insignificante. Es mas, los modelos publicados consideraban que la
relacion entre el funcionamiento del indice y la gravedad de la
enfermedad era constante a pesar de que el funcionamiento puede variar
en funcion de la severidad de la enfermedad y del paciente.

Para solucionar este problema, adoptaron una nueva estrategia
para el desarrollo del indice prondstico SAPS-3 y aplicar técnicas
estadisticas que controlaban el agrupamiento de pacientes en las UCls
en lugar de asumir la independencia de las observaciones.

El SAPS-3 fue descrito para solventar el problema que
presentaban los demas indices al asumir que la gravedad de la
enfermedad era constante, independientemente del paciente y durante el
ingreso.

Como en otros modelos anteriores, los objetivos del SAPS-3 fueron
el desarrollo simultaneo de un indice para puntuar la gravedad de la
enfermedad y un modelo probabilistico capaz de establecer un
prondstico de mortalidad hospitalaria en base a los datos disponibles al
ingreso en UCI.

Conceptualmente, el modelo SAPS-3 al ingreso consta de 2 partes:
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La primera de ellas, o puntuacion SAPS-3 al ingreso, esta
representada por la suma aritmética de tres boxes de datos que
incluyen 20 variables:

- BOX I: incluye 5 variables sobre las caracteristicas del paciente. Qué
sabemos nosotros del paciente previo a su ingreso en UCI: edad,
condicién de salud previa, comorbilidades, ubicacion en el hospital,
dias de estancia hospitalaria y opciones terapéuticas antes del ingreso
en UCI.

- BOX II: incluye 5 variables sobre las circunstancias de ingreso en UCI:
motivo(45) de ingreso, localizacion anatomica de la cirugia (si
aplicable), si el ingreso es planificado o no, presencia o sospecha de
infeccion y condicidn quirdrgica al ingreso.

- BOX IlI: incluye 10 variables que reflejan la presencia y el grado de
alteracion fisiopatoldgica al ingreso en UCI (en un intervalo desde una
hora antes hasta 1 hora después del mismo): menor puntuacion de la
escala de Glasgow, mayor frecuencia cardiaca, menor tension arterial
sistolica, mayor valor de bilirrubina, mayor temperatura corporal, mayor
valor de creatinina, mayor recuento de leucocitos, menor numero de

plaquetas, valor mas bajo de PH, y soporte ventilatorio y oxigenacion.
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Los 3 boxes sumados dan como resultado la puntuacién SAPS-3.
Estos apartados proporcionan el 50, 22,5y 27,5 % respectivamente del
poder productivo del indice, a diferencia del APACHE Il donde el
apartado agudo fisiologico es el factor mas importante, con un 65,6 % del
poder predictivo frente al 27,5 % que aporta el mismo en el SAPS-3
(43).

Tedricamente, el rango de puntuacion va de 0 hasta 217 puntos.
Para la poblacion a estudio SAPS-3 el valor minimo observado fue de 5y
el maximo de 124.

Apéndice 3. Simplified Acute Phisiology Score (SAPS-3)

La segunda parte o PROBABILIDAD DE MORTALIDAD DEL
SAPS-3, viene establecida como el riesgo de muerte en el episodio
hospitalario actual calculado a partir de la puntuacion de gravedad.

De esta forma, el estudio SAPS-3 encontré que la mitad del poder
explicatorio del resultado final procede de las variables del box I, siendo
la contribucion de los boxes Il y Il menos importante para la prediccion
de la evolucién. La relacién entre la puntuacion SAPS-3 al ingreso en
UCI y la situacién vital del paciente al alta hospitalaria viene determinada

por la ecuacion.
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Logit (P) =-32,6659 + |Ig (SAPS-3 score + 20,5958) x 7,3068

Donde la probabilidad de mortalidad viene dada por el ecuacion

Probabilidad de morir: €% /1 + g'°9"

El SAPS-3 mostré buena discriminacion y calibracion (43).

En la siguiente figura mostramos la relacion entre la puntuacién de

SAPS-3 al ingreso y la probabilidad hospitalaria de morir.
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La calibracion y discriminacion presenté diferencias segun la zona
geografica: el resultado que mejor predijo fue Norteamérica y el que peor
prediccion tuvo fue América central y América del sur (43).

Por ello, a diferencia de los otros indices prondsticos, el SAPS-3 incluia
ecuaciones estandarizadas que predecian la mortalidad hospitalaria en
siete regiones geograficas: Australia, América del Sur y América Central,
Este Europa, Oeste Europa, Norte Europa, Sur Europa, Zona

Mediterranea y Norte América. Se comprobd, que el tamano de la
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muestra para el desarrollo de algunas ecuaciones fue relativamente

pequeno, lo que comprometia la exactitud prondstica.

Tabla 1. Ecuaciones de SAPS-3 para las diferentes areas
geograficas.
Area Equation GOFH p GOFC p OE (I
Australasia Logit=—22.5717 + In (SAPS 3 score + 1) 10.43 0.40 2.20 099 1.00 0.93-1.07
Central, South America I)if).gs'i1=6§64.5990 + In (SAPS 3 score + 71.0599) 8.94 0.54 7.03 0.72 1.00 0.94-1.06
Central, Western Europe I)iclé'igjzgﬁ.OSW + In (SAPS 3 score + 22.2655) 1513 013 1215 0.27 1.00 0.94-1.06
Eastern Europe fl};iffzso.nn + In (SAPS 3 score + 51.4043) 10.13 0.43 7.12 0.71 1.00 0.92-1.08
North Europe Iﬁ)éi?figﬁ.%ﬁ + In (SAPS 3 score + 5.5077) 345 0.97 2.22 099 1.00 0.86-1.14
Southern Europe, I)ig.gziZjEB.SSOl + In (SAPS 3 score + 5.5708) 5.28 0.87 13.12 0.22 1.00 0.97-1.03
Mediterranean countries %x5.5709
North America Logit=—18.8839 + In (SAPS 3 score + 1) 422 0.93 4.47 092 1.00 0.86-1.14

x4.3979

GOF H: Hosmer-Lemeshow goodness-of-fit H test; GOF €: Hosmer-Lemeshow goodness-of-fit C test; p: respective p-values; O/E:
observed-to-expected mortality ratio; CI: 95% confidence interval

A su vez, el SAPS-3 ha sido utilizado para examinar la variabilidad

de recursos entre UCls utilizando parametros basados en la duracion de

la estancia dentro de la unidad y ajustado a la severidad de la

enfermedad

Uno de los pasos cruciales para la evaluacion del riesgo ajustado

al resultado en el ingreso de un paciente, es la eleccion de una

referencia para estimar correctamente las variables analizadas.

- Es de libre uso.

Carmen Lépez Caler
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- En un estudio realizado en 2008 por Ledoux y colaboradores,
concluyeron que el SPAS 3 fue superior al modelo APACHE 1l (46).

- En un estudio realizado en 2009 por la Universidad de Navarra, se
demostré una mejor calibracion del SAPS-3 que con el APACHE Il en
pacientes adultos en una unidad de cuidados intensivos multidisciplinar
del sur de Europa. La mortalidad hospitalaria fue menor que la predicha

para ambos modelos (47).

4.2.3.a. VALIDACION EXTERNA.

La validez externa se refiere a la extension y forma en que los
resultados de un experimento pueden ser generalizados a diferentes
sujetos, poblaciones, lugares, experimentadores, etc.

La validez externa es uno de los tipos de validez mas dificiles de
lograr y es la base de todo buen disefio experimental.

En 1966, Campbell y Stanley propusieron una definicion de validez

externa comunmente aceptada.

"La validez externa hace la pregunta de la generalizacion: ¢ sobre

qué poblaciones, entornos, variables de tratamiento y variables de

medicidon se puede generalizar este efecto?”
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Los sistemas prondsticos de severidad son la llave para entender
la efectividad de los cuidados criticos, no solo por estimar la mortalidad,
sino porque también comparan razones de mortalidad estandarizada
(SMR) y para evaluar la estratificacion del riesgo (48).

La validacion interna del modelo predictivo SAPS-3 se ha llevado a
cabo en el seno del propio estudio, pero su validacién externa en una
muestra independiente se esta llevando a cabo. Su version 3 ha sido
evaluada en poblaciones diferentes a las que se cred (ha sido estudiado
en Brasil, Austria, Tailandia e Italia entre otros).

El funcionamiento de los indices prondsticos se deteriora cuando
los modelos se aplican a una poblacion nueva. Numerosas series de
estudios han mostrado la falta de funcionamiento de este sistema. En al
mayoria de los casos la falta de calibracion fue evidente en varios
subgrupos de pacientes, muchas veces acompafado de infraestimacion
de la mortalidad en pacientes de bajo riesgo y sobreestimacion en
pacientes de alto riesgo. Este hecho fue observado para todos los
modelos publicados (14, 24, 49-54) y parecia empeorar a lo largo del
tiempo (55).

Por esta razén muchos investigadores trataron de mejorar el

funcionamiento de varios sistemas mediante la re calibracion, usando 1 o
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2 posibles aproximaciones. En el nivel 1, la adaptacion requiere el
calculo de una nueva ecuacidn para la prediccion de la mortalidad
hospitalaria (sin modificar el peso de las variables constituyentes). En el
nivel 2, la adaptacion requiere recalcular o redefinir cada variable que
contiene el modelo. Aunque la re calibracion era necesaria para mejorar
la precision pronostica en muchos casos, esto no mejoraba varios de los
problemas inherentes en los modelos.

Las razones por las que se produce un deterioro en su
funcionamiento se pueden clasificar en :

1. Dependientes del usuario: diferencias en las
definiciones y criterios de aplicacion (56, 57).

2. Dependiente del paciente: caracteristicas de la
poblacidon de base a los largo del tiempo, distribucién de edad, de
enfermedad, del desarrollo de nuevos tratamiento.. Todo ello afecta
al pronostico.

3. Dependiente del modelo, como la falta de variables

prondsticas importantes, o la presencia, localizacion y etiologia de la
infeccion (58-60). Variables confusas y estadistica erronea, alteran la

fiabilidad de los resultados (61, 62).
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Con todo ello, si la re calibracién no es suficiente para mejorar el
funcionamiento del indice prondstico, la unica alternativa es desarrollar
un nuevo modelo que tenga en cuenta los resultados de los estudios
hechos y que el modelo original fue desarrollado. Esto supondria incluir
variables perdidas que ya haya visto que afectan al resultado,
minimizando los problemas con la aplicacion del modelo y reduciendo la
probabilidad de otras confusiones.

. Descripcion breve de resultados de Italia, Australia y Brasil.

. En el estudio del funcionamiento y customizacion del SAPS-
para Tailandia, en 2010, se concluyé que el SAPS-3 presentaba una
excelente discriminacidén pero pobre calibracion en su UCI, por lo que
realizaron una customizacién de primer nivel, lo que mejoroé la calibracion
y podria ser utilizada para predecir la mortalidad y la calidad de esa UCI
o en UClIs similares (48).

Ledoux y col (46) también demostraron que el modelo
adaptado para la zona central y oeste de Europa tenia una buena
calibracion y mostré6 un area bajo la curva ROC muy cercana a la
publicada en el articulo del SAPS-3 original (9). Sin embargo la

mortalidad predicha fue inadecuada en la muestra de pacientes para el
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oeste Europeo ya que el indice pronostico SAPS-3 sobrestimé

significativamente la mortalidad en esta cohorte de pacientes.

PROYECTO DE ORGANIZACION.

El proyecto del SAPS-3 fue llevado acabo por el grupo de
investigadores de resultados del SAPS-3 (Outcome Research Group). EL
proyecto estaba respaldado por la sociedad Europea de Medicina

Intensiva (ESICM, http://www.esicm.org) y Illevado a cabo en

colaboracién con la seccién de investigadores de servicios de la salud y
resultados de la ESICM. Los datos fueron recogidos usando un software
para la recogida de datos (de IMDsoft, Tel Aviv, Israel) o el sistema de
base de datos del SAPS-3 (de CCC, Coordination and Communications
Centre). El analisis estadistico fue desarrollado usando el programa
estadistico SAS, version 8e (SAS Institute Inc, Cary, NC, USA). Un valor
de P de < de 0,05 se consideré como significativo. Los resultados se
expresaron como media y rango intercuartilico (cuartiles). El cociente
mortalidad observada entre mortalidad predicha (O/E) se dividid el
numero de muertes observadas por el numero de muertes esperadas en

cada grupo. Para obtener significacion estadistica, se calculd el 95 % del
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intervalo de confianza (IC) de acuerdo con el método descrito por
Hosmer-Lemeshow (63). El test estadistico H y C de Hosmer-Lemeshow
fue utilizado para evaluar la calibracion del SAPS Il (64). La
discriminacion fue comprobada mediante el area bajo la curva ROC
(aROC, area under the receiver operating characteristic curve), que fue
descrita por Hanley y McNeil (65).

En este estudio del SAPS-3 que tuvo lugar en 2002, los datos de
los factores de riesgo y resultados fueron recogidos prospectivamente,

como la mayoria de estos sistemas.

4.3 SISTEMA MPM (MORTALITY PROBABILITY MODEL)

4.3.1. MORTALITY PROBABILITY MODEL (MPM)

Este sistema fue desarrollado por Lemeshow junto al grupo de
Teres (66), y realiza dos modelos:
Uno aplicable al ingreso (MPMO) , y otro a las 24 horas (MPM24).
Se cred a partir de un pequefio numero de variables disponibles de un

pequeio centro médico (67).
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El primero de ellos toma en cuenta para la cuantificacion de la
gravedad siete variables al ingreso: edad, presion arterial sistélica,
fracaso multiorganico, infeccidn probable, cancer, ingreso urgente, y
coma. ElI MPM24 contiene las siguientes variables : coma, infeccion,
fraccidn inspirada de oxigeno, shock, ingreso urgente, edad y numero de
organos en fallo a la admision.

Este sistema asigna el valor a cada variable segun un modelo
estadistico de Regresion Logistica Multiple, a diferencia del sistema
APACHE, APACHE Il y SAPS, en los que se les asignd segun la opinion
de un experto.

Su uso no ha llegado a popularizarse de forma generalizada, y solo
se pudo validar el MPMO en un grupo de pacientes diferentes a aquellos
en los que se realizd el estudio original y no el MPM24; en este estudio
también presenta una version del MPMO en el que se sustituye el fallo
multiorganico por la necesidad de reanimacién cardiopulmonar previa al
ingreso. A pesar de todo ello, este sistema marcé las pautas para incluir
sus novedades metodologicas en las nuevas versiones de los
tradicionales sistemas (APACHE Ill, SAPS-II) y el grupo de trabajo ha

colaborado en la nueva version del SAPS.

Carmen Lépez Caler Validacion externa del sistema pronéstico SAPS-3 en Espana.

46



INTRODUCCION

4.3.2. MORTALITY PROBABILITY MODELS Il (MPM lII)

Esta nueva version fue desarrollada en 1993 utilizando técnicas de

regresion logistica de bases de datos de 12.610 pacientes de 12 paises
(31).
Al igual que la version previa contiene dos diferentes sistemas
predictivos el MPMO , y el MPM24 para su aplicacion al ingreso del
enfermo y tras 24 horas de estancia en la Unidad. Se han excluido los
pacientes menores de 18 afnos, quemados, coronarios y postoperatorios
de cirugia cardiaca.

El MPMO incluye 15 variables, de ellas tres son de tipo fisioldgico:
coma, frecuencia cardiaca mayor de 150 LPM,, Presién arterial sistolica
< 90 mm Hg; tres procesos cronicos: insuficiencia renal cronica, cirrosis y
neoplasia con metastasis; cinco diagndsticos: fracaso renal agudo,
arritmia cardiaca, accidente cerebrovascular, hemorragia digestiva
aguda, lesiéon intracraneal con efecto masa; y por ultimo otras tres
situaciones: Medidas de reanimacidon cardiopulmonar previa al ingreso,
Ventilacion mecanica, Paciente de tipo médico y cirugia no programada y

edad codificada en décadas.

Carmen Lépez Caler Validacion externa del sistema pronéstico SAPS-3 en Espana.

47



INTRODUCCION

El MPM 24, incluye cinco de las variables del MPM:

* Edad codificada en décadas, cirrosis, masa intracraneal con efecto
masa, y padecimiento médico o quirurgico no programado

*Y otras ocho variables: coma o estupor a las 24 horas, creatinina mayor
de 2 mg/dl, infeccién confirmada, ventilacion mecanica, PaO2 <60 mm
Hg, tiempo de protrombina superior en tres segundos al control, diuresis
inferior a 150 ml en 8 horas, y necesidad de drogas inotropicas durante 1
hora o mas tiempo.

A diferencia del sistema APACHE y SAPS, en MPM Il cada
variable (exceptuando la edad, que se introduce con la edad actual en
anos) se designa como presente o ausente, dan la puntuacion de 1 6 0
respectivamente.

Intervalos para las variables fisiologicas:
* Coma o no coma.
* Frecuencia cardiaca mayor o menor de 150 lpm.
* Shock o no shock.

Se ha utilizado ecuacion de regresion logistica para calcular la
probabilidad de la mortalidad hospitalaria.

Estos autores también desarrollaron el sistema de escalas de dias

medios hospitalizados (Weighted Hospital Days scales WHD-94)
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asignando puntos a los dias en la UCI y a los dias en el hospital tras el
alta del primer ingreso en UCI, y una ecuacién para predecir una media
en las UCls de WHD-94(68).

Al igual que el sistema SAPS no incluye una clasificacion
diagndstica, y tan solo se incluyen cuatro o cinco diagndsticos al ingreso
o tipo de admisién, con los problemas que pueden plantearse cuando el
sistema se aplique a pacientes con diferencias importantes en el
diagndstico respecto a la poblacion de referencia en los que se calibré el
modelo, aparte de la perdida de informacidén que puede ello representar.

Esta version si ha cumplido los requisitos de validacion, que no se
dieron en la anterior ocasion, el area bajo la curva ROC es 0.83 y 0,84
en la version a las 24 horas, aunque con un poder discriminativo algo
inferior al SAPS I, en el que el area bajo la curva ROC es de 0.88, pero
esta pérdida de discriminacion es escasa si se tiene en cuenta la menor
complejidad y por ello mas facil aplicacion de este sistema.

Esta version ha sido actualizada en 2001-2004.
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4.3.3. MORTALITY PROBABILITY MODEL (MPM-III)

Posteriormente se actualizo el sistema MPMO utilizando una base
de datos de 124.885 pacientes de 135 UCls en 98 hospitales, todos ellos
de Norte América exceptuando uno de Brasil, recogidos entre 2001 y
2004 (69).

MPM O-lIl utiliza 16 variables, incluyendo 3 parametros fisiologicos,
obtenidos en la primera hora de ingreso en UCI para estimar la
probabilidad de muerte al alta.

En el ano 2009 se realizd una validacion externa en 55.459
pacientes de Norte América incluyendo nuevas UCIs. Aunque los
participantes fueron recogidos en otro momento (2004-2005), los
factores de riesgo y su relacion con la mortalidad hospitalaria no habian

cambiado significativamente (70, 71).

4.4 SISTEMA TISS (THEURAPEUTIC INTERVENTION SCORINQ

SISTEM)

ElI TISS es un indice de gravedad elaborado por Cullen y cols. En

1974 basandose en que la gravedad de los pacientes podria
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determinarse a través de la intensidad de tratamiento y trabajo de
enfermeria que necesariamente deben de recibir. Constaba inicialmente
de 57 actividades diagnosticas y terapéuticas que se llevan a cabo de
forma rutinaria en los pacientes de UCI durante 24 horas. Se les asigna
un peso de 1 a 4 puntos , segun la complejidad, la habilidad, tiempo y
esfuerzo que requieren su realizacion. Debido a que las innovaciones en
Cuidados Intensivos habian afadido métodos terapéuticos, y cambiado
la importancia o peso especifico de algunos puntos, se consideré
necesario revisar y modificar el TISS haciéndolo mas apropiado a la
practica clinica. Dicha revision fue realizada en 1983 por Keene y Cullen
(46), se examinaron cuidadosamente los puntos originales, eliminando
algunos, afadiendo otros y modificando las puntuaciones, dando lugar al
nuevo TISS que constaba de 76 puntos (72).

Por ultimo, en 1996 se publicé una version simplificada que
constaba de 28 puntos, TISS-28(73), con una version simplificada del
analisis estadistico. Consta de 28 puntos, divididos en 7 grupos:
actividades basicas, soporte ventilatorio, soporte cardiovascular, renal,
neuroldgico, metabdlico, e intervenciones especificas. La puntuacion
maxima es de 28 puntos.

Ha sido validado en UCls de Alemania y Portugal (73).

Carmen Lépez Caler Validacion externa del sistema pronéstico SAPS-3 en Espana.

51



INTRODUCCION

El tiempo medio para realizarlo son de 10,6 minutos por enfermera (74,
75).

El TISS se ha utilizado fundamentalmente para determinar o
fijar las necesidades de camas de UCI establecer el numero apropiado
de personal de enfermeria para una unidad, ya que mide las cargas de
trabajo; y puede ser utilizado como indice de gravedad, puesto que la
frecuencia y la complejidad de las intervenciones aumentan con la
gravedad del paciente ; asi como un indice de ayuda en la toma de
decisiones, con ingreso de pacientes con alto TISS en las UCl y alta a
planta o sala de cuidados intermedios, de aquellos con bajo TISS, al
precisar unos cuidados de enfermeria escasos.

A pesar de la correlaciéon entre la puntuacion TISS vy la
gravedad del paciente , el TISS no ha logrado establecerse como indice
de gravedad. Las principales limitaciones cuando se utiliza como indice
de gravedad y prondstico , son que el tipo y la cantidad de medidas que
se aplican al paciente puede variar segun factores ajenos a él, como
criterios del médico (sus habitos terapéuticos) y la infraestructura de la
UCI (disponibilidad de recursos), Esto origina que, a veces, haya un
desacuerdo entre gravedad del paciente critico y la puntuacion del

sistema TISS.
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Existen nuevos indices prondsticos diferentes al TISS disefados
para evaluar las cargas terapéuticas de los enfermos de UCI y que han
sido creadas a tal fin y no como indices pronosticos como el NAS

(Nursing Activities Score) (76),etc

5. INDICES PRONOSTICOS QUE EVALUAN FRACASO

MULTIORGANICO

Los indices prondsticos de fracaso organico fueron primariamente
designados para describir el grado de disfuncidon organica mas que para
predecir la supervivencia.

Se han descrito multitud de escores en la ultima década pero nos vamos
a centrar en 3, Logistic Organ Dysfunction Score (LODS), Multiple Organ
Dysfunction escore (MODS) y Sequential Organ Failure asesinen

(SOFA).

5. 1. LOGISTIC ORGAN DYSFUNCTION SCORE (LODS).

Se desarrollé con una base de datos de 13152 pacientes de 137

UClIs de 12 paises (77).
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Utilizaron un modelo de regresion logistica con 12 variables que
representaban 6 sistemas de organos (neuroldgico, cardiovascular,
renal, pulmonar, hematoldgico y hepatico).

Se recogia el peor valor de cada variable en las primeras 24 horas.
El peor valor es 0 y el maximo 5 (que se refiere a la maxima disfuncién).

El indice combina entre la mortalidad predicha y un indice de
fracaso de dérganos. Realiza la puntuaciéon global sumando el grado total
de disfuncion organica y una ecuacion de regresion logistica que es
utilizada para convertir el indice en la probabilidad de morir.

Cuanto mas alto sea el valor, mayor sera la probabilidad de morir
(78). Un LODS de 22 se asocio con una mortalidad del 99,7 % (77)

Se caracteriza por ser preciso en la progresion de la disfuncion durante

la primera semana de estancia en UCI (79).

5. 2. SEQUENTIAL ORGAN FAILURE ASSESSMENT (SOFA).

El SOFA fue desarrollado en 1994 durante una conferencia de
consenso(78). Se seleccionaron 6 sistemas de 6érganos basados en una
revision de la literatura (respiratorio, cardiovascular, renal, hepatico,

sistema nervioso central y coagulacion).
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La funcion de cada uno se puntuaba desde el 0 (funcion normal) a
4 (peor puntuacion). La puntuacion total va desde 0 a 24. A diferencia de
otros escores, para el SOFA se selecciona la peor puntuacién de cada
dia.

Otra diferencia importante es en el componente cardiovascular:
ademas del componente de la variable, el indice utiliza la variable
ajustada al tratamiento (dosis de agente vasopresores). Aunque esto no
es lo ideal, ya que forma parte de los protocolos de distintas unidades,
pero es muy dificil de evitar, especialmente para pacientes del sistema
cardiovascular.

El SOFA se validé inicialmente en un grupo mixto de UCIls médicas
y quirurgicas (78-82) y ha sido validado y aplicado en varios grupos de
pacientes (82-84). En un analisis prospectivo de 1449 pacientes, un
escore maximo de 15 puntos se correlacionaba con una mortalidad de 90
% (32).

Cambios en el escore SOFA a lo largo del tiempo puede ser util
para predecir resultados.

En un estudio prospectivo de 352 pacientes de UCI, un incremento
en el valor del SOFA en las primeras 48 horas en la UCI,

independientemente del escore inicial, predecian una mortalidad de al
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menos 50 %, mientras que un descenso se asociaba con una mortalidad
ajustada bastante inferior (85).

En un estudio observacional prospectivo de 1340 pacientes con
sindrome de fracaso multiorganico, Cabre y colaboradores (86)
describieron una mortalidad del 100 % para pacientes con edad
alrededor de 60 afos, con un SOFA maximo mayor de 13 en los 5
primeros dias de ingreso, un SOFA minimo mayor de 10 durante todo el
ingreso o un cambio positivo los 5 primeros dias de ingreso en UCI. Esto
se ha comprobado con gripe A, ya que al ser los pacientes mas jovenes,

la mortalidad era menor.

6. INDICES PRONOSTICOS ESPECIFICOS

Existen indices pronosticos especificos utilizados para grupos de
pacientes segun la patologia que presentan y no son de aplicacion
general a todos los enfermos de UCI sino solo a los enfermos que
pertenecen a esos grupos de patologia.

A continuacion describimos algunos de ellos.
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6.1 TRAUMA SCORE, TRISS, TRIAGE INDEX

El Trauma Score es un indice prondstico para su uso en pacientes
politraumatizados, basado también en el analisis de la normalidad o
alteracion de una serie variables fisiolégicas: nivel de conciencia
valorado con la escala de comas de Glasgow, frecuencia respiratoria,
movimientos respiratorios anormales, presion arterial sistolica y relleno
capilar. EI Trauma Score es una modificacion de otro indice de los
mismos autores, concretamente el Triage Index. Este analizaba la escala
de comas de Glasgow, movimientos respiratorios y relleno capilar.

En la actualidad existe una nueva version, el Trauma score
revisado, con dos versiones una para seleccion o triage (T- RTS) y otra
para control y evaluacion de resultados (RTS). Se han eliminado
aquellas variables con un importante componente subjetivo como el
relleno capilar y los movimientos respiratorios anormales.

El TRISS es un indice que auna el Trauma Score, el ISS y la edad,
también combina informacién anatdmica y fisiolégica en un mismo indice
el ASCOT. Otros indices pronosticos usados en pacientes

politraumatizados son el CRAMS scale, el Trauma Index (87-90).
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6.2 ISS (INJURY SEVERITY SCORE)

El ISS (45), es un indice de otro tipo a los habituales usados, pues
no evalua el grado de anormalidad de una serie de variable fisiologicas,
sino que puntua de 0 a 5 puntos las diferentes lesiones que puede sufrir
el paciente tras un traumatismo. Estas lesiones se agrupan en 6 areas o
sistemas.

Para calcular la puntuacion total hay que sumar el cuadrado de las
asignadas a las tres areas mas afectadas. La clasificacion de las
lesiones y la puntuacion asignada esta basada en el Abreviated Injury
Scale (AIS).

Este es el indice mas usado en los pacientes politraumatizados, y
en estos enfermos aunque se utilice otro indice como el APACHE Il u
otro similar, lo habitual es usar también el ISS, mas si se tiene en cuenta

que ambos se complementan en los pacientes politraumatizados.
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6.3 ESCALA DE COMAS DE GLASGOW

Esta escala valora la profundidad del coma. La escala de Glasgow,
una de las mas utilizadas, fue elaborada por Teasdale en 1974 (91) para
proporcionar un meéetodo simple y fiable de registro y monitorizacién del
nivel de conciencia en pacientes con traumatismo craneoencefalico.
Originalmente, se desarrolld como una serie de descripciones de la
capacidad de apertura ocular y de repuesta motora y verbal (92).

Evalua la respuesta motora, verbal y la apertura de ojos. La
puntuacion oscila entre 3 y 15 puntos, y el coma es mas profundo al
disminuir la puntuacién (93). Se divide en tres grupos puntuables de
manera independiente que evaluan la apertura de ojos sobre 4 puntos, la
respuesta verbal sobre 5 y la motora sobre 6, siendo la puntuacion
maxima y normal 15 y la minima 3.

Se considera traumatismo craneo encefalico leve al que presenta
un Glasgow de 15 a 13 puntos, moderado de 9 a 12.

La realizacidon seriada de la escala de comas de Glasgow, y el
estudio del tamafo de las pupilas asi como su reaccion a la luz, forman

parte fundamental del seguimiento y control de los pacientes con
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traumatismo craneoencefalico, en las Unidades de Cuidados Intensivos.
Ambos parametros se evaluan cada hora, o incluso mas frecuentemente,
en enfermos graves, inestables y en las primeras horas del ingreso del
paciente.

Cuando el paciente mejora o se estabiliza su estado neuroldgico,
se distancia en el tiempo la realizacion de la escala de comas de
Glasgow, y el estudio de las pupilas del paciente. La evaluacion tan
frecuente de estos parametros es para detectar de modo precoz
deterioros en el estado neuroldgico, que pueden necesitar de forma
urgente nuevas exploraciones complementarias y/o tratamiento
quirurgico.

En los enfermos con monitorizacidon neurolégica avanzada, con
registro continuo de presion intracraneal y saturaciéon de oxigeno en el
bulbo yugular , la escala de comas de Glasgow no es de tanto interés,
porque en estos casos es posible detectar de modo mas precoz los
deterioros neurologicos, que con la escala de comas de Glasgow y el
estudio de las pupilas; ademas en estos pacientes los datos de la escala
son artefactados por la sedacion profunda que bien de modo terapéutico
con barbituricos, o de forma menos profunda se usa para adaptar del

paciente a la ventilacibn mecanica. La monitorizacion con Presion
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intracraneal y saturacidén de oxigeno en sangre del bulbo yugular es una
practica habitual en una UCI.

La escala de comas de Glasgow, es realizada de forma habitual en
nuestros pacientes por el personal de enfermeria, y forma parte de las
constantes que habitualmente se evaluan de modo continuo en nuestros
enfermos.

Los componentes seleccionados registran las respuestas tanto de
la corteza cerebral como del tronco encéfalo (SRAA), principales
responsables de las conductas de vigilia, pero la escala no incluye otras
formas de medida de funcién del tronco encéfalo y profundidad del coma,
como son los reflejos pupilares y movimientos oculares. Aunque este
aspecto fue muy criticado en su origen, los autores insistieron en que la
escala es una medida del nivel de conciencia y no de la severidad de
dano cerebral(94).

Desde entonces, ha sido ampliamente utilizada en traumatismos
craneo encefalicos y se ha aplicado a otros cuadros neuroldgicos (ictus,
hemorragia intra parenquimatosa, hemorragia subaracnoidea) y comas
de etiologia no traumatica.

Esta escala por si solo se ha usado como factor prondstico(40-44),

correlacionandose puntuaciones bajas con peores evolucion de los
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pacientes. Asi mismo forma parte de otros sistemas predictivos de
mortalidad en UCI, como los sistemas APACHE en sus diversas

versiones, o el sistema SAPS.

6.3.1 LIMITACIONES

La limitacion mas importante es la incapacidad para obtener datos
completos y precisos de forma universal , especialmente en paciente
intubados o traqueostomizados. También en pacientes sedados, afasicos
o con trauma facial.

Ademas, hay numerosos factores de confusion que pueden afectar
a la fiabilidad y validez del Glasgow, como por ejemplo, la respuesta
verbal puede estar limitada por la presencia de pérdida de audicion,
trastornos psiquiatricos, demencia o lesiones en boca y garganta
(traqueotomia). La respuesta motora es vulnerable a la presencia de
factores como lesiones de la médula espinal o de nervio periférico o la
inmovilizaciéon de los miembros por fracturas. Del mismo modo, la
apertura ocular puede resultar imposible por la presencia de edema

palpebral.
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Otra limitacién importante es la fiabilidad inter observador (95-97).
Un estudio reciente mostré un grado de acuerdo moderado , tanta para
el valor total de la suma como para el de sus componentes, lo que

parece insuficiente para justificar su amplio uso.

Escala del coma de Glasgow
Apertura de los parpados (P)

Puntuacién del coma (P+ M + V) =3 a 15
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6.4 ESCALA KILLIP

En 1967, Killip y Kimball (98) describieron la evolucion de 250
pacientes con infarto agudo de miocardio, con edades comprendidas
entre los 28 y los 94 ainos (media de 64) (99), con un 72% de varones.
Fueron excluidos los pacientes que hubieran tenido un paro
cardiorrespiratorio previo al ingreso hospitalario (100).

Fue disefiada para proporcionar una estimaciéon clinica de la
gravedad del trastorno miocardico en el infarto agudo de miocardio (101,
102).

Los pacientes se clasificaron en clases funcionales de la siguiente
manera:

Clase funcional Killip |
Paciente sin signos ni sintomas de insuficiencia cardiaca izquierda.

v No hay insuficiencia cardiaca.

v" No hay signos de descompensacion cardiaca.

v Tension arterial estable.

v Auscultaciéon pulmonar sin estertores.

v" Auscultacion cardiaca sin tercer tono.
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v Ausencia de galope.
Clase funcional Killip Il
v' Paciente con estertores o crepitantes humedos
v" Tercer ruido cardiaco
v" Aumento de la presion venosa yugular.
Clase funcional Killip Ill
v Paciente con edema agudo de pulmon.
v Estertores en mas del 50 % ambos campos pulmonares.
v" Auscultacioén cardiaca con tercer tono.
v Galope ventricular.
Clase funcional Killip IV
v' Pacientes en shock cardiogénico
v Hipotension (presion arterial sistélica inferior a 90 mm Hg)
v' Evidencia de vasoconstriccién periférica (oliguria, cianosis o

diaforesis).

La distribucidon de los pacientes y las conclusiones fueron las siguientes,
con un intervalo de confianza del 95%:

. Clase funcional Killip I: 81 de 250 pacientes; 32% (entre 27 y

38%). Mortalidad del 6%.
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. Clase funcional Killip 1l: 96 de 250 pacientes; 38% (entre 32y

44%). Mortalidad del 17%.

. Clase funcional Killip Ill: 26 de 250 pacientes; 10% (entre 6.6

y 14%). Mortalidad del 38%.

. Clase funcional Killip IV: 47 de 250 pacientes; 19% (entre 14

y 24%). Mortalidad del 81%.

La clasificacion Killip-Kimball ha jugado un papel fundamental en la
cardiologia clasica, y ha sido usada como criterio de estratificacion en
multiples estudios posteriores. Varios estudios han demostrado
posteriormente que el empeoramiento en la clase Killip se asocia a un

aumento de la mortalidad.

CLASIFICACION KILLIP

Clase 1 Infarto no complicado.

Clase 11 Insuficiencia cardiaca moderada: estertores en bases
pulmonares, galope por S3, taquicardia.

Clase III Insuficiencia cardiaca grave con edema agudo de pulmon.

Clase IV Shock cardiogénico.

Una mayor clase de Killip se asocia con mayor mortalidad

intrahospitalaria, a los 6 meses y al ano (estudios GISSI, CAMI...).

Carmen Lépez Caler Validacion externa del sistema pronéstico SAPS-3 en Espana.

66



INTRODUCCION

6.5 NEW YORK HEART ASSOCIATION (NYHA)

En 1928, la New York Heart Association publicé una clasificacion
para pacientes con enfermedad cardiaca basado en la severidad clinica
y el pronostico. Esta clasificacion ha sido actualizada en sucesivas
ediciones. La ultima revision, novena edicidén, revisada the Criteria
Committee of the American Heart Association, afiliados a la ciudad de
Nueva York, fue lanzada en Marzo de 1994 (103).

Las nuevas clasificaciones pasaron a ser utilizadas por los clinicos
para describir el estado individual de los pacientes.

La escala NYHA se utiliza de manera rutinaria en pacientes con
insuficiencia cardiaca.

La clasificacion es util en la evaluacion de la situaciéon en fase
inicial y después del tratamiento, en el seguimiento de los enfermos.

Se ha relacionado de manera inversa con la supervivencia.

En algunas series se ha descrito baja concordancia inter
observador para la asignacion de clases, por o que se han propuesto
otras clasificaciones funcionales con escalas de actividad que han tenido

menor difusion en la practica clinica.
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En las Unidades de Cuidados Intensivos se utiliza poco, ya que
como indice pronostico tiene escasa utilidad, pero en planta de

Cardiologia es muy utilizado para describir insuficiencia cardiaca.

6.5.1 CUADRO DE VARIABLES DEL NYHA

Comunmente utilizada como un método para la clasificacion
funcional de pacientes con insuficiencia cardiaca.
Designa 4 clases (I, Il, lll y IV), basandose en las limitaciones en la

actividad fisica del paciente ocasionadas por los sintomas cardiacos.

CLASIFICACION FUNCIONAL NYHA

Clase I No limitacion de la actividad fisica. La actividad ordinaria no ocasiona
excesiva fatiga, palpitaciones, disnea o dolor anginoso.

Clase I1 Ligera limitacion de la actividad fisica. Confortables en reposo. La actividad
ordinaria ocasiona fatiga, palpitaciones, disnea o dolor anginoso.

Clase III Marcada limitacién de la actividad fisica. Confortables en reposo. Actividad fisica
menor que la ordinaria ocasiona fatiga, palpitaciones, disnea o dolor anginoso.

Clase IV Incapacidad para llevar a cabo cualquier actividad fisica sin disconfort. Los
sintomas de insuficiencia cardiaca o de sindrome anginoso pueden estar presentes
incluso en reposo. Si se realiza cualquier actividad fisica, el disconfort aumenta.

Carmen Lépez Caler Validacion externa del sistema pronéstico SAPS-3 en Espana.

68



INTRODUCCION

Para aumentar la objetividad de la clasificacion, se afiadieron a éstas 4
nuevas clases (A, B, C y D) en 1994. La valoraciéon se determinaba a
través de electrocardiogramas, test de estrés, rayos X, ecocardiogramas

e imagenes radioldgicas.

VALORACION OBJETIVA
Clase A No evidencia objetiva de enfermedad cardiovascular.
Clase B Evidencia objetiva de minima enfermedad cardiovascular.
Clase C Evidencia objetiva de moderadamente severa enfermedad cardiovascular
Clase D Evidencia objetiva de severa enfermedad cardiovascular.

6.6 SCORE DE RIESGO TIMI (TROMBOLYSIS IN MIOCARDIAL

INFACTION) PARA INFARTO AGUDO DE MIOCARDIO.

Es un sistema sencillo para valoracién del prondstico ante un
sindrome coronario agudo con elevacion del segmento ST y sindrome
coronario agudo sin elevacion de ST. Consta de escasa variables

clinicas con un sistema de puntuacion sencillo (la asignacion de la

Carmen Lépez Caler Validacion externa del sistema pronéstico SAPS-3 en Espana.

69



INTRODUCCION

puntuacion para la variable se realiza ante la presencia de dicha
variable) (104)).

Realizado en el contexto del estudio TIMI se asignaron los
enfermos dentro de las 6 primeras horas del inicio de los sintomas.
Segun el estudio GUSTO-1, cinco factores proporcionan mas del 90 %
de la informacion prondstico para la mortalidad a los 30 dias:, edad, baja
TA sistolica, clase alta de Killip, elevada frecuencia cardiaca y
localizacion anterior del infarto (34).

Similares resultados se han obtenido para pacientes con sindrome
coronario agudo sin elevaciéon del ST en los que la clasificacidon de Killip
es también un poderoso predictor independiente de mortalidad por todas
las causas a los 30 dias y 6 meses (siendo el mas poderoso el presentar
un Killip II/IV). La incidencia de IAM también esta incrementada aunque
de forma menos prominente que la mortalidad.

Ademas de utilizarse de forma individualizada forma parte de otros
multiples indices utilizados en este tipo de enfermos.

Existen dos escalas diferentes en funciéon de que el paciente
presente Sindrome Coronario Agudo Con Elevacién del segmento ST
(SCACEST) o Sindrome Coronario Agudo Sin elevacion del segmento

ST (SCASEST).
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En un estudio realizado por Méndez-Eirin en 2011 (105) se
compard el valor predictivo pronostico de los scores TIMI entre otros
(CADILLAC, PAMI, GRACE) en pacientes con SCACEST sometido a
ICP primaria o de rescate. Se valoro el valor predictivo de estos indices
pronosticos para muerte, reinfarto y revascularizacion del vaso tratado a
los 30 dias y al afio mediante el estadistico C, empleando para su
calculo regresion logistica y curvas ROC.

El indice prondstico TIMI mostré un excelente valor predictivo para
la mortalidad a los 30 dias y al afo (estadistico C, intervalo 0,8-0,9), con
superioridad de los modelos TIMI, CADILLAC y GRACE. Sin embargo, el
funcionamiento de estos scores para la prediccion de reinfarto y

revascularizacion del vaso tratado fue pobre (estadistico C 0,5-0,6).
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SCASEST (SINDROME CORONARIO AGUDO SIN ELEVACION DEL

SEGMENTO ST)

Tabla 5 TIMI risk score

Puntos

Edad = 65 anos 1
= 3 factores de riesgo de cardiopatia isquémica 1
Historia familiar

HTA

Diabetes mellitus

Hipercolesterolemia

Habito tabaquico

Estenosis coronaria conocida (infarto de miocardio 1
previo, intervencionismo coronario o cirugia
previa o lesiones coronarias conocidas de = 50%)

ECG: desviacion del segmento ST=0,5 1

Angina grave (=2 episodios en 24 h, prolongada y 1
en reposo)

Toma de AAS en los ultimos 7 dias 1
Elevacion de los marcadores cardiacos (CK-MB y 1
Tn)

AAS: acido acetilsalicilico; CK-MB: fraccion MB de la creatincinasa;
ECG: electrocardiograma; HTA: hipertension arterial; TIMI: throm-
bolysis in myocardial Infarction; Tn: troponina.
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SCACEST (SINDROME CORONARIO AGUDO CON ELEVACION DEL

SEGMENTO ST).

Score de Riesgo TIMI para SCACEST

Antecedentes
Edad 65-74 2 puntos
>i=75 3 puntos
DMMHTA 0 Angina 1 punto
Examen
PAS menor de 100 3 puntos
FC > 100 2 puntos
Killip 11-1' 2 puntos
Peso <57 kg | punto
Presentacion
Elevacion ST anterior o SRI 1 punto
Tiempo de trat. > 4 hrs 1 punto
Store de Rigsqo = Total {0-14)

Score de Riesgo

Probabilidad de muerte por 30d*

3

0.1(0.1-0.2)

0.3 (0.2.0.3)

0.4 (0.3-0.5)

0.7 (0.6-0.9)

1.2 (1.0-1.5)

2.2 (1.9.2.6)

3.0 (2.5-3 6)

48(38.6.1)

'S [55) ¥ (S5 (53] 2N () N N

5 8 (4.2-7 B)

s
(=4

8.8 (6.3-12)

* Referenciado al promedio de mortalidad (85%

intervalo de

confianza)

En los protocolos empleados en nuestro hospital para el manejo

del sindrome coronario agudo, se emplea la escala de riesgo TIMI

“‘ampliada” donde en el SCA ST elevado persistente (SCASTE), no

contempla sélo el TIMI “clasico”, sino que se afnade la presencia de un

patron electrocardiografico de “alto riesgo” debido a lesiones arteriales

coronarias proximales o arritmias malignas, que, como es conocido,
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desde los trabajos de E. J. Topol (criterios electrocardiograficos con
correlacion angiografica - Textbook of Cardiovascular Medicine-) y Karha
(106), se asocian a mayor mortalidad. En la valoraciéon del SCA sin
elevacion del segmento ST (SCASEST), junto al riesgo TIMI,
contemplamos también un patron ECG de alto riesgo y/o la presencia de
inestabilidad clinica, definida por insuficiencia cardiaca, angina refractaria

o arritmias ventriculares graves
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SCA ST ELEVADO PERSISTENTE

Ll

[ Estratificacion del riesgo (TIMI Risk Score) y mortalidad.
(/p)

g Escala riesgo TIMI Ensayo In -TIME Il

(7)) Mortalidad n = 14.114 pacientes

’.30d|'as []1 afo |

50-
45|
40-
m 26.8
30-
25
20
15
10-

35.9

23.4
16,1

Mortalidad (%)

08 16 22 44

Puntuacion: 0 1 2 3 4 5 6 7 8 >8

% pacientes: | 12 22 16 16 14 9 6 3 2 1

T = 66%
BAJO RIESGO ALTO RIESGO
0-3 | 4-14
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6.7 EUROSCORE (EUROPEA SYSTEM FOR CARDIAC

OPERATIVE RISK EVALUATION).

Parsonnet en su publicacién del ano 1989 (107) plantea que el

costo de la cirugia esta influido por la duracidn de la hospitalizacion, la

severidad de la enfermedad y la complejidad e intensidad de los

cuidados. También senala que la mayor dificultad para comparar los
resultados interinstitucionales e incluso dentro de una misma institucion,

es la falta de cuantificacion del riesgo quirurgico y de la definicion de las

variables que van a predecir el resultado.

El EUROSCORE es un sistema probabilistico para estimar la
probabilidad de mortalidad hospitalaria en pacientes sometidos a cirugia
cardiaca. Es un sistema ampliamente utilizado para predecir la
mortalidad temprana de los pacientes en cirugia cardiaca en Europa
(108). Esta basada en una serie de factores de riesgo objetivos que se
analizan segun la base de datos europea de cirugia cardiaca, que es

actualizable.
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Su utilidad fundamental es preparatoria y lo utilizan
fundamentalmente cardidlogos y cirujanos cardiacos aunque también se
utiliza de forma muy frecuente en UCI.

A su vez es un sistema util para valorar la calidad asistencial.(109)
Consta de 3 bloques:

El primero de factores relacionados con el enfermo, el segundo de

factores cardiacos y el tercero de factores operatorios.

% _HOME _enroSCORE _SCORING _CALCULATOR "RE)
k* X I i
= wSCORE interactive calcnlator
euroSCORE (espanol)

Edad (a.) 0 0 lAngina inestable” No [ 0
ISexo |} 0 [Fraccion de eyeccion de V.I. 7] 0
Enfermedad pulmonar crénica’ No |9 0 LAM. reciente® No 9 0
Arteriopatia extracardiaca® No [ 0 Presion sistélica pulmonar > 60 mmHg No 4 0
Disfuncién neurolégica’ No [ 0 Factores operatorios
[Cirugia cardiaca previa4 No [ 0 ia® No o 0
[Creatinina > 200 ymol/ L No 0 (Cirugia distinta a coronaria aislada No 4 0

it acﬁva5 No 0 [Cirugia sobre la aorta toracica No 4 0
ISituacion preoperatoria critica® No [ 0 Rotura septal post-infarto No | 0

EuroSCORE -
Iy

By selecting "Logistic euroSCORE" - euroSCORE predicted mortality is as follows iptin p

Predicted mortality = ¢ 60+bi Xi) /1. ¢ (80-+4bi Xi)

Click here for full details on how to calculate Logistic euroSCORE [Calculator version 1.8 Updated 17th May 2002
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Notas
(1) Enfermedad pulmonar crénica Requiere tratamiento prolongado con broncodilatadores o esteroides
(2) Arteriopatia extracardiaca Una o mas de las siguientes:
Claudicacion de miembros inferiores.
Oclusién carotidea o estenosis > 50 %.
Cirugia vascular previa o prevista sobre la aorta abdominal, carétidas o arterias periféricas.
(3) Disfuncién neurolégica Dario neurolégico que afecte severamente a la deambulacién o a la actividad cotidiana.
(4) Cirugia cardiaca previa Cirugia cardiaca que haya requerido apertura del pericardio.
(5) Endocarditis activa EIl paciente esta con tratamiento antibiético por endocarditis en el momento de la cirugia.
(6) Situacion preoperatoria critica Una o mas de las siguientes:
Taquicardia ventricular / fibrilacion ventricular o muerte subita recuperada.
Masaje cardiaco preoperatorio.
Ventilacion mecanica previa a la anestésica.
Inotrépicos preoperatorios.
Baléon de contrapulsacion preoperatorio.
Fracaso renal agudo preoperatorio (oliguria / anuria < 10 ml./h).
(7) Angina inestable Angina de reposo que requiere nitratos intravenosos hasta la llegada a quiréfano.
(8) ILA.M. reciente Infarto de miocardio previo en los ultimos 90 dias.

(9) Emergencia Cirugia realizada antes del proximo dia de trabajo.

Existen dos variantes del modelo: el EUROSCORE logistico (EU-L)
y el EUROSCORE estandar o aditivo (EU-A).

El EUROSCORE logistico te da la probabilidad exacta de fallecer
de cada paciente.

El EUROSCORE estandar es una variante del modelo logistico
mucho mas simple. Adjudica un peso determinado a cada factor de
riesgo que presenta el paciente. La suma de estos pesos proporciona la
probabilidad aproximada de morir. EI EU-A te da sdélo puntuaciones. Y lo
gue se hace es que a intervalos de puntuaciones se le asignan intervalos
de mortalidad. Pero no te da la probabilidad exacta de fallecer.

- 0-2: riesgo bajo. Mortalidad 0,8 %.
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- 3-5: riesgo medio. Mortalidad de 3 %.

- 6 0 mas riesgo alto. Mortalidad 11 %.

El EUROSCORE logistico ha sido una de las principales escalas
de riesgo utilizadas como predictor de mortalidad precoz tras cirugia
cardiaca en los ultimos afos. Esta escala, ha sido recientemente
modificada con el objetivo de mejorar su capacidad predictiva,
apareciendo el nuevo EuroSCORE Il, que se presento en Lisboa en 2011
por la EACTS (Euroepan Association for Cardiothoracic surgery).

Se ha demostrado que el EUROSCORE también tiene una buena
discriminacion y calibracion en predecir la mortalidad temprana posterior
a cirugia cardiaca valvular. El modelo logistico del EUROSCORE parece
ser un mejor predictor de riesgo, especialmente en pacientes de alto
riesgo (110, 111).

La escala de valoracionn de riesgo EUROSCORE ha sido evaluada
ampliamente en cirugia de revascularizacionn, recientemente se ha

comprobado su utilidad en cirugia valvular con buenos resultados para
predecir mortalidad hospitalaria y a largo plazo.
El EUROSCORE Il reduce la sobrestimacion de la mortalidad

calculada por el EUROSCORE original. Las diferencias son
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estadisticamente significativas y el EUROSCORE Il puede reflejar mejor el
funcionamiento quirurgico (110).
Existe una calculadora online para dicho calculo.

http://www.euroscore.org/calcsp.html

7. SISTEMAS DE EVALUACION DEL FUNCIONAMIENTO DE

LOS iNDICES PRONOSTICOS.

Los indices prondsticos son medidores de probabilidad de
mortalidad hospitalaria al ingreso en UCI. Los centros sanitarios
necesitan informacién fidedigna sobre su actividad en cuanto a
resultados, calidad y coste-efectividad. Esto es asi, en gran medida, por
el constante aumento de los gastos en salud y la limitacién de los
recursos disponibles, pero también debido a las crecientes demanda y
necesidad de evaluar los resultados clinicos y poder compararlos.

Disponer de informacion sobre la calidad asistencial es un objetivo
importante de cualquier institucidn y, por lo tanto, es necesario poder
resumir la actividad realizada en resultados ajustados a las
caracteristicas propias de cada centro (112). Realmente, las
puntuaciones de gravedad son un intermediario que permite operar de

forma logaritmica y obtener el valor de la probabilidad en cada paciente.
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Los sistemas predictivos en cuidados criticos nos dan como
resultado un valor numérico que deriva de un conjunto de variables
clinicas.

La puntuacion de gravedad se obtiene de parametros
fisiopatologicos y es un reflejo de la situacion aguda del paciente,
mientras que las otras variables pueden hacer referencia a la categoria
diagndstica o a la situacion cronica del paciente.

El valor obtenido, cuantifica la severidad de la enfermedad y se
introduce en una ecuacion matematica cuya solucion es la probabilidad
de morir durante la hospitalizacién (8).

El calculo numérico de la probabilidad individual de mortalidad es
posible por métodos diversos. Los modelos predictivos basados en la
regresion logistica multiple son los que han alcanzado mayor desarrollo
en el ambito de los cuidados intensivos (7).

Las ecuaciones que transforman puntuaciones de gravedad en
probabilidades de gravedad, son ecuaciones que constan de 2 términos.

El primero seria una suma polindmica de coeficientes Bi que se
multiplican por la puntuacidon de gravedad y otras variables Xi. El

segundo seria un operar logaritmico que transforman el valor resultante
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de la suma en una cifra decimal entre 0 y 1, que es el valor individual de

probabilidad de mortalidad hospitalaria asociada a cada paciente.

|Og|t =By + B1X4+ BoXo + BaXs + By Xy + ... + By Xx.

Pr (y=1/logit) = €°"/1 + "¢

La suma aritmética de las probabilidades individuales de muerte en
el hospital para cada paciente dividida por el numero de pacientes
proporciona la tasa de mortalidad hospitalaria esperada para el grupo de
pacientes que se pretende analizar. Esta tasa esperada puede entonces
compararse con al tasa de mortalidad hospitalaria observada en dicho
grupo. El cociente entre muertes observadas y muertes esperadas,
determina la tasa de mortalidad estandarizada SMR (7).

La valoraciéon del funcionamiento de un sistema prondstico, se
realiza normalmente desde una doble perspectiva: la discriminacion
(capacidad para discriminar entre vivos y fallecidos), y la calibracién (o el
acuerdo entre lo observado y predicho por el sistema (8).

La discriminacién describe la precision de la prediccion obtenida.

Un indice prondstico tiene un alto poder de discriminacion si es

capaz de identificar exactamente los pacientes con alto riesgo de morir.
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En nuestra practica diaria hablamos de discriminacion para
referirnos al area bajo la curva ROC, que es la representacion grafica de
la sensibilidad frente al cociente de falsos positivos (15).

A modo de guia para interpretar las curvas ROC, se han establecido
0s siguientes intervalos para los valores:

v' Se acepta que inferior a 0,6 es una mala discriminacion.

v Entre 0,6 y 0,7, la discriminacion seria deficiente.

v Entre 0,7 y 0,8 la discriminacién seria aceptable.

v Entre 0,8 y 0,9 la discriminacién seria buena.

v Mayor de 0,9 la discriminacién seria muy buena.

La calibracion es la otra caracteristica importante para ver el
funcionamiento del indice prondstico, y analiza el grado de acuerdo entre
la mortalidad predicha por el sistema, y la mortalidad observada en Ila
realidad.

El analisis de la calibracion se realiza con el test de Hosmer
Lemeshow. La forma mas comun de hacerlo, es dividir la muestra en
deciles de riesgo, y evaluar el numero observado y esperado de eventos

en cada grupo. El test es basicamente una X? y examina si hay
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diferencias significativas entre la mortalidad predicha y observada para
cada grupo: el modelo ideal funciona igual de bien en todos los estratos.
No obstante el tamafio de la muestra parece influir, de forma que hay
diferencias significativas cuando los tamafos de la muestra son muy
grandes (15). La calibracion también se ve afectada por los diferentes

tipos de UCls, diagndsticos de ingreso y areas geograficas.

8. VALIDACION DE LOS INDICES PRONOSTICOS

Cuando un sistema nuevo se crea, es preciso hacer una validacion, y
una vez que se pasa este filtro, es necesario comprobar que funciona en
otros enfermos diferentes a los que se cred y ademas en un ambiente
geografico distinto.

Cuando se creo el sistema APACHE Ill (45), se evalu6 en Espafia y
se objetivd que no funcionaba adecuadamente (113), por lo que se
realizé una adaptacion (14).

Por tanto, es necesario comprobar en un indice prondstico que tenga
buena validez externa si es aplicable y funciona en poblaciones
diferentes a la que se creo y por otros autores.

Un sistema pronostico puede funcionar bien en un grupo heterogéneo

de pacientes pero funcionar pobremente en una poblacion especifica, lo
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que da lugar a datos irreales. Por ello, referente a la calibracion regional,
los gobiernos Europeos han credo sus propios modelos de sistemas
pronosticos usando datos de sus propios pacientes(15). Esta evaluacion
fue el resultado de la pobre calibraciéon que mostré el sistema APACHE
Il en las UCls de Gran Bretafa.

Cuando evaluamos el funcionamiento de un sistema prondstico, existe
otro abordaje ademas del analisis mediante el Test de Hosmer-
Lemeshow . Consiste en calcular el cociente entre el numero de muertes
observadas y el numero de muertes predichas por el sistema de
referencia. Esto se conoce como SMR o razén estandarizada de
mortalidad (RME). Este abordaje es mas usado para analizar si la
mortalidad en una UCI o varias UCIls es alto, bajo o similar a otras
unidades de referencia.

Para generar un modelo predictivo, la mayoria de los investigadores
dividen los datos en 2 grupos.

El primer grupo se utiliza para desarrollar el modelo, normalmente a
través de métodos de regresion multivariante, mientras que el segundo
grupo se reserva para la validacion después de que el modelo final se

haya desarrollado.
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Cuando comprobamos que el sistema pronostico funciona
adecuadamente en una parte de los pacientes diferentes a la muestra de
enfermos donde se desarrolld, podemos afirmar que este modelo puede
ser aplicado a poblaciones diferentes a las utilizadas durante su

desarrollo.

9. EVALUACION DEL SISTEMA SAPS-3

El sistema SAPS-3 ha sido evaluado evaluado en Brasil (45), Austria
(45), Italia (45), Thailandia y Corea.

Validacion externa del SAPS-3 en lItalia. Se realiza un estudio
observaciones prospectivo en una cohorte de 28.357 pacientes de 147
UCls Italianas unidas a la base de datos del proyecto Margarita del grupo
Italiano GiViTl (Gruppo Italiano per la Valutazione degli inteventi in
Terapia Intensiva).

Aunque la discriminacion fue buena, la calibracion fue pobre. Tanto
la ecuacion general como la del Sur de Europa del area mediterranea
sobreestimé la mortalidad (SMR 0,73 con CI 0,72-0,75 para ambas

ecuaciones) y homogéneamente en todas las clases de riesgo.
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En otro estudio multicéntrico prospectivo realizado en Austria con
2060 pacientes de 22 UCls entre los afos 2007 y 2008, demostraron que
el SAPS-3 original sobreestim6 la mortalidad hospitalaria de los
pacientes de UCIl.  Esta afirmacion fue tanto para la ecuacion general
como para la ecuacion del Oeste de Europa. Por esta razéon se adapto
un modelo especifico para ese pais.

En Corea, se realizé un estudio para validar el SAPS-3 y el SAPS-3
Australiano para la prediccion de la mortalidad en este pais. Concluyeron
que la mortalidad de este pais utilizando el SAPS-3 general y el SAPS-3
Australiano mostraba una buena discriminacion y una modesta
calibracién. No obstante, el modelo Australiano no mejoré la prediccidon
de la mortalidad.

En Tailandia, durante un periodo de 2 afnos se estudiaron 1873
pacientes. Nuevamente el SAPS-3 demostr6 wuna excelente
discriminacion pero una pobre calibracion. Una customizacion de primer
nivel mejord la calibracion y podria ser usado para predecir la mortalidad
y calidad en pacientes con esta UCI o en UCIs con una casuistica
similar. El area bajo la curva ROC fue de 0,933, pero la calibracién con el

test de Hosmer-Lemeshow fue de H=106,7 y C = 101,2 (p<0,001).
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A su vez, este sistema ha sido validado en una poblacion de
pacientes quirurgicos en Brasil, siendo un indicador util de pacientes
criticos.

En Espafia se ha en una sola UCI de Navarra (47) pero aun no se
ha hecho en un estudio multicéntrico de unidades y es conveniente

hacerlo para ver si funciona adecuadamente.
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ll. JUSTIFICACION DE LA HIPOTESIS.

Desde que se desarrollaron los indices pronosticos hace mas de
30 anos en las unidades de Medicina Intensiva, estos sistemas han
evolucionado sustancialmente y mejorado hasta el dia de hoy, lo que es
fundamental para la evaluacion de resultados y la mejoria en la
investigacion clinica.

El analisis de la mortalidad en los enfermos criticos, forma parte
del control de calidad de los Servicios de Medicina Intensiva, y la
actualizacion y mejoria de los instrumentos que evaluan la mortalidad es
un objetivo prioritario, como muestra el gran numero de instrumentos, y
la constante aparicidon de nuevas versiones que actualizan los sistemas
existentes.

Si bien el objetivo de conseguir discriminar el pronéstico individualizado
de todos los pacientes, es lI6gicamente utopico, si hay que intentar que
dia a dia estos instrumentos discriminen mejor entre los pacientes que

sobreviven y los que fallecen.
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A diferencia de los otros sistemas prondsticos, el Simplified Acute
Physiology Score (SAPS-3) incluye ecuaciones estandarizadas que
predecian la mortalidad hospitalaria en siete regiones geograficas
diferentes: Australia, América del Sur y América Central, Este Europa,
Oeste Europa, Norte Europa, Sur Europa, Zona Mediterranea y Norte
América.

Se comprobo, que el tamafio de la muestra para el desarrollo de
algunas ecuaciones fue relativamente pequeno, lo que comprometia la
exactitud pronostica.

Varios paises han comprobado el funcionamiento de este indice:
Australia, Corea, ltalia, Tailandia y Brasil.

En Espafa, un hospital ha publicado los resultados del SAPS-3
pero era necesario un estudio de similares caracteristicas que en otros
paises. El resultado de un solo hospital, a pesar de reflejar el
funcionamiento del indice prondstico en ese centro, no refleja el
funcionamiento del indice en el pais.

Por tanto, el objetivo del presente estudio fue evaluar el
funcionamiento del indice prondstico SAPS-3 en Espafa, evaluando la
discriminacion y calibracion del indice a través de un estudio

multicéntrico.
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La hipdtesis que voy a intentar comprobar en esta tesis es que el

indice pronostico SAPS-3 en Espaia no funciona correctamente.
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lll. OBJETIVOS

1. Evaluar el funcionamiento del sistema SAPS-3 en Espainia.

2. Evaluar la discriminacion del sistema SAPS-3 en nuestro pais.

3. Analizar la calibracion en Espanfa tanto del modelo general como
del modelo especificamente construido para nuestro pais.

4. En el caso de existir una mala calibracion, determinar si infraestima
o sobreestima la mortalidad.

5. Evaluar si la mortalidad en nuestro pais es similar, inferior o
superior a los hospitales de referencia en los que construy¢ el
sistema SAPS-3.

6. Y si existe una mala calibracion, cuantificar la magnitud de las
diferencias entre la mortalidad predicha y la observada, y si

justifican una adaptacion del sistema SAPS-3 a nuestro pais.
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MATERIAL
1.MUESTRA.

Se ha realizado un estudio multricéntrico y de cohortes.

2.HOSPITALES PARTICIPANTES.

Los hospitales participantes fueron Santa Ana Hospital en Motril en
Granada, Hospital Carlos Haya en Malaga, Virgen de las Nieves en
Granada, Fuenlabrada Hospital en Madrid, Infanta Margarita Hospital en
Cabra (Cdérdoba) y el hospital neurotraumatologico de Jaén. El estudio

fue aprobado por el comité ético del Hospital.

3.POBLACION A ESTUDIO

La poblacion analizada esta compuesta por 2171 pacientes.

4.PERIODO DE TIEMPO
Los datos fueron recogidos durante un periodo de 5 afos (2006-
2011). Se siguid a los pacientes durante su ingreso en UCI hasta su

alta del hospital.
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5.SELECCION DE PACIENTES

Seleccidon de pacientes: el muestreo fue consecutivo, incluyéndose
todos los pacientes ingresados durante un periodo de tiempo,
determinado para cada hospital.
En Hospital Carlos Haya, el periodo de tiempo fue desde octubre a
noviembre de 2011.
En Hospital de Santa Ana, Motril, desde Junio de 2006 a octubre de
2007.
En Hospital Virgen de las Nieves (Granada), desde Febrero a Abril de
2006.
Tanto en el Hospital Neurotraumatolégico de Jaén y Hospital de
Cabra, por un periodo de 2 meses durante el afio 2011.

En el Hospital de Fuenlabrada, Madrid, a lo largo del afio 2011.

6.PROTOCOLOS

En cuatro de los hospitales incluidos en el estudio, se utilizé un
protocolo comun, que incluia datos administrativos, edad, estancia en
UCI y hospital, admision, diagndéstico y comorbilidades.
Ademas, recogimos también variables fisioldégicas y datos de

laboratorio en la primera hora previa a su ingreso, en la primera hora
96

Carmen Lopez Caler Validacion externa del sistema pronéstico SAPS-3 en Espana.



MATERIAL Y METODOS

después del ingreso en UCI, y durante las primeras 24 horas, asi
como el resto de variables necesarias para el calculo del sistema
pronostico SAPS-3. Este protocolo a su vez incluia valores para
calcular el valor del indice pronostico SOFA, asi como informacion
sobre la estancia en el ultimo dia en UCI y la mortalidad en UCI y
hospitalaria.

En el Hospital Virgen de las Nieves (Granada), se utilizé un protocolo
diferente, lo que permitié tan solo el calculo del SAPS-3, recogiendo,
en una base de datos, todas las variables necesarias para el calculo
del SAPS-3.

Finalmente, en el Hospital de Fuenlabrada, se utilizé la calculadora
online del SAPS-3.

En el siguiente anexo se muestran el formulario utilizado para el
calculo del indice prondstico SAPS-3, y que se utilizd para la
recoleccion de datos. Los datos se recogieron de modo prospectivo
tras haber comprobado el alta del hospital, o la muerte del paciente.

Los datos necesarios forman parte de las variables que
habitualmente forman parte de la historia clinica.

En el caso de que no se dispusiera del valor de cualquier variable,
se le asigno el valor 0 como si hubiera sido normal.

Apéndice VI. Formulario Sevilla Ampliado.
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7. CALCULADORA ONLINE
Hemos utilizado la calculadora online para el control de calidad en
un grupo aleatorizado de pacientes, comprobando la similitud entre
nuestros valores calculados y los valores de la calculadora online.
Este instrumento ha sido util para comprobar el trabajo normal sobre
la rutina informatica que se ha utilizado para el calculo del SAPS-3 y
la probabilidad de morir.

http://www.saps3.org/resources-downloads/user-

agreement/downloads/
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A B
1 |[SAPS 3 Admission Score
2 |Box|
3 |Age, years <40 (default) v
4 |Length of stay before ICU admission, days <14 (default) v
5 |Intra-hospital location befare ICU admission Operative room (default) v
g |Co-Morbidities
7 Cancer therapy no {default) v
8 Cancer no {default) v
g Haematological cancer no {default) v
10 Chron. HF (NYHA V) no (default) v
11 Cirrhosis no {default) v
12| Jwos o (default) v
13 |Use of major therapeutic options befare ICU admission: Vasoactive drugs no (default) v
14 |Box I
15 (ICU admission: Planned or Unplanned planned (default) L 4
16 |Reason(s) for ICU admission
17 Cardiovascular: All others (default) v
18 Hepatic: All others (default) v
19 Digestive: All others (default) A 4
20 Neurologic: All others (default) A 4
21 |Surgical status at ICU admission scheduled surgery (default) v
22 |Anatomical site of surgery All others (default) v
23 |Acute infection at ICU admission
24 Nosocomial no (default)
25 Respiratory no {default)
26 Box Il
27 |Estimated GCS (lowest), points »=13 (default) v
2g | Total bilirubine (highest) mg/dL (prmoliL) <2 mafdL {<34.2 pmol/L) (default) v
29 |Body temperature {highest), Degrees Celsius =35 (default) v
30 |Creatinine {highest), mg/dL (umol/L) <1.2mgfdL (<106.1 pmoljL) {default) A 4
31 |Heart rate (highest), beats/minute <120 (default) v
32 |Leukocytes (lowest), G/L <15 (default) v
33 |Hydrogen ion concentration (lowest), pH >7.25 (default) v
34 |Plateletes (lowest), G/L >=100 (default) A 4
35 | Systolic blood pressure (lowest), mmHg >=120 {default) v

WDy ri\saps3 <l

Aqui mostramos una visidon mas global de la imagen mostrada

anteriormente.

En el ultimo apartado, se muestra la probabilidad de morir en cada

caso en concreto.

En los pacientes que han reingresado, solo se ha tenido en cuenta

el primer ingreso.

Hemos utilizado la mortalidad en UCI y la mortalidad hospitalaria

de cada episodio. También hemos especificado aquellos pacientes

que hemos ingresado con diagndstico de sindrome coronario agudo.

Carmen Ldpez Caler
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Este tipo de pacientes constituyen un grupo extenso y que hemos
incluido en el estudio pero posteriormente pueden estudiarse de forma

especifica e independiente.

8. PERSONAL
El protocolo, que incluia la informacion necesaria, fue recogido por
personal entrenado de los hospitales participantes (médicos

especialistas, residentes y enfermeros).

9. ANALISIS ESTADISTICO.

Los datos se expresan como media + desviacion estandar de la
media para las variables cuantitativas. En las variables cualitativas se
da el valor de las frecuencias absolutas y relativas de cada una de las
categorias de la variable.

Para la comparaciéon de proporciones se utilizo la X2,

Se considerd que existia significacion estadistica cuando el error
alfa era menor del 0.05.

El analisis de la mortalidad observada y su comparacion con la
mortalidad predecible, se realizé segun el sistema SAPS-3 y tras

aplicar el sistema de ecuaciones que permiten asignarle a cada
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individuo una probabilidad de fallecer, como se describio
detalladamente en un apartado previo de este capitulo.

El estudio multivariante se realizé con Regresion Logistica, para
identificar aquellos factores que pueden explicar de modo conjunto la
evolucion del paciente, que han utilizado bastantes autores para este
tipo de estudios, y que esta aceptado como util en estos enfermos y
en el caso en que las Vvariables independientes estén
interrelacionadas entre ellas. Se uso la significacion estadistica menor
de 0.05 para incluir una variable en el modelo. Se utilizé el paquete
estadistico PSPP y el programa estadistico R. La base de datos se
introdujo en PSPP.

Para la cuantificacién de la capacidad discriminativa de un modelo

predictivo se utilizé la curva ROC (Receiver Opoerating Characteristic) y

el area bajo dicha curva. La curva ROC se construye con los valores de

sensibilidad y especificidad en diversos puntos, dependiendo de los

diferentes valores que pueden adoptar las variables.

9.1. ANALISIS DE CALIBRACION.
A-TEST DE HOSMER-LEMESHOW.
Para evaluar la calibracion la ecuacion del SAPS-3, aplicamos el

test de Hosmer-Lemeshow.
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El Test de Hosmer y Lemeshow es un test de bondad de ajuste de

unos datos a un modelo de Regresion Logistica.
Un Test de bondad de ajuste, en general, lo que hace es comprobar si
el modelo propuesto puede explicar lo que se observa. Es un Test
donde se evalua la diferencia entre lo observado en los datos que
tenemos de la realidad y lo esperado bajo el modelo.

El Test basicamente consiste en dividir la muestra en grupos de
pacientes segun la probabilidad de fallecer predicha por el modelo y
compararlo con la mortalidad.

Normalmente se realizan diez grupos y si no hay muestra suficiente
se reduce el numero de grupos.

La forma mas habitual es dividir en intervalos de modo que el
primer intervalo incluya los pacientes con probabilidad de fallecer
inferior a 0,10. El segundo grupo los pacientes con probabilidad de
fallecer mayor de 0,10 y menor de 0,20 y asi sucesivamente, siendo el
ultimo grupo, todos los pacientes con probabilidad de fallecer superior
a 0,90.

Se calcula el numero de pacientes que se espera que fallezcan en
cada intervalo y se comparan con los fallecidos realmente. Y se

estudian las diferencias con un test similar al X.
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Se trata de calcular para cada observacion del conjunto de datos
las probabilidades de la variable dependiente que predice el modelo,
agruparlas y calcular, a partir de ellas, las frecuencias esperadas y
compararlas con las observadas mediante la prueba X2
Posteriormente, el valor obtenido se compara con el valor en la tabla
de X2 con un numero de grados de libertad igual al nimero de
intervalos menos “2”.

Si el valor obtenido es superior al valor de la tabla de X?, entonces
p < 0,05, y la mortalidad es diferente a lo predicho por el modelo
estudiado, con lo cual, el sistema no funciona correctamente.

Si el valor es inferior al valor de X?, entonces p > 0,05 y no hay

diferencias entre lo predicho por el modelo estudiado y lo observado.

B- SMR. RAZON ESTANDARIZADA DE MORTALIDAD.

La SMR (Standardized Mortality Ratio) es el cociente entre la
mortalidad observada y esperada, y esta disefiado para evaluar la
calibracién de un sistema prondstico. La formula es:

Muertes Observadas
SMR =

Muertes Esperadas

La SMR fue calculada como la relacion entre el nimero de muertes

observadas y esperadas.
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Un SMR de 1 significa no diferencia entre el numero de resultados
en la muestra de la poblacion y los que deberian ser esperados en la
poblacidn estandar. El intervalo de confianza (IC) en este caso se
calcularia como:

[C =SMR + 1,96 x Error Standard de SMR.

El error estandar de SMR nos va a medir el error aleatorio en un

dato concreto, en este caso la SMR. La férmula para su calculo es:

Si el intervalo de confianza de la SMR no incluye el valor “17,

entonces la calibracion del sistema es deficiente.

2- DISCRIMINACION

La discriminacion fue evaluada utilizando el area bajo la curva ROC
(Receiver Operating Characteristics).

Las curvas ROC son curvas en las que se presenta la sensibilidad
en funcién de los falsos positivos (complementario de la especificidad)

para distintos puntos de corte.
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Curva ROC

0.8 -

0.4 -

Sensibilidad

0.2 -

0 T T T T 1

0 02 04 06 08 1
1-Especificidad

Informacion contenida en la curva:

- Si la prueba fuera perfecta, el area bajo la curva ROC seria 1.
- Si la prueba fuera inutil: el area bajo la curva ROC seria 0,5.

- Las pruebas habituales tienen curvas intermedias.

Tipos de curvas ROC

Sensibilidad

D 1 T T
. 0.2 1 -Esdpeciﬁ c?dead 08 1

T 1

* Se acepta que inferior a 0,6 es una mala discriminacion.

* Entre 0,6 y 0,7, la discriminacion seria deficiente.
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* Entre 0,7 y 0,8 la discriminacion seria aceptable.
* Entre 0,8 y 0,9 la discriminacion seria buena.

* Mayor de 0,9 la discriminacidn seria muy buena.

En consecuencia, las curvas ROC son utiles para:
- Conocer el rendimiento global de una prueba. Area bajo la curva.
- Comparar dos pruebas o dos puntos de corte. Comparacion de dos
curvas o de dos puntos sobre una curva.

- Elegir el punto de corte apropiado para un determinado paciente.

10. SOPORTE INFORMATICO
Se cred una base de datos en PSPP en la que se introducian con
detalle los datos obtenidos en el formulario que se registraron para

cada paciente.
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METODOS
Los indices prondsticos son de utilidad porque cuantifican la
gravedad de los pacientes, son necesarios para el control de calidad,
controlan el sesgo de confusion en los estudios de cohortes y casos

control. Sin indices pronosticos, es muy dificil la investigacion.

1- INDICE PRONOSTICO SAPS-3.
Conceptualmente, el indice pronéstico SAPS-3 comprende las

siguientes partes.

ADMISSION SCORE, datos de admisidn, representados por la
suma aritmética de los 3 siguientes apartados.

- Box 1: qué sabemos de las caracteristicas del paciente antes
de su ingreso en UCI: edad, estado de salud previo,
comorbilidades, localizacién previa a su ingreso en UCI, y
tratamiento previo.

- Box 2: lo que sabemos sobre la razén o motivo por el que el
paciente ingresa en UCI: motivo de ingreso, admision urgente

0 programada, situacion quirurgica o infeccién a la admision.
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- Box 3: lo que sabemos sobre la presencia o grado de
desequilibrio a su ingreso en UCI (1 hora antes y después de

la admision).

PROBABILITY OF DEATH: la probabilidad de morir durante un
periodo de tiempo estipulado, que en caso del SAPS-3 fue la

estancia hospitalaria.

Teniendo como objetivo no solo el resultado individual sino la
efectividad de las practicas clinicas en UCI. Se centr6 el modelo en
los datos disponibles en la admisién en UCI y en un periodo corto de
tiempo a partir de ahi.

Este modelo es completamente abierto y disponible de forma
gratuita para uso directo o indirecto en la comunidad cientifica.

Se ha publicado en Journal of Critical Care la mortalidad del SAPS-

3 alos 28 dias.
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DESCRIPCION DE VARIABLES.
Box 1: Datos previos al ingreso.
Edad del enfermo (afios):
Menor de 40.
De 40 a 59.
De 60 a 69.
De 70 a 79.
80 o mayor.
Duracion del ingreso previo al ingreso en UCI.
Menor de 14 dias.
De 14 a 27.
28 0 mas.
Lugar del ingreso previo a la UCI (Quiréfano, urgencias, otras UCI,
otro hospital)
¢ Estaba el enfermo en tratamiento oncolégico? (Si o No).
¢ Padece el enfermo cancer? (Si o No)
¢ Padece el enfermo cancer hematoldgico? (Si o No)
¢ Padece el enfermo insuficiencia cardiaca crénica? (Si o No)
¢ Padece el enfermo cirrosis hepatica? (Si o No)
¢ Padece el enfermo SIDA? (Si o No)

¢ Estaba el enfermo tratado con drogas vasoactivas? (Si o No)
109

Carmen Lopez Caler Validacion externa del sistema pronéstico SAPS-3 en Espania.



MATERIAL Y METODOS

Box 2: Datos sobre la circunstancia del ingreso.

- Tipo de ingreso (programado, urgente)

- Ingreso por patologia cardiovascular (arritmia, shock hipovolémico,
shock séptico, anafilactico, mixto o indefinido)

- Ingreso por patologia hepatica (fallo hepatico)

- Ingreso por patologia digestiva (abdomen agudo, pancreatitis
grave)

- Ingreso por patologia neurolégica (convulsiones, bajo nivel de
conciencia, delirio, agitacion, déficit neurologico focal, efecto masa
intracraneal)

- ¢ Es quiruargico? (No quirurgico, cirugia programada, cirugia
urgente)

- Localizacion de la cirugia

Trasplante (higado, riidn, pancreas, mixto)

- Trauma
- Cirugia cardiaca (by-pass coronario, reemplazo valvular)
- Neurocirugia en ictus agudo
- Todas las demas cirugias
- Infeccidon nosocomial (Si o No)

- Infeccion respiratoria al ingreso (Si 0 No)
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Box 3: Datos sobre la situacion fisiolodgica tras la primera hora de
estancia en UCI.
Puntuacion escala Glasgow minima
3-4 puntos
5 puntos
6 puntos
7-12 puntos
13 puntos o mayor
Bilirrubina total maxima:
Menor de 2 mg/dL
De 2 a 5,9 mg/dL
= de 6 mg/dL
Temperatura maxima (mayor de 35°C o < de 35°C)
Creatinina sérica maxima:
Menor de 1,2 mg/dL
De 1,2 a 1,99 mg/dL
De 2 a 3,49 mg/dL
= de 3,5 mg/dL
Frecuencia cardiaca maxima
Menor de 120 Ipm

De 120 a 159 Ipm
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= de 160 Ipm
Maximo numero de leucocitos (menor de 15000/mm?3 o =
15000/mm?)
PH minimo (< de 7,25 o > de 7,25)
Minimo numero de plaquetas:
Menos de 20.000/mm?
De 20.000 a 49.999/mm?
De 50.000 a 99.999/mm?
>100.000/mm?3
- Tension arterial sistélica minima:
Menor de 40 mm Hg
De 40 a 69 mm Hg
De 70 a 119 mm Hg
= de 120 mm Hg
Oxigenacion
PaO2/FiO2 < 100 y ventilacidn mecanica
Pa02/FiO2 = 100 y ventilacion mecanica
PaO2/FiO2 < 60 sin ventilacion mecanica

Pa02 = 60 sin ventilacion mecanica

112

Carmen Lopez Caler Validacion externa del sistema pronéstico SAPS-3 en Espana.



MATERIAL Y METODOS

2- MORTALIDAD PREDECIBLE SEGUN EL iNDICE PRONOSTICO

SAPS-3.

El sistema SAPS-3, ademas de clasificar a los pacientes segun la
gravedad, permite el calculo de la mortalidad esperada. Para ello una
vez obtenida la puntuacion, cada sistema prondstico tiene su propia
ecuacion de regresion logistica. Algunos no la dan porque tienen
patente, como el APACHE Ill, aunque la versién espaiola si esta a
disposicion de todos los investigadores que lo deseen a través de la

SEMICYUC, propietaria actual de los derechos de esta ecuacion.

2.1 ECUACION GENERAL.

En caso de la ecuacion General del SAPS-3, quedaria como:

logit =-32.6659 + In (SAPS-3 score + 20.5958) x 7.3068

En la regresion logistica, la variable logit

logit=In R/(1-R)
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, donde R seria la probabilidad de fallecer.

Para facilitar la compresion igualaré el segundo término de la

igualdad previa alaletra T.

T = -23.8501 + In (SAPS-3 score + 5.5708) x 5.5709

, entonces:

T=In(R/1-R)

En el siguiente paso se quitan los logaritmos neperianos:

Exponencial (T) =R /1-R

Y se iguala Exponencial de “T” a una nueva letra que voy a llamar
“H”, para facilitar la comprension, y que en realidad es la exponencial
de la cantidad que obtuvimos al aplicar la formula que referi al

principio.

Segun lo dicho:

H=R/(1-R)
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Ahora voy a continuar con los pasos necesarios para calcular “R”,
que es la mortalidad esperada. Para ello se pasa el denominador (1-

R), multiplicando al otro término y obtenemos:

R=H*(1-R) R=(Hx1)-(HxR).

YconHx1=H

R=H - (R*H)

Se pasa R*H al otro término y obtenemos:

R+ (R*H) = H

En el siguiente paso, sacando factor comun, se puede transformar

la expresion previa en:

R*(1+H)=H

Y por ultimo de la expresion previa se puede deducir:

R=H/(1+H)
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Siendo “R” la mortalidad esperada de ese paciente en
particular, y “H” es la exponencial en base neperiana del segundo
término de la ecuacion matematica que publicé Moreno et all en el
articulo del SAPS-3. En concreto se muestra nuevamente el valor
de T, para mayor claridad.

T = -23.8501 + In (SAPS-3 score + 5.5708) x 5.5709

Siguiendo estos calculos, asignamos a cada paciente la
probabilidad de fallecer, y calculamos la media de fallecer en el

hospital de todos los pacientes.

2.2 ECUACION DEL AREA MEDITERRANEA (NUESTRA AREA
GEOGRAFICA).

Al igual que hemos visto para la ecuacion general, se
realizan los calculos para la ecuacion de nuestra area geografica

con la féormula:

Logit =-23.8501 + In (SAPS-3 score + 5.5708) x 5.5709
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Y calculamos la probabilidad de fallecer para cada paciente y

la media de fallecer hospitalaria.
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1- DESCRIPCION DE LA POBLACION.

La muestra incluida en nuestro estudio esta compuesta por 2171
pacientes que ingresaron en las diferentes Unidades de Cuidados
Intensivos en los periodos descritos anteriormente.

El estudio se ha llevado a cabo en diferentes UCIs en varios
hospitales espafnoles. En Motril, Hospital de Santa Ana, con una
aportacién de 568 pacientes, en Malaga, Hospital Carlos Haya (550
pacientes), en Granada, Hospital Virgen de Las Nieves (469
pacientes) y en Madrid, Hospital de Fuenlabrada (433 pacientes).
También participaron los Hospitales Infanta Margarita de Cabra con
98 pacientes y Neurotraumatologico de Jaén con 61 pacientes.

El estudio fue aprobado por el comité ético de los centros
participantes.

Se seleccionaron todos los pacientes ingresados de forma
consecutiva durante un periodo, que fue diferente en funcién de cada
hospital. El minimo periodo para participar fueron 2 meses.

Descripcion del periodo: de Enero a Abril de 2006 en Hospital
Virgen de las Nieves, durante todo el afio 2011 en Hospital de
Fuenlabrada, de Junio de 2006 a Octubre de 2007 en Hospital de

Santa Ana, 2 meses durante el afio 2011 en Hospital
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Neurotraumatologico del Jaén, Carlos Haya, y Hospital Infanta
Margarita.

La mortalidad en UCI fue del 11,6 % y la mortalidad hospitalaria
16,03%. La mediana de la estancia es de 2 dias, con una amplitud
intercuartilica entre el percentil 75 y presentir 25 de 3 dias.

Seguidamente mostramos la estadistica descriptiva mas importante

de la poblacion.

1.1. EDAD

La edad media de los pacientes ingresados fue 61,4 £ 16,09 afnos.
Para una mas clara exposicion, mostramos la edad de los pacientes
de nuestra muestra dividida en diferentes grupos de edad. En el
primer grupo, los pacientes con edad menor o igual de 45 anos, un
segundo grupo, con edades entre 45 y 65 afnos., un tercero entre 66 y
75 afos y el ultimo, mayor o igual de 76 afnos. En la siguiente tabla
se muestra las frecuencias absolutas y relativas de los individuos en
los diferentes grupos de edad. Asi vemos, que de 45 afios 0 menos
hay 367 pacientes, lo que representa el 17 % de la muestra, de 45 a

64 anos, 801 pacientes, el mayor grupo, con el 37 % de la muestra.
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De 66 a 74 anos, 532 pacientes, lo que supone el 24 % del total, y

mayor o igual de 76 afos 471, siendo el 22 % de la muestra.

Tabla 2

Grupos Frecuencia absoluta Frecuencia relativa
< 45 afios 367 17%

45-65 anos 801 37%

55-75 afios 532 24%

> 76 afnos 471 22%

Total 2171 100%

Seguidamente mostramos graficamente los individuos segun los

grupos de edad de edad referidos previamente.

EDAD POR GRUPOS (%)

37
24
'

<45 afios (n367) 45-65 afios (n801) 65-75 afios (n532) = 76 anos (n471)
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1.2. ESTANCIA

Algunos hospitales nos aportan los datos sobre la estancia en UCI,
concretamente en 2080 pacientes. Seguidamente se muestran los
datos referentes a la estancia de los hospitales que aportan este dato.

La media es 4,1 + 7,54 dias.

Al no ser una muestra con una distribucion normal, en el caso de la
estancia consideramos la mediana como estadistico descriptivo, con
un valor de 2 dias, y una amplitud intercuartilica entre el percentil 75y
percentil 25 de 3 dias respectivamente.

Tal como hicimos con la edad, recodificamos la estancia en grupos.

Debido al gran porcentaje de pacientes en el primer grupo (menos
de 7 dias) realizamos una divisién en dos grupos: de 0 a 3 dias y de 4
a 7 dias.

El grupo de 0 a 3 dias son 1258 pacientes. Dentro de este grupo
los pacientes que ingresan 2 dias 0 menos son el mayor porcentaje
(1017).

Los pacientes que ingresan de 4 a 7 dias son 557.

Grupo 0: pacientes ingresados 7 dias 0 menos.

Grupo 1: pacientes ingresados de 7 a 15 dias.
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GrupoZ2: pacientes ingresados de 15 a 30 dias.

Grupo 3: pacientes ingresados mas de 30 dias.

En la siguiente tabla se muestra numero y porcentaje de pacientes

ingresados en cada grupo.

Tabla 3
Grupos Frecuencia absoluta Frecuencia relativa
< 7 dias 1574 89,60%
7-15 dias 107 6,10%
15-30 dias 54 1,20%
= 30 dias 21 3,07%
Total 1756 100%
Tabla 4
Grupos Frecuencia absoluta Frecuencia relativa
0 dias 300 19,06%
1 dia 352 22,36%
2 dias 365 23,19%
3 dias 241 15,31%

Carmen Ldpez Caler
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4 dias 160 10,17%
5 dias 75 4,76%

6 dias 42 2,67%

7 dias 39 2,48%
Total 1574 100,00%

' 3,07%

H < 7 dias
m 7-15 dias
M 15-30 dias

M > 30 dias

1.3. TIPO DE PATOLOGIA AL INGRESO
Hemos dividido a los pacientes en tres tipos segun su patologia al

ingreso en UCI:
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a. Pacientes médicos, que ha supuesto un total de 1363, lo que
supone un 62,8 %.

b. Pacientes ingresados por cirugia electiva: 603 (27.8 %).

c. Pacientes ingresados por cirugia urgente: 205 (9,4 %).

El tipo de patologia de los pacientes en cada hospital se muestra en la

tabla 5.
Tabla 5
TIPO DE PACIENTE N PORCENTAJE
MEDICO 1363 62,8
CIRUGIA
603 27,8
PROGRAMADA
CIRUGIA URGENTE 205 9,4
TOTAL 2171 100

TIPOLOGIA DE PACIENTES AL
INGRESO (%)

MEDICO CIRUGIA ELECTIVA CIRUGIA URGENTE
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1.4. GRUPO ESPECIAL: CARDIOLOGICOS Y NO CARDIOLOGICOS.
Un subgrupo de los pacientes médicos y que vamos a tratar de

forma separada son aquellos que presentan cardiopatia isquémica.
Del total de pacientes ingresados, 489 (22,5 %) eran pacientes
ingresados con diagnostico de cardiopatia isquémica, tanto sindrome
coronario agudo con elevacion del segmento ST (SCACEST) como
sindrome coronario agudo sin elevacion del ST (SCASEST). El resto,

1682 (77,5 %), eran pacientes no coronarios.

CARDIOPATIA ISQUEMICA (%)

77,50

22,50

CORONARIOS NO CORONARIOS
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TIPO DE SINDROME CORONARIO
(%)

48,00

SCACEST SCASEST

La mortalidad hospitalaria de los pacientes de los 489 pacientes
con cardiopatia isquémica fue 8,18 %, y la mortalidad predicha por la
ecuacion general fue 12,45 %, mientras que por el modelo SAPS-3
del sur de Europa 13,17 %.

De los pacientes con cardiopatia isquémica, el 48 % tenia como

diagndstico SCACEST y el 52 % SCASEST.

1.5. PROCEDENCIA.

Segun la procedencia previa a su ingreso, dividimos a los
pacientes en 5 grupos:

Grupo 1: aquellos pacientes derivados de Urgencias, que supone
un 49,3 %
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Grupo 2: pacientes procedentes de planta de hospitalizacion, el
28,6 %.

Grupo 3: pacientes procedentes de quiréfano, un 14,3 %.

Grupo 4: pacientes procedentes de Reanimacién, un 3 %.

Grupo 5: pacientes procedentes de otro Hospital, un 4,8 %.

PROCEDENCIA (%)

49,30
14,30

I ]
- 4,80
3,00
mess

URGENCIAS HOSPITALIZACION  QUIROFANO REANIMACION  OTRO HOSPITAL

1.6. SAPS-3.
El valor del SAPS-3 obtuvo un valor medio de 46.29 + 14.34
puntos, lo que sugiere una gravedad moderada en cuanto al tipo de

pacientes que ingresan en UCI.
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Para verlo mas claramente, recodificamos la variable SAPS-3 en 3
categorias. La primera engloba valores de este indice de < 40 puntos;
la segunda engloba valores de SAPS-3 de 41 a 55 puntos y la

tercera, valores por encima de 56 puntos.

= 0 cuando el valor del SAPS-3 es < 40 puntos.
= 1 cuando el valor SAPS-3 es de 41 a 55 puntos.

= 2 cuando el valor SAPS-3 ES = 56 puntos.

Tabla 6

Numero Porcentaje
< 40 puntos 792 36,5
41-55 puntos 891 41
> 56 puntos 488 22,5
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PUNTUACION SAPS-3 (%)

<40 PUNTOS 41-55 PUNTOS > 56 PUNTOS
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2. ESTUDIO UNIVARIANTE: RELACION DE VARIABLES CON
MORTALIDAD HOSPITALARIA
2.1. EDAD
La edad media de los pacientes ingresados fue 61,4 + 16,093
afos. La edad de los paciente que sobrevivieron fue menor que la
edad de los pacientes que fallecidos: 59,98+16,13 afios versus 68,86
+ 13,63 afos (p<0.001).
En la siguiente figura se muestra graficamente las diferencias de

edad entre vivos y fallecidos.

EDAD (ANOS)

VIVOS MUERTOS
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EDAD RECODIFICADA.

Tal como hicimos previamente recodificamos la variable edad en 4
grupos para ver mas claramente la relacion entre la edad vy
mortalidad.

En el primer grupo, los pacientes con edad menor o igual de 45
anos. En el segundo grupo, edades comprendidas entre 45 y 65 afos.
En el grupo 3 edades entre 66 y 75 afnos y en el ultimo grupo edad
mayor o igual de 76 anos.

En la siguiente tabla se muestra la relacion de la mortalidad con la
edad recodificada en los grupos descritos. Como podemos observar,
al incrementar la edad, se incrementa la mortalidad. Asi observamos
que en los pacientes 45 afios o menos la mortalidad es del 6%
incrementandose hasta un 36.2 % en los de 76 afios 0 mas.

El estadistico x* presenta un valor de 82.23 con 3 grados de
libertad, siendo la diferencia estadisticamente significativa, con

p<0.01.

Carmen Ldpez Caler Validacién externa del sistema prondstico SAPS-3 en Espana.
132



RESULTADOS

Tabla 7

VIVOS MUERTOS TOTAL
Grupos N (%) N (%) N
<45 Afos 19% 6% 367
45- 65 afios 38.6 % 27.9 % 801
66-75 afnos 23.5% 29.9 % 532
> 76 anos 18.9 % 36.2 % 471

En el siguiente grafico mostramos una representacion grafica de la

mortalidad en estos grupos de edad.

MORTALIDAD POR GRUPQOS (%)

36,20
29,90
27,90
= l I
< 45 ANOS 45-65 ANOS 65-75 ANOS > 76 ANOS
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2.2. ESTANCIA
Estancia de vivos vs muertos.
Se estudio la estancia en un total de 2080 pacientes, cuyos datos
fueron aportados por algunos de los hospitales incluidos en el estudio.
La estancia media de los pacientes vivos fue 3,7 dias, para un total
de 1845 pacientes, y para los muertos 7,3 dias, para un total de 235

pacientes.

ESTANCIA (DIAS)

3,70

VIVOS (1845) MUERTOS (235)

En la siguiente tabla se muestra la relacion de la mortalidad con la
estancia recodificada en los grupos descritos. Como podemos
observar, al incrementar la estancia, se incrementa la mortalidad. Asi

observamos que en los pacientes ingresados 7 dias o0 menos, la
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mortalidad es del 13.5 % incrementandose hasta un 46.2 % en los
ingresados 30 dias o mas.
El estadistico x* presenta un valor de 59,47 con 3 grados de

libertad, siendo la diferencia estadisticamente significativa, con

p<0.01.
Tabla 8
VIVOS MUERTOS TOTAL
Grupos N (%) N (%) N
<7 dias 86.5 % 13.5 % 1574
7 a 15 dias 73.3 % 26.7 % 107
15 a 30 dias 70.1 % 29.9 % 54
= 30 dias 53.8 % 46.2 % 21
MORTALIDAD SEGUN ESTANCIA (%)
46,20
29,90
26...
B . l
<7 DIAS 7 A 15 DIAS 15 A 30 DIAS > 30 DIAS
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2.3. PROCEDENCIA.
Segun la procedencia previa a su ingreso, dividimos a los

pacientes en 5 grupos:

Grupo 1: aquellos pacientes derivados de Urgencias, que
presentan una mortalidad de 22.4 %.

Grupo 2: pacientes procedentes de planta de hospitalizacion, cuya
mortalidad es de 19.9 %.

Grupo 3: pacientes procedentes de quiréfano, con una mortalidad
de 6.8 %.

Grupo 4: pacientes procedentes de Reanimacion, con una
mortalidad de 12.9 %.

Grupo 5. pacientes procedentes de otro Hospital, con una

mortalidad de 40,8 %.
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PROCEDENCIA (%) 40,80

22,40 19,90

12,90
- .

URGENCIAS HOSPITALIZACION  QUIROFANO REANIMACION  OTRO HOSPITAL

2.4. TIPO DE PATOLOGIA.

Hemos dividido a los pacientes en tres tipos segun su patologia al
ingreso en UCI:

a. Pacientes médicos, que ha supuesto un total de 1363, lo que
supone un 62,8 %. De ellos mueren 264, lo que supone un 19,4 %.

b. Pacientes ingresados por cirugia electiva suponen un total de
603 (27.8 %). De ellos fallecen 39 (6,5 %).

c. Del total de pacientes ingresados por cirugia urgente lo hacen

205 (9,4 %), de los cuales 45 (22 %) fallecen.
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El estadistico x* presenta un valor de 57,59 con 2 grados de libertad,

siendo la diferencia estadisticamente significativa, con p<0.01.

Tabla 9

VIVOS MUERTOS TOTAL
Grupos N (%) N (%) N
Médicos 80,6 19,4 1363
Cirugia Electiva 93,5 6,5 603
Cirugia Urgente 78 22 205

MORTALIDAD POR PATOLOGIA (%)

MEDICOS CIRUGIA ELECTIVA CIRUGIA URGENTE
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Observamos que el grupo que mayor mortalidad presenta es el
grupo de pacientes que ingresan por Cirugia Urgente. Llama la
atencion la baja mortalidad de los pacientes que ingresan por cirugia

programada.

2.5. SAPS-3
El valor del SAPS-3 obtuvo una media de 46,29 *+ 14,34 puntos. La
mortalidad hospitalaria segun SAPS3 fue 16,03 %, como habiamos
dicho previamente.
La media del SAPS-3 para los vivos es de 43,23 £ 12,05 puntos, y

para los muertos, esta media es de 62,3 £ 14,72 puntos.

PUNTUACION SAPS-3 Y MORTALIDAD

62,30

VIVOS (1845) MUERTOS (235)
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RECODIFICACION DE SAPS-3 EN GRUPOS Y MORTALIDAD

Para verlo mas claramente, recodificamos la variable SAPS-3 en 3
categorias. La primera engloba valores de este indice de < 40 puntos;
la segunda engloba valores de SAPS-3 de 41 a 55 puntos y la tercera,

valores por encima de 56 puntos.

= (0 cuando el valor del SAPS-3 es < 40 puntos.
= 1 cuando el valor SAPS-3 es de 41 a 55 puntos.

» 2 cuando el valor SAPS-3 ES = 56 puntos.

En la siguiente tabla se muestran la relacion del valor del indice
pronostico SAPS-3 con la mortalidad de los grupos descritos. Asi
observamos que en al aumentar la gravedad medida por este indice
prondstico, se incrementa la mortalidad.

En los pacientes del primer grupo, con SAPS-3 < 40 puntos, la
mortalidad es del 3.2 %, incrementandose hasta un 49.4 % en los que
tienen un valor de 49.4 %. El estadistico x* presenta un valor 531,734
con 2 grados de libertad, siendo la diferencia estadisticamente

significativa y con p < 0,001.
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Tabla 10

Frecuencia Vivos Muertos
< 40 puntos 792 (36,5 %) 96,80% 3,20%
41-55 puntos 891 (41 %) 90,80% 9,20%
= 56 puntos 488 (22,5 %) 50,60% 49.,40%

RELACION ENTRE SAPS-3 Y MORTALIDAD (%)

49,40

9,20
3,20

<40 PUNTOS 41-55 PUNTOS > 56 PUNTOS

El valor del estadistico x?en este caso es de 531,734, con 2 grados

de libertad y p < 0,01. Se mueren mas los pacientes del grupo de 41 a
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55 puntos, con un score de gravedad mas alto y sobreviven mas los
pacientes con un score de gravedad mas bajo, pertenecientes al

grupo de < 40 puntos.
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3. ANALISIS DEL MODELO SAPS-3

3.1. MORTALIDAD ESPERADA Y OBSERVADA PARA SAPS-3

SEGUN LA ECUACION GENERAL.

Realizando los calculos que vimos en material y métodos y que
permiten asignar a cada paciente la probabilidad de fallecer en
funcién del valor del score SAPS-3, hemos calculado la probabilidad
de fallecer de cada paciente y la probabilidad media de todos los
enfermos.

Resumimos brevemente lo que expusimos en Material y métodos.

El sistema SAPS-3, ademas de clasificar a los pacientes segun la
gravedad, permite el calculo de la mortalidad esperada. Para ello una
vez obtenida la puntuacion, cada sistema prondstico tiene su propia
ecuacion de regresion logistica. Algunos no la dan porque tienen
patente, como el APACHE Ill, aunque la version espafiola si esta a
disposicién de todos los investigadores que lo deseen a través de la

SEMICYUC, propietaria actual de los derechos de esta ecuacion.
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ECUACION GENERAL.

En caso de la ecuacion General del SAPS-3, quedaria como:

logit = -32.6659 + In (SAPS-3 score + 20.5958) x 7.3068

En la regresion logistica, la variable logit

logit = In R/(1-R)

, donde R seria la probabilidad de fallecer.

Para facilitar la compresion igualaré el segundo término de la

igualdad previa alaletra T.

T = -23.8501 + In (SAPS-3 score + 5.5708) x 5.5709

, entonces:

T=In(R/1-R)
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En el siguiente paso se quitan los logaritmos neperianos:

Exponencial (T) =R/ 1-R

Y se iguala Exponencial de “T” a una nueva letra que voy a llamar
“H”, para facilitar la comprension, y que en realidad es la exponencial
de la cantidad que obtuvimos al aplicar la formula que referi al

principio.

Segun lo dicho:

H=R/(1-R)

Ahora voy a continuar con los pasos necesarios para calcular “R”,
que es la mortalidad esperada. Para ello se pasa el denominador (1-

R), multiplicando al otro término y obtenemos:

R=H*(1-R) R=(Hx1)-(HxR).

YconHx1=H

R =H - (R*H)

Se pasa R*H al otro término y obtenemos:
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R+ (R*H) =H

En el siguiente paso, sacando factor comun, se puede transformar

la expresion previa en:

R*(1+H)=H

Y por ultimo de la expresion previa se puede deducir:

R=H/(1+H

Siendo “R” la mortalidad esperada de ese paciente en
particular, y “H” es la exponencial en base neperiana del segundo
término de la ecuacion matematica que publico Moreno et all en el
articulo del SAPS-3. En concreto se muestra nuevamente el valor
de T, para mayor claridad.

T = -23.8501 + In (SAPS-3 score + 5.5708) x 5.5709
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Siguiendo estos calculos, asignamos a cada paciente la
probabilidad de fallecer, y calculamos la media de fallecer en el

hospital de todos los pacientes.

ECUACION DEL AREA MEDITERRANEA (NUESTRA AREA
GEOGRAFICA).

Al igual que hemos visto para la ecuacion general, se
realizan los calculos para la ecuacion de nuestra area geografica

con la formula:

Logit =-23.8501 + In (SAPS-3 score + 5.5708) x 5.5709

Y calculamos la probabilidad de fallecer para cada paciente y

la media de fallecer hospitalaria.

DISCRIMINACION:
Es la capacidad que tiene una prueba diagnostica de
diferenciar entre vivos y muertos. EI mismo razonamiento lo

aplicamos a los modelos predictivos de mortalidad.
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Recorriendo todo el rango de valores posibles de los puntos
de corte (puntos diagndsticos) obtendremos una serie de pares
Sensibilidad-Especificidad que definiran cada prueba diagndstica.

Se define el punto 6ptimo diagndstico como el que tiene el
mejor par Sensibilidad- especificidad.

La representacion grafica de todos estos puntos define la curva ROC. Se
utiliza el par Sensibilidad — (1-Especificidad) para su representacion
grafica.

Por tanto, la discriminacion del SAPS-3 con respecto a la mortalidad la
testaremos mediante el area bajo la curva ROC (Receiver Operating
Characteristics curve), que en caso de la ecuacion general, tuvo un valor
de 0,845 (0,821-0,869).

Los valores del area bajo la curva ROC oscilan entre 0.5 y 1, siendo 1 la

discriminacion perfecta entre vivos y muertos.

Se acepta que inferior a 0,6 es una mala discriminacion.
e Entre 0,6 y 0,7, la discriminacion seria deficiente.

e Entre 0,7 y 0,8 la discriminacion seria aceptable.

e Entre 0,8 y 0,9 la discriminacion seria buena.

e Mayor de 0,9 la discriminacion seria muy buena.
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Como vemos el modelo SAPS-3 tiene una buena discriminacion.

0.8+

0.6+

0.4 |

O.Z—l

Representacion grafica de la Discriminacion del modelo SAPS-3 general

evaluada con el area bajo la cuerva ROC

ANALISIS DE CALIBRACION

La calibracion es el analisis del acuerdo entre la mortalidad
observada y esperada. El analisis de la calibracion se realiza por

una doble via, evaluacion de la SMR o razon estandarizada de
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mortalidad y analisis con el Test de Hospmer-Leshow del acuerdo

entre la mortalidad predicha observada

1. RAZON DE MORTALIDAD ESTANDARIZADA (RME O SMR EN
INGLES)
Numero de casos de muertes observados dividido entre el

numero de casos esperados

n? casos observados
SMR =

n? casos esperados

Una SMR de “1” nos dice que la mortalidad observada es
exactamente igual a la predicha, si es superior a “1” es que la
mortalidad observada es mayor a la predicha y lo contrario para
valores inferiores a “1”.

La SMR para la ecuacion general fue 0.89 por la ecuacion
General.

Calculamos el intervalo de confianza para la SMR
observando que es (0.80-0.98).

Como podemos observar el intervalo de confianza no incluye

al “1” siendo valores inferiores a “1”, lo que nos habla de que con
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una probabilidad superior al 95%, la mortalidad observada en los

hospitales estudiados es inferior a la predicha.

SMR 0.88

PREDICHA OBSERVADA

2. TEST DE HOSMER-LEMESHOW
Ademas del analisis realizado con la razon estandarizada de
mortalidad sobre el acuerdo entre la mortalidad observada y
predicha, también hemos realizado un segundo analisis que se

utiliza habitualmente para analizar el acuerdo entre la mortalidad
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esperada y observada. Estamos hablando del Test de Hosmer-
Lemeshow.

El grado de acuerdo entre la mortalidad observada y predicha
fue analizada con el test de Hosmer-Lemeshow. Para su
realizacidn, la poblacion fue dividida en 10 grupos: el primero de
ellos fue para pacientes con probabilidad de morir menor de 0,1,
otro grupo para mortalidad entre 0,1 y 0,2 y el resto entre 0,2-0,3,
etc.

El test de Hosmer-Lemeshow para la ecuacion general
H=20,05 (p<0,05). Y para nuestra zona geografica fue H = 31,71
(p<0,05)

La significacion estadistica se realiza con la tabla de X2 con
8 grados de libertad, y valores superiores a 15.51 son
estadisticamente  significativos con una probabilidad de
equivocarnos inferior al 5%. En nuestro caso el valor del test es
20.05 por lo que es estadisticamente significativo, aunque las
diferencias no son muy grandes. Lo cual es concordante con el
analisis realizado con la SMR donde el intervalo de confianza era
inferior a “1”, pero con valores muy cercanos en concreto 0.98.

En la siguiente tabla se muestran por deciles de probabilidad

el numero de pacientes predichos a fallecer y el numero de
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pacientes realmente fallecidos. Asi por ejemplo en 1093 pacientes
la probabilidad de fallecer fue inferior al 10% y fallecieron 42
pacientes habiéndose predicho que iban a fallecer 51.48. Asi
mismo se observd que sobrevivian 1051 y estaba previsto que
fallecieran 1041.52.

Bondad de ajuste en el indice pronostico SAPS-3 por el

modelo estadistico de Hosmer-Lemeshow.

Tabla
11
Deciles N° de casos Prob. de muerte Prob. de supervivencia
Observada Predicha Observada Predicha

<0.1 1093 42 51,48 1051 1041,52
>0.1-

404 38 58.22 366 345.78
0.2
>0.2-

251 44 61.62 207 189.38
0.3
>0.3-

132 48 46.65 84 85.35
0.4
>0.4- 81 43 36.68 38 44 .32
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0.5

>0.5-

0.6

>0.6-

0.7

>0.7-

0.8

>0.8-

0.9

>0.9

89

51

49

18

48

32

34

16

47.78 41
32.88 19
36.70 15
15.32 2
2.79 0

RESULTADOS

41.22

18.12

12.30

2.68

0.21

TEST DE HOSMER-LEMESHOW PARA ECUACION GENERAL

Predicted vs Observed Hospital
Mortality for General SAPS 3 Model

Observed Hospital Mortality

0,95 -
0,85
0,75 -
0,65 -
0,55
0,45 -
0,35 -
0,25 -
0,15 -
0,05

0,05 0,

15 0,25

035 045 055 0,65 0,75 0,85 0,95
Predicted Hospital Mortality

— 45 Degree —% Observed Mortality‘
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Copia de grafica perteneciente a articulo (Lopez-Caler C G-DM, Carpio-
Sanz J, AIvarez-Rodrl’guez J, Aguilar-Alonso E, Castillo-Lorente E,
Barrueco-Grancioni JE, Rivera-Fernandez R. External validation of the
Simplified Acute Physiology Score (SAPS) 3 in Spain. Med Intensiva.

2013;38:288-96.).

Comparacion de la mortalidad observada y esperada para el
SAPS-3 en cada decil. El grafico muestra la calibracion del indice
pronostico SAPS-3 en Espafia para la ecuacion general.

La linea media muestra el SAPS-3 predicho por deciles.

Los cuadrados muestran la mortalidad observada por deciles.

3. ANALISIS DE MORTALIDAD PREDICHA Y OBSERVADA EN
CADA UNO DE LOS HOSPITALES PARTICIPANTES

Hemos analizado en cada uno de los hospitales el acuerdo

entre la mortalidad observada y esperada. Ello nos sirve para ver

como funciona cada uno de los hospitales y al mismo tiempo para

realizar un control de calidad de nuestro estudio y observar la no

existencia de valores muy discordantes entre los diferentes

hospitales lo cual haria sospechar problemas metodolégicos.
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TABLA 12: MORTALIDAD PREDICHA Y OBSERVADA EN LOS

DIFERENTES HOSPITALES SEGUN LA ECUACION GENERAL

En la proxima tabla se muestran los resultados entre la

mortalidad observada y predicha en cada hospital incluido en este

estudio.
Hospital  Mortalidad SMR Ecuacion
Mortalidad Predicha
N Observada General

1 568 0.209 0.226 0.92

2 550 0.10 0.114 0.87
3 461 0.18 0.18 1

4 61 0.279 0.224 1.24

5 98 0.153 0.247 0.61

6 433 0.136 0.183 0.743
Total 2171 0.16 0.18 0.88

En cada hospital, la mortalidad observada fue menor que la

predicha, excepto en un hospital donde la mortalidad observada
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fue mayor que la predicha para la ecuacion general, aunque la
muestra de este hospital era pequeia (N=61), y por ello, el

resultado podria estar afectado por el azar.

3.2 MORTALIDAD ESPERADA Y OBSERVADA PARA SAPS-3

SEGUN LA ECUACION ESPANOLA.

La probabilidad de muerte medida por la ecuacion Espanola
(segun el modelo SAPS-3 Mediterraneo) fue de 18.57%, siendo la

mortalidad hospitalaria, 16.03%, como hemos dicho previamente.

1 DISCRIMINACION
La discriminacion es exactamente igual para este modelo que
para el modelo general. Con similares valores de area bajo la
curva ROC a los que expusimos previamente cuando analizamos

el modelo SAPS-3 general.

2 ANALISIS DE CALIBRACION
La calibracion como hemos dicho previamente es el analisis del
acuerdo entre la mortalidad observada y esperada. EI analisis de la

calibraciéon se realiza por una doble via, evaluacién de la SMR o razén
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estandarizada de mortalidad y analisis con el Test de Hosmer-Lemeshow

del acuerdo entre la mortalidad predicha observada

2.1 SMR

Tal y como hemos desarrollado previamente para la ecuacion
general, La Razon de Mortalidad Estandarizada (RME o SMR en inglés),
descrita como el numero de casos de muertes observados dividido entre

el numero de casos esperados:

n? casos observados

SMR =

n? casos esperados

Una SMR de “1” nos dice que la mortalidad observada es
exactamente igual a la predicha, si es superior a “1” es que la mortalidad
observada es mayor a la predicha y lo contrario para valores inferiores a

“1 ”.

La SMR para la ecuacion Espafola fue 0.86 por la ecuacion
Espainola o del area mediterranea 0,84.
Calculamos el intervalo de confianza para la SMR observando que es

(077-0.95).
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Como podemos observar el intervalo de confianza no incluye al “1”
siendo valores inferiores a “1”, lo que nos habla de que con una
probabilidad superior al 95% , la mortalidad observada en los hospitales
estudiados es inferior a la predicha. Eso nos dice que con una
probabilidad superior al 95%, la mortalidad observada en los hospitales
espafoles estudiados es inferior a la observada en Hospitales de
referencia en los que se desarrollo el sistema prondstico SAPS-3 para
nuestra area geografica, que como sabemos fue un estudio a nivel

mundial predominantemente a nivel europeo.

SMR 0.84

PREDICHA OBSERVADA
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2.2 TEST DE HOSMER-LEMESHOW

Como en el apartado anterior para la Ecuacién General, ademas
del analisis realizado con la razon estandarizada de mortalidad sobre el
acuerdo entre la mortalidad observada y predicha, también hemos
realizado un segundo analisis que se utiliza habitualmente para analizar
el acuerdo entre la mortalidad esperada y observada. Estamos hablando
del Test de Hosmer-Lemeshow.

El grado de acuerdo entre la mortalidad observada y predicha fue
analizada con el test de Hosmer-Lemeshow. Para su realizacién, la
poblacién fue dividida en 10 grupos: el primero de ellos fue para
pacientes con probabilidad de morir menor de 0,1, otro grupo para
mortalidad entre 0,1 y 0,2 y el resto entre 0,2-0,3, etc.

El test de Hosmer-Lemeshow para la ecuaciéon de nuestra zona
geografica H=31,71 (p<0,05).

La significacion estadistica se realiza con la tabla de X* con 8
grados de libertad, y valores superiores a 15.51 (tabla x?) son
estadisticamente significativos con una probabilidad de equivocarnos
inferior al 5%. En nuestro caso el valor del test es 31,71 por lo que es
estadisticamente significativo, aunque las diferencias no son muy
grandes. Lo cual es concordante con el analisis realizado con la SMR

donde el intervalo de confianza era inferior a “1”, pero con valores muy
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cercanos en concreto 0,84 (aunque menos cercanos a uno que en la
ecuacion general, donde son 0,98).

En la siguiente tabla se muestran por deciles de probabilidad el numero
de pacientes predichos a fallecer y el numero de pacientes realmente
fallecidos. Asi por ejemplo en 1000 pacientes la probabilidad de fallecer
fue inferior al 10% vy fallecieron 35 pacientes habiéndose predicho que
iban a fallecer 46,09. Asi mismo se observd que sobrevivian 965 y
estaba previsto que fallecieran 953,91.

Bondad de ajuste en el indice prondstico SAPS-3 por el modelo

estadistico de Hosmer-Lemeshow para la ecuacion de nuestra area

geografica.

Tabla 13

Deciles N° de casos Prob. de muerte Prob. de supervivencia
Observada Predicha Observada Predicha

<01 1000 35 46.09 965 953.91

>0.1-0.2 442 34 62.19 408 379.81

>0.2-0.3 274 44 66.44 230 207.56

>0.3-0.4 138 46 47.38 92 90.62

>0.4-0.5 107 56 47.62 51 59.38

>0.5-0.6 98 53 52.98 45 45.02
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>0.6-0.7 49 32 31.80 17 17.20
>0.7-0.8 44 31 32.54 13 11.46
>0.8-0.9 16 14 13.32 2 2.68
>0.9 3 3 2.73 0 0.27
TEST DE HOSMER-LEMESHOW PARA ECUACION DE AREA
MEDITERRANEA

. Probabilidad de morir basada en la ecuacion de nuestra area

geografica.

. AH = Hosmer-Lemeshow:

. Ecuacion Mediterranea "H = Hosmer-Lemeshow 31.71; DF 8:

degree of freedom, p<0.05.
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Predicted vs Observed Hospital
Mortality for South European SAPS 3

Model
ol
= 0,95 -
£ 0,85 -
S 0,75 -
T 0,65
B 0,55 -
2 045 -
o 0,35
0,25 -
g 0,15 -
3 0,05 - r 1 r , ; - , :
0,05 0,15 0,25 035 045 055 065 075 0,85 0,95
Predicted Hospital Mortality
— 45 Degree —#- Observed Mortality |

Comparaciéon de la mortalidad observada y esperada para el SAPS-3 de
nuestra area geografica en cada decil. El grafico muestra la calibracion
del indice prondstico SAPS-3 en Espafa para la ecuacion de nuestra
area geografica.

La linea media muestra el SAPS-3 predicho por deciles.

Los cuadrados muestran la mortalidad observada por deciles.

3. ANALISIS DE MORTALIDAD PREDICHA Y OBSERVADA EN CADA

UNO DE LOS HOSPITALES PARTICIPANTES

También hemos analizado con este modelo en cada uno de los

hospitales el acuerdo entre la mortalidad observada y esperada. Ello nos
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sirve para ver como funciona cada uno de los hospitales y al mismo

tiempo para realizar un control de calidad de nuestro estudio y observar

la no existencia de valores muy discordantes entre los diferentes

hospitales lo cual haria sospechar problemas metodoldgicos.

TABLA 14: MORTALIDAD PREDICHA Y OBSERVADA EN LOS

DIFERENTES HOSPITALES SEGUN LA ECUACIONDE NUESTRA

AREA GEOGRAFICA

En la proxima tabla se muestran los resultados entre la mortalidad

observada y predicha en cada hospital incluido en este estudio.

Mortalidad SMR Ecuacion
Hospital N Mortalidad Predicha ]
Observada Area Geografica
1 568 0.209 0.232 0.9
2 550 0.10 0.12 0.83
3 461 0.18 0.184 0.97
4 61 0.279 0.229 1.21
5 98 0.153 0.253 0.60
6 433 0.136 0.188 0.72
Total 2171 0.16 0.186 0.86
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Igual que se vio previamente observamos que en la ecuacion de nuestra
area geografica en cada hospital, la mortalidad observada fue menor que
la predicha, excepto en un hospital donde la mortalidad observada fue
mayor que la predicha para la ecuacion general, aunque la muestra de
este hospital era pequeia (N=61), y por ello, el resultado podria estar

afectado por el azar.

* CONCLUSION.

El analisis del modelo SAPS-3 en nuestro estudio muestra que el modelo
discrimina bien y que la mortalidad muestra de los pacientes atendidos
en UCIs espainolas es ligeramente inferior a la mortalidad predicha por el
sistema SAPS-3, a igualdad de gravedad y tipo de patologia de los
pacientes del estudio multicéntrico que sirvié en su dia para el calculo de
la mortalidad esperada segun la ecuacion del SAPS-3 general y también
con el modelo de nuestra area geografica. Siendo las diferencias entre
mortalidad observada y esperada menores con la ecuacion general que
con la ecuacion de nuestra area geografica, y por ello, con mejor
calibracion.

Estas diferencias entre la mortalidad observada y esperada aunque son

estadisticamente significativas no son lo suficientemente grandes para
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invalidar el modelo aunque abre la posibilidad de una adaptacion o re

calibracion del modelo a Espana.
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VI. DISCUSION.

Nuestro estudio muestra que el indice prondstico SAPS-3 presenta una

adecuada discriminacion en nuestro pais, con una calibracion mejorable,
tanto para la ecuacion general como para la ecuacién adaptada a nuestra
zona geografica.
En la Medicina clinica, la aparicion de los indices prondsticos ha conllevado
una avance al permitir hacer control de calidad, estandarizar tanto
poblaciones como pacientes segun gravedad, y permitir controlar el sesgo de
confusion.

El aumento del conocimiento acerca del futuro de diversas patologias
comunes mas alla de lo conocido hasta el momento actual. Las nuevas
terapéuticas y técnicas junto con la mejora indiscutible de la tecnologia, han
modificado el curso de diferentes enfermedades en el contexto del enfermo
critico.

La gravedad de los pacientes que ingresan en las unidades de
Cuidados Intensivos ha sido un reto importante a lo largo de la historia para
ser evaluada, tanto a nivel de valoraciéon de resultados como, sobre todo, de

mortalidad. Es en este caso donde cobran importancia la aplicacion de los
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indices prondsticos como herramienta fundamental para mostrarnos las
probabilidades que presentan nuestros pacientes en cuanto a supervivencia.

Los indices tienen que estar en continua evolucién, adaptados a las
nuevas terapéuticas y a la disminucion de la mortalidad.

La aparicion de nuevos sistemas obliga a evaluar nuevamente su
funcionamiento.

Nosotros hemos evaluado el SAPS-3 en nuestra poblacion, y como
resultado concluimos que tiene una buena discriminacion pero una
inadecuada calibracion.

La creacion de un sistema prondstico, su expresion y evolucion a las
sofisticadas y cada vez mas versatiles versiones, conlleva una determinado
abordaje logistico. En un primer paso, el grupo que crea un indice pronostico
realiza una evaluacion de su funcionamiento. Posteriormente se lleva a cabo
una validacion externa, en una muestra diferente a aquella en la que se creo.

Aunque la calibracién llevada a cabo en el primer proceso de validacion
es estudiada en un grupo de pacientes diferentes a aquellos en los que el
modelo fue creado, hay importantes similitudes entre los pacientes:

Pertenecer a la misma cohorte (ser atendidos en los mismos

hospitales), similar diagnostico de ingreso, distribucion de la edad,
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comorbilidades asi como el mismo equipo de recoleccién de datos. Este
equipo, con el mismo entrenamiento, utiliza las mismas habilidades y comete
los mismos errores cuando ellos hacen su trabajo, introducen los datos en la
base de datos o transforman los datos en probabilidad de morir. Esto traduce
gue si el proceso de validacion original se realiza con un minimo de calidad y
de rigor, el sistema pronostico cumplira los requisitos minimos de calibracion
en la mayoria de los casos.

Ademas, es necesario realizar una validacion externa por un grupo de
investigadores diferentes, con diferentes técnicas de recogida de datos,
fechas, hospitales, cases-mix, etc... con una analisis de informacion por
parte de esos nuevos investigadores. Esto trae consigo el por qué es usual y
facil que la validacion externa falle, a no ser que tengamos una muestra de
tamafno escaso(113), ya que un tamanio muestral escaso no nos permitiria
decir que son diferentes. Y una vez comprobada una mala calibracion, se ha
realizado a posteriori una formula customizada.

En el caso del indice prondstico SAPS-3, objeto de esta tesis doctoral,
hasta este momento, han existido multitud de estudios que han valorado su

funcionamiento en otros paises. Una vez comprobado, a posteriori, en
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algunos sitios se ha creado una formula customizada para esa area
geografica, como Austria y Tailandia.

En nuestro pais no ha existido un estudio multicéntrico que estudie el
funcionamiento del SAPS-3, tanto en su version de ecuacion general, como
en la version de la ecuacion customizada para nuestra zona geografica del
sur de Europa o area mediterranea. Se ha llevado a cabo un unico estudio en
un hospital, con 935 pacientes. Este estudio mostré una SMR de 0,71 (0,56-
0,90) con respecto a la ecuacién general, y una SMR de 0,69 (0,55-0,87) con
respecto a la ecuacion de nuestra area geografica. Un estudio de Abizanda y
colaboradores(47) en un solo hospital, mostré una SMR de 0,85.

En esta tesis, he intentado, a través de un estudio multicéntrico, con un
numero elevado de pacientes de varios hospitales de nuestra geografia,
analizar el modo en el que el sistema pronostico SAPS-3 funciona en nuestro
pais, no s6lo comparando nuestros resultados con la ecuacion general sino
también con la ecuacidn customizada para nuestra area geografica.

El principal aporte de este estudio es demostrar que aunque hay una
buena discriminacion, existe sobreestimacion de la mortalidad en nuestros

pacientes, con la aplicacion del SAPS-3 en Espania, tanto con la utilizacién
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de la Ecuacion General, como con la utilizacion del modelo customizado para
el Area Mediterranea(114).

Para finalizar, considero cumplidos los objetivos propuestos al inicio de
este trabajo, tal y como muestran los resultados previamente y tal y como a
continuacion voy a discutir.

La aparicion del sistema prondstico SAPS-3 resulté bastante aceptada
a nivel mundial, y fueron numerosos los paises que iniciaron su estudio para
valorar el funcionamiento en otras poblaciones.

Varios estudios en revistas de elevado factor de impacto comenzaron a
publicarse a partir del afno 2008.

En un estudio llevado a cabo en Austria en el afio 2008, y publicado en
Intensive Care, el indice pronostico SAPS-3 mostré una sobreestimacion de
la mortalidad hospitalaria. La muestra ascendié a 2060 pacientes. Por esta
razon, se adapto dicho modelo a este pais. (115)

En un estudio para la validacion externa en 2009 en lItalia, con una
muestra de 28.357 pacientes en 147 UCIs, el modelo SAPS-3 mostré una
mala calibracion. La ecuacidon general y la del sur de Europa Mediterranea,

sobreestimo la mortalidad, con SMR 0,73 y 0,71 respectivamente(116).
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En Brasil, un estudio llevado a cabo en 2010 en dos unidades de dos
hospitales diferentes de tercer nivel, mostré una correcta discriminacion. La
mortalidad observada estaba muy cerca de la mortalidad predicha (10,8 % vs
10,3 % con un SMR de 1,04, aunque este es un estudio relativamente
pequeno(117).

También en Brasil en el aino 2013 se publicé un articulo para
estandarizar la poblacion de pacientes de alto riesgo quirurgico. El indice
pronodstico SAPS-3 fue una herramienta de utilidad para en la diferenciacion
de este tipo de pacientes y para mejor caracterizacion de esta
poblacion(118).

En un estudio llevado a cabo en Corea, el SAPS-3 predijo una mortalidad
del 42 % comparada con la mortalidad observada del 31 %, aunque este
estudio fue hecho en solo una unidad, con 633 pacientes(119). Cuando se
aplicaba la formula customizada de Australia del SAPS-3, la mortalidad
predicha era del 39 %.

En un estudio en Tailandia en 2009 con 1873 pacientes, el SAPS-3
mostré una excelente discriminacidén pero con una pobre calibracion. La
customizacion de primer nivel mejord la calibracién y pudo ser usada

para predecir la mortalidad y la calidad en esta UCI(48).
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Como bien resaltabamos en el texto anterior, hasta este momento,
la validacion externa del SAPS-3 no se habia llevado a cabo en nuestro

pais.

DISCRIMINACION DEL SAPS-3.

La capacidad discriminatoria del SAPS-3, tal y como refleja su
articulo original publicado en Intensive Care en 2005, nos dio como
resultado un area bajo la curva ROC de 0,848. La calibracion vy
discriminacion mostraron diferencias en funcion de las distintas areas
geograficas: los resultados que mejor predijeron fueron los pacientes del
Norte de Europa, con una diferencia entre mortalidad observada y
esperada (O/E) de 0,96 (0,83-1,09) y los peores resultados predictivos
fueron obtenidos por los paises de América Central y América del Sur,
con una O/E de 1,30 (1,23-1,37).

Los estudios de ltalia, Austria, Corea, Brasil y Tailandia, muestran
una buena discriminacion. Nuestro estudio va acorde a la linea de los

publicados previamente, asi como en la linea del estudio original.
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Mas detalladamente, nuestro estudio muestra una discriminacion
apropiada, utilizando el area bajo la curva ROC de 0,845 (0,821-0,869)
(figura 1), que, aunque es un valor elevado, esta lejos de la
discriminacion excelente. Es importante resaltar que para mejorar el
poder de discriminacion, seria necesario recoger un gran numero de
variables, por lo que consecuentemente, el proceso seria mas laborioso.

En lo referente a otros sistemas prondsticos como APACHE Il y
APACHE 1V, la capacidad discriminatoria ha resultado ser bastante
mejor.

APACHE Il y APACHE IV, han publicado cifras de area bajo la
curva ROC cercanas o incluso superiores a 0,90. Aunque otros trabajos
presentan cifras muy similares a las observadas con SAPS-3.

En 1991, Chest publico un articulo donde APACHE Il presentaba
un area bajo la curva ROC de 0,83. El articulo de Rivera en Espaia en
1998 (14), publicé un area bajo la curva ROC de 0,82, mientras que la
validacion del APACHE Il segun el modelo americano en Espafia (112)

presento un area bajo la curva ROC de 0,808.
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indice pronéstico-Pais Area bajo la curva ROC
APACHE Il original 0,83
APACHE Il validacion Espafa 0,82
APACHE Il Espafia modelo Americano 0,808
APACHE Il en trasplante hepatico 0,65
APACHE Il original 0,90
APACHE Il Navarra 0,893
APACHE IV 0,88
SAPS-3 original 0,839
SAPS-3 Espanfa 0,845
SAPS-3 Navarra Ecuacion General. 0,91
SAPS-3 Navarra 0,916

Ecuacion Area Geogréfica

SAPS-3 Austria 0,82
SAPS-3 ltalia 0,8551
SAPS-3 Corea 0,848
SAPS-3 Tailandia 0,933
SAPS-3 Brasil 0,86
Carmen Lépez Caler Validacién externa del sistema pronéstico SAPS-3 en Espana.
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Vemos como se modifica este valor, por ejemplo, cuando se aplica
a un grupo concreto diagnostico, como en los pacientes trasplantados
hepaticos, el area bajo la curva ROC fue 0,65 (0,62-0,68)(120).

En 2006, APACHE IV present6 un area bajo la curva ROC de 0,88.

Area bajo la curva ROC
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En resumen, una de las caracteristicas importantes de este
sistema pronostico es la capacidad de discriminar entre vivos y muertos,
y podemos afirmar que el SAPS-3 posee una buena discriminacion,
aunque no tanto como lo hacen otros sistemas prondsticos como el

sistema APACHE Il y IV, respectivamente.

CALIBRACION

La diferencia entre la mortalidad observada y predicha fue
analizada mediante el test de Hosmer-Lemeshow.
En su estudio original, la relacion entre la probabilidad de morir y la
mortalidad observada nos arrojé6 un valor de H de 10,56 (p=0,39) y
bondad de ajuste de Hosmer-Lemeshow test C de 14,29 (p=0,16).
Para su realizacioén, la poblacion fue dividida en 10 grupos: el primero de
ellos fue para pacientes con probabilidad de morir menor de 0,1, otro
grupo para mortalidad entre 0,1y 0,2 y el resto entre 0,2-0,3, etc.
El test de Hosmer-Lemeshow para la ecuacion general H=20,05

(p<0,05). Y para nuestra zona geografica fue H = 31,71 (p<0,05)
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La significacién estadistica se realiza con la tabla de X* con 8
grados de libertad, y valores superiores a 15.51 son estadisticamente
significativos con una probabilidad de equivocarnos inferior al 5% . En
nuestro caso el valor del test es 20.05 por lo que es estadisticamente
significativo, aunque las diferencias no son muy grandes. Lo cual es
concordante con el analisis realizado con la SMR donde el intervalo de
confianza era inferior a “1”, pero con valores muy cercanos en concreto
0.98.

Nuestro estudio muestra una sobreestimacion en el sistema
pronostico SAPS-3, con buen poder de discriminacién pero
sobreestimacion de la mortalidad. Las diferencias entre la mortalidad
predicha y observada no son muy grandes, pero estas diferencias son
suficientes para ser estadisticamente significativas y pueden tener
relevancia en la practica clinica, tal y como pone de manifiesto una SMR
menor de 0.90 tanto en la ecuacion general como en la de nuestra area
geografica (SAPS-3 modelo Mediterraneo)(114). Asimismo estas
diferencias pueden servir de guia para evaluar los resultados en nuestro

medio geografico.
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Existe una adecuacion mejor entre la ecuacién general y la de

nuestra zona geografica. Aun asi, ambas infraestiman la mortalidad.
Otro hallazgo de nuestro estudio, es que nuestros pacientes presentan
ligeramente menor mortalidad que otros centros, a igual gravedad que
los hospitales de referencia en el momento que sirvieron para crear el
SAPS-3.

Esto traduce que estamos ofreciendo a los pacientes de UCI una
adecuada atencién en nuestro pais, con éptimos resultados con respecto
a la mortalidad y, como hemos dicho antes, menor mortalidad con
respecto a los pacientes incluidos en el estudio, desarrollado en Europa
y otros paises.

En la siguiente Tabla y grafico posterior se muestra a modo de
resumen los resultados de gran parte de los estudios de calibracion
realizados con el SAPS-3 en diferentes paises. Vemos como en gran
parte de ellos la mortalidad es inferior a la predicha lo cual pone de
manifiesto o un mal funcionamiento del sistema o que es preciso nuevas
calibraciones por haber disminuido la mortalidad de los pacientes por

una mejora atencion a los enfermos.
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INDICE PRONOSTICO- MORTALIDAD MORTALIDAD SMR (Cl 95 %)

PAIS OBSERVADA  ESPERADA (%)

(%)
SAPS-3 ESPANA 16,3 17,97 0,89 (0,80-0,98)
E.GENERAL
SAPS-3 ESPANA 16,3 18,57 0,84 (0,77-0,95)
E.AREA GEOGRAFICA
NAVARRA 0,85
ITALIA 40,2 29,5 0,73 (0,72-0,75)
AUSTRIA 21,7 28,1 (general) 0,79 (0,74-0,85)
25,1 (geografica)

BRASIL 10,8 10,3 1,04 (1,03-1,07)
COREA 31 42 0,72
TAILANDIA 28,6 28,8 0,86 (0,79-0,93)

Carmen Lépez Caler
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SMR

SUBGRUPOS SEGUN DIAGNOSTICO

La infraestimacion o sobreestimacion del indice prondstico SAPS-3
podria estar en relacion a diferentes grupos diagndsticos. A diferencia de
otros indices prondsticos como el sistema APACHE, el SAPS-3
solamente contempla algunos grupos diagnosticos. Pero este indice no
incorpora una clasificacion detallada como el APACHE Ill y el APACHE
V.

Estas categorias son:
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PACIENTES NO OPERADOS
- Cardiovascular: 1AM, shock cardiogénico, arritmias, HTA, parada
cardiaca, aneurisma aorta, hipertension, otras enfermedades
cardiovasculares...
- Respiratorios (neumonia por aspiracion, Asma, obstruccion de via
aérea, parada respiratoria, embolismo pulmonar, otras enfermedades
respiratorias.....).
- Gastrointestinal (fracaso hepatico, perforacién, enfermedad
inflamatoria intestinal (colitis ulcerosa, enfermedad de Crohn vy
pancreatitis), sangrado debido a varices, sangrado debido a ulcera y
sangrado debido a diverticulosis, otras enfermedades
gastrointestinales.....).
- Neuroldgico: hemorragia cerebral intracraneal, HSA, ictus,
infeccion neuroldgica, neoplasia neuroldgica, convulsiones, otras
enfermedades neuroldgicas.
- Sepsis (de cualquier etiologia que no sea urinaria) o0 sepsis

urinaria.
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- Trauma: TCE (con o sin trauma multiple) y traumatismo multiple
excluyendo TCE.

- Metabdlico (sobredosis por drogas, cetoacidosis diabética, coma
metabdlico, otras enfermedades metabdlicas..).

- Hematoldgicos (coagulopatia, neutropenia, trombocitopenia, otras
enfermedades hematoldgicas).

- Renal.

PACIENTES POSTOPERADOS

- Cardiovasculares y vasculares (rotura de aorta, enfermedad
vascular periférica, cirugia cardiaca vascular, reparacion electiva de
aneurisma abdominal, bypass periférico, endarterectomia, otras
enfermedades vasculares).

- Respiratorios: infeccion respiratoria, neoplasia pulmonar, neoplasia
del tracto respiratorio (boca, senos, laringe traquea), otras enfermedades
respiratorias.

- Gastrointestinal: rotura o perforacién gastrointestinal, enfermedad

inflamatoria intestinal, obstruccion gastrointestinal (Gl), sangrado Gl,
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trasplante hepatico, neoplasia Gl, colecistitis, colangitis, otras
enfermedades Gl.

- Neuroldgico: hemorragia intracerebral, hematoma
subdural/epidural, HSA, cirugia espinal, craniotomia por neoplasia, otras
enfermedades neuroldgicas.

- Trauma: TCR (con o sin trauma multiple), trauma multiple
(excluyendo TCE).

- Renal: neoplasia renal, otras enfermedades renales.

- Ginecologia: histeroectomia.

- Ortopedia: fractura de cadera o de extremidades.

Apéndice 2.

Sin embargo, el SAPS-3 incorpora a la regresion logistica tres tipos
de variables distintas relacionadas con el diagndstico y que condicionan
marcadamente el prondstico. Estas variables son:

- Las comorbilidades existentes.

- El tipo y la localizacion del procedimiento quirurgico.

El tipo de paciente (que ya era utilizado por el SAPS-2: quirurgico

urgente, quirdrgico programado y no quirurgico).
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Este enfoque responde a decantarse por us tipo de sistema
pronostico ligado a la tipologia de los pacientes, y no a un diagnostico
concreto, como hace el sistema APACHE(121).

Nuestro equipo ha estudiado varios subgrupos de pacientes que no
estan presentados en esta tesis pero si han sido presentados en
congresos y en sus correspondientes revistas. De los pacientes con
cardiopatia isquémica, el 48 % tenia como diagnostico SCACEST
(Sindrome coronario agudo con elevacion de ST) y el 52 % SCASEST
(Sindrome coronario agudo sin elevacion de ST). La mortalidad
hospitalaria de los pacientes con cardiopatia isquémica fue 8,18 %, y la
mortalidad predicha por la ecuacidon general fue 12,45 %, mientras que
por el modelo SAPS-3 del sur de Europa 13,17 %.

Asi, en pacientes coronarios el SAPS-3 infraestima la mortalidad,
con una SMR de 0,6.

La mortalidad hospitalaria de los pacientes con cardiopatia
isquémica fue 8,18 %, y la mortalidad predicha por la ecuacion general
fue 12,45 %, mientras que por el modelo SAPS-3 del sur de Europa

13,17 %.
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De los pacientes con cardiopatia isquémica, el 48 % tenia como
diagnodstico SCACEST y el 52 % SCASEST.

En el grupo diagndstico de pacientes intoxicados, el SAPS-3
sobreestima la mortalidad. La razon de esta diferencia podria ser que no
es lo mismo una disminucion del nivel de conciencia por intoxicacion,
que por una patologia estructural como es un ACV o TCE. En definitiva,
que la causa sea reversible o irreversible.

En caso de TCE, el SAPS-3 sobreestima la mortalidad (predice
cercano al 25 % y mueren algo mas del 30 %).

En un estudio de la universidad de la Habana, el modelo SAPS-3
no es aplicable a pacientes con insuficiencia cardiaca, con una SMR
1,77 (mortalidad observada 44,3 frente a 22,9 de mortalidad
esperada)(122).

A pesar de la ventaja del facil manejo del SAPS-3, la discordancia
entre los diferentes grupos diagndsticos pone de manifiesto que
posiblemente la falta de esta clasificacion pueda ser una de las causas
de esta discrepancia, y que en el futuro haya que hacer estudios y

mejoras en esta via.
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Por tanto, podemos observar que la exactitud del sistema esta
profundamente ligada al sistema sanitario en el que se aplica. Asi,
existen 2 ecuaciones de regresion para el SAPS-3. Una genérica, que
permite la comparacion internacional de los datos, y que situa el analisis
de prestaciones de una UCI en concreto frente a cualquier UCI
representativa de cualquier otro sistema de planificacion asistencial. La
otra formula es especifica de area geografica, habiéndose desarrollado
siete formulaciones distintas, donde cada investigador debe ubicarse a la
hora de establecer su analisis de calidad, y que recogen la variabilidad
introducida en el desarrollo del sistema por el sesgo de los participantes
(en numero de unidades y numero de casos aportados) en el proyecto.

Esta es la consecuencia directa de una investigacion en la que la
incorporacion es individual y de caracter voluntario, como ha sido
comprobar a través de las distintas SMR como el sistema puede
funcionar de forma muy distinta dependiendo del lugar donde se aplique
y de los grupos poblacionales incorporados en su desarrollo, por esa

zona geografica(121).
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Podemos concluir para nuestro estudio y posible explicacion de
nuestros resultados, que cuando el grupo diagnostico no esta
contemplado dentro de los grupos diagnosticos donde se cred el
sistema, y/o ademas los porcentajes son diferentes, el sistema deja de

funcionar correctamente.

TIEMPO DE RECOGIDA.

Una de las novedades que aporta el SAPS-3 y en la que radica
gran parte de su atractivo es el “timing” de establecimiento del
pronostico, o sea, el momento en el que se establece la prediccion(121).

Es importante remarcar la importancia y ventaja de la recogida de

datos durante el ingreso inmediato del paciente.
Este sistema plantea la recogida de datos una hora antes y una hora
después de la admisién del paciente en UCI. Otros sistemas como
APACHE lll y IV, plantean la recogida en las primeras 24 horas.

Cabe destacar que el sistema no es valido para pacientes

individuales, al igual que ningun otro sistema prondstico. Esto traduce
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gue no permite por un lado decidir un ingreso particular, ni por otro lado
establecer una estrategia de posible limitacién asistencial. Sin embargo,
es una excelente herramienta de control de calidad.

La facilidad de recogida y rapidez, son una evidente ventaja afadida a
este sistema prondstico. A pesar de la menor informacion obtenida en
este espacio de tiempo, podemos observar que el sistema discrimina de
forma aceptable.

Una forma de mejorar los sistemas pronosticos podria ser
introducir la automatizacion y el analisis en el proceso de coleccion. En
este contexto, nuestro grupo ha publicado recientemente un estudio que
analiza y propone una forma de automatizar la recogida de la
informacion y su analisis utilizando los sistemas prondsticos habituales

en UCI(28).

LEAD TIME BIAS

Otra de las caracteristicas que el sistema recoge, y ademas por

primera vez en los indices pronosticos, es el tiempo de estancia en
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planta, cualquiera que sea la planta, previa a su ingreso en la unidad de
Cuidados Intensivos. Aborda asi el problema conocido como “lead time
bias”, conocido desde hace afnos(123, 124), pero no abordado de forma
satisfactoria hasta la fecha.

Muchas veces no se utilizan los sistemas prondsticos por la falta de
tiempo y por el trabajo tan importante que conlleva su aplicacion. El
ahorro de trabajo que supone la sistematizacion de la recogida y la
informatizacion de los datos, podria significar su aumento en la
popularizacion. Puede que en el futuro se popularice por la menor carga
en la recogida.

Por otro lado, la ausencia de datos a las 24 horas plantea la

posibilidad de en un futuro realizar un trabajo acerca del coste-ahorro.

COMPARATIVA CON DATOS EN ESPANA Y MEJORA

En nuestro pais, tal y como hemos visto en otros paises (115-117,
119), el sistema pronostico SAPS-3 sobreestima la mortalidad, aunque

podemos afirmar que discrimina aceptablemente.
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Tal y como se hizo en su momento después del trabajo de
Quintana (112), que justificaba hacer una recalibracion con el sistema
pronostico APACHE lll, con una adaptacion para Espafia (14), habra que
valorar si es necesaria una adaptacion para el sistema SAPS-3 a
Espafa.

El estudio de Vazquez y Quintana(125), evalué el funcionamiento
de la ecuacion de prediccion del sistema APACHE Il al aplicarse en
Espana, en 2001. Se realizdé un estudio multicéntrico con mas de diez mil
pacientes de 86 unidades de cuidados intensivos espafoles.

La mortalidad observada y la esperada fueron del 21,3 y 19,8 %,
respectivamente, con una REM de 1,07. También se observd que las
diferencias que se apreciaron en la bondad de ajuste de su calibracion y
discriminacion pueden ser parcialmente explicados por las diferencias en
la practica médica (los pacientes coronarios en Espafna son llevados en
UCIls por médicos Intensivistas, en Espafa hay mas pacientes en
edades intermedias 40-60 afos, mayor numero de pacientes con

cardiopatia isquémica en Espana, etc..).
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El area bajo la curva ROC esta situada en este estudio en 0,81, lo
gue sugiere una zona con gran poder de discriminacion. Aunque el area
bajo la curva de la muestra origina americana fue de 0,90.

Por tanto el sistema prondstico APACHE Il calibra, discrimina y
clasifica aceptablemente bien cuando se aplica en Espafia. Puede
utilizarse directamente para estandarizar cualquier tipo de poblacion de
pacientes criticos, pero teniendo en cuenta las limitaciones encontradas
al aplicar la ecuaciéon de prediccion, los resultados vistos justificarian la
adaptacién del modelo a la poblacién espainola, adaptando el modelo a
las caracteristicas especificas de los pacientes espafoles.

Tal y como observaron nuestros compafneros con el APACHE IlI,
en nuestro estudio también hemos observado que el SAPS-3 no esta
bien calibrado para usarlo en nuestro pais.

La mortalidad observada hospitalaria fue de 16,03 %, con una
mortalidad esperada segun la ecuacion general de 17,97 % y de 18,57
% segun la ecuacion del area mediterranea. La REM para la ecuacién
general fue de 0,89 y de 0,86para la ecuacion de nuestra area

geografica.
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El area bajo la curva ROC fue de 0,845 (0,821-0,869).

Por tanto habra que plantear si en un futuro se hace una
adaptacion a Espafa, tal y como se ha hecho con este sistema para
Austria y Tailandia.

Esto conllevaria una mejor y mas correcta utilizacion del indice
pronostico SAPS-3, dado que en realidad, la mortalidad es mayor de lo
que predice y no es fiel representativa de la mortalidad hospitalaria en
nuestro pais.

Una customizaciéon de primer nivel es una practica simple para
mejorar la calibracion del score de severidad si la ecuacion general
muestra una mortalidad predicha imperfecta en una situacion local.

Ademas, los investigadores deberian conducir sus esfuerzos
periddicamente a evaluar el funcionamiento de un score para asegurar

gue se mantenga su calibracion.

Carmen Lépez Caler Validacién externa del sistema pronéstico SAPS-3 en Espana.

194



DISCUSION

SESGO DE CONFUSION

Otra funcién de los indices prondsticos es el control de los sesgos
de confusién en estudios de cohortes y casos control.

En cualquier estudio de cohortes y casos control en el que se
analice la relacion de un factor con la mortalidad, es importante observar
si la relacion en si no esta afectada por los factores de confusion.

Asi, si observamos que fallecen mas pacientes con un factor dado,
puede ser que por un lado, esa relacién sea cierta, y por otro lado que
los pacientes con ese factor fallecen mas o menos por ser mas graves
que aquellos que no tienen ese factor.

A igualdad de factores de confusion incluidos en la ecuacion, por
ejemplo, los pacientes con APRV mueren mas, menos o igual que los
que no tienen APRV? Y en el caso de que se mueran mas, lo hacen
porque tienen APRV o porque estan mas graves?

Por ello necesitamos un analisis multivariante y se puede utilizar el

SAPS-3 o APACHE.
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A igualdad de variables incluidas en el estudio de regresion
logistica, el indice prondstico nos va a decir quién se muere mas, menos
o igual. En este sentido, SAPS-3 puede ser util ya que tiene buena
discriminacion y se puede utilizar de forma adecuada y para estandarizar

poblaciones.

LIMITACIONES

Nuestro estudio tiene algunas limitaciones.

Una de ellas el es tamano de la muestra, porque el numero de
pacientes incluidos en el estudio no es tan grande como en otros
estudios, que incluyen mas de 20.000 pacientes(116).

Pero nuestro estudio incluye un numero suficiente de pacientes
para alcanzar conclusiones estadisticamente significativas, y con un
numero de pacientes similar que el utilizado en otro tipo de estudios de
estas caracteristicas(115).

Otra limitacion es no haber incluido un gran numero de hospitales,

para hacer el estudio mas representativo. No obstante, nuestro estudio
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incluye no un gran numero pero si el suficiente de hospitales para
obtener conclusiones, con diferentes tamano y areas geograficas, tipo de
pacientes (quirurgicos, cardiacos, trasplantes...). Ademas, el hecho de
que el resultado sea bastante similar en todos los hospitales y el mismo
que el publicado en el congreso en otros hospitales no incluidos en el
estudio , contribuyen a apoyar nuestro estudio y a confiar en nuestros
resultados. Todo ello nos permite poder generalizar al resto del pais.

Otra limitacion podria ser el protocolo utilizado ha sido diferente en
dos hospitales la recogida de datos ha sido llevada a cabo en momentos
diferentes. Estamos seguros de que estos hechos no afectan a la calidad
del estudio dado que el equipo de investigacion, con una alta calificacion
previa, ha llevado a cabo las comprobaciones cuidadosamente. Por
ejemplo, todos los pacientes ingresados consecutivamente en la Unidad
de Cuidados Intensivos, comprobaciones continuas en la recogida previa
de datos.

La base de datos nos permite comprobar valores extrafos,

comprobados al utilizar la calculadora online del SAPS-3, etc...
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COMPLEMENTARIEDAD DE INDICES PRONOSTICOS.

Los indices prondsticos nos pueden dar informacién completa bien
de forma aislada, o bien en conjunto con otros indices, de forma que la
potencia de la informacion se veria incrementada y a su vez, la fiabilidad
del resultado.

Se echa en falta en el estudio original, la comparacion predictiva
con otros indices prondsticos como pueden ser SAPS-II, APACHE Il y llI
o cualquier otro.

Nuestro equipo han realizado un trabajo reciente, donde se
demuestra que hay complementariedad entre el modelo SAPS-3 vy el
EuroSCORE. Este trabajo esta en proceso de publicacion.

Aunque la unién de los dos modelos no ha mejorado de forma
apreciable la discriminacion, el SAPS-3 fue muy util ya que permitio
apoyar el hecho de que la mayor mortalidad observada, comparada con
la mortalidad predicha por el EuroSCORE, no es atribuida a un
inadecuado cuidado de los pacientes de UCI, sino a que la mortalidad

observada era claramente menor que la predicha en los pacientes
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sometidos a cirugia cardiaca en aquellos hospitales de referencia donde

el indice prondstico se habia desarrollado(45).

IMPORTANCIA DE NUESTRO ESTUDIO

Tal y como se ha estudiado en otros paises, nuestro pais tenia
pendiente la validacion externa del indice pronostico SAPS-3, para, en
funcion del resultado, valorar la aplicabilidad en nuestros pacientes y en
nuestras UCls.

Estos datos son similares a aquellos vistos por otros autores en
nuestro medio, en un grupo de pacientes de una sola unidad (126) vy
presentados en un congreso, pero no publicados, como el grupo de
Castelldn (127), con SMR de 0,85.

En el congreso de la SEMICYUC en 2011, el grupo de Fuenlabrada
también presentd una comunicacion sobre este tema, con las mismas
conclusiones(2).

Un aspecto importante a resaltar en nuestro estudio es que la

mortalidad en las UCls Espafolas es menor que la mortalidad de otros
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hospitales incluidos en el estudio multicéntrico SAPS-3, a pesar de que
la severidad de la enfermedad es la misma.

El hecho de que nuestros resultados hayan sido similares en los
diferentes hospitales incluidos, nos permite confiar en la calidad de
nuestro trabajo.

Nuestro estudio, en un gran grupo de pacientes, ha utilizado un
protocolo que nos ha permitido calcular ademas otros indices: APACHE
[-111-1V, SAPS- II, SOFA, mortalidad después del ingreso en UCI, etc...

Todo ello nos permitira en un futuro y de una forma comparativa,
con esta gran base de datos recogida, analizar el SAPS-3 y compararlos
con otros indices prondsticos.

De esta forma, podremos valorar si la informacion puede ser
complementaria o incluso podriamos llegar a mejorarla. Los futuros
estudios en nuestro pais, deberian ir encaminados hacia este objetivo.

Para terminar, y no menos importante, anadir a lo anterior la
importancia y relevancia clinica de nuestro trabajo, dado el numero de
citaciones de nuestro articulo en la revista de Medicina Intensiva, que

asciende a 3, y cuyo factor de impacto es de 1,3.
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Una vez que hemos comprobado que el indice pronostico SAPS-3
no funciona correctamente en Espafia, o por lo menos todo lo bien que
se hubiera deseado, el siguiente paso seria adaptarlo a nuestro medio.

Cabe destacar que esto deberia ser llevado a cabo,
preferiblemente, en una muestra mayor de pacientes. Este objetivo se
desarrollara en un estudio diferente.

Es evidente que los sistemas de estimacidon pronostica tienen una
validez limitada en el tiempo. A medida que el desarrollo de la Medicina
Intensiva y la capacidad de atencion al paciente critico mejoran, la
fiabilidad de los distintos sistemas parece resentirse. Por otro lado, se da
la paradoja de que con el paso del tiempo nuestra capacidad asistencia
parece ser mejor porque los valores de las tasa estandarizadas de
mortalidad disminuyen, alejandose del 1.

Esta es una falsa impresion respecto a la fiabilidad de los sistemas
de estimacién pronostica. Lo que sucede es que nuestra prestacion
asistencial mejora en calidad, al evaluarla mediante sistemas disefiados

anos atras, estos funcionan menos ajustadamente.
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Por tanto, podemos concluir que el sistema SAPS-3 es un buen
sistema predictivo para pacientes criticos que discrimina bien pero que
presenta en nuestro pais una calibracion deficiente y que mejoraria si
fuese calibrado para nuestro pais a la espera de que sea totalmente

obsoleto y sea preciso desarrollar el SAPS-4(121).
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1. El sistema SAPS-3 no funciona adecuadamente en nuestro pais.

2. Nuestro estudio muestra, en Espana, una buena discriminacion
del sistema pronostico SAPS-3.

3. La calibracion de este sistema ha resultado ser inadecuada en
Espana, con diferencias entre la mortalidad predicha y la
observada.

4. El sistema SAPS 3 sobreestima la mortalidad, con mas similitudes
con respecto a la ecuacion general que con la ecuacion de
nuestra zona geografica.

5. De acuerdo con los resultados, la mortalidad en UCI es menor
que la de otros hospitales incluidos en el estudio multicéntrico que
se utilizaron para desarrollar el sistema SAPS-3 a igualdad de
caracteristicas y severidad de la enfermedad.

6. Las diferencias entre mortalidad observada y predicha por el
SAPS-3 no son excesivamente grandes, aproximadamente un 10
%. Pero estas diferencias son estadisticamente significativas y
justifican el realizar en el futuro una adaptacion del sistema a

nuestro pais.
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APACHE: Acute Physiology Score and Chronic Health Evaluation [

APS: Acute Physiology Score

CABG: Coronary Artery Bypass Graft
EACTS: European Association for Cardiothoracic surgery.
GiViTl :Gruppo lItaliano per la Valutazione degli inteventi in Terapia

Intensiva

GCS: Escala de coma de Glasgow L[]

IC: Intervalo de confianza.

LODS: Logistic Organ Dysfunction Score

MPM: Modelo de prediccion de mortalidad

MODS: Multiple Organ Dysfunction score

SAPS: Simplified Acute Physiology Score [

SMR (Standardized Mortality Ratio)
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SOFA: Sequential Organ Failure Assessment [

UCI: Unidad de Cuidados Intensivos
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APENDICE I

Puntuacién APACHE II
2

APS 4 3 1 [1] 1 2 3 4
T* rectal (%) > 40.9 35-40,3 38,5-389 | 36-38,4 34-359 32-33.% 30-31.9 < 30
Pres. arterial media > 159 130-159 110-129 70-109 50-69 < 50
Frec. cardiaca > 179 140-179 110-129 70-109 55-69 40-54 < 40
Frec. respiratonia >49 3549 25-34 12-24 10-11 69 <6
Cndgenacion: > 459 350-459 200-349 < 200
S FIO2 = 0.5 (AaDO2)
Si FiO2 = 0.5 (pa02) > 70 61-70 S6-60 < 56
pH arterial > 7,68 7,50-7,65 7,50-7,59 | 7,33-7,49 7,.25-7,32 7,15-7,24 < 7,15
Ma tico {mmol/l] > 179 160-179 155-159 150-154 130-149 120-125 111-119 <111
K plasmatics (mmaelfl) >89 6,0-69 5,5-59 3,5-54 3,0-34 2,5-29 £35
Creatinina * dl >34 234 1,519 0,6-1.4 <06
Hematocrite (%) > 55,8 50-58,9 26-459 | 30-459 20-259 < 20
Leucocitos (x 1000 > 355 20-38.5 15-15,5 3-14,9 128 <1
APS

Total APS
RS,
15 - GCS

EDAD Purtuacion ENFERMEDAD Puntos APS Puntos GCS Puntos Edad Puntos enfermedad previa

CRONICA (a) (8} (D}
Post h
=44 a operatorio | 3
% Past :
45-54 2 ajentot L.s_ Total Puntos APACHE II (A+B+C+D) |
55=64 3 Enfe d cranica:
Hepitica: cirrosis (biopsia) o hipertensién portal o episadio previo de falle hepatica
65 -74 5 Caﬂiau:pnhﬂbi[:roi;iu*w{dmﬂdnhm’ feps
PRespiratoria: EPOC grave. con hipercapnia, policitemia o hipertension pulmonar
=75 5 Reral: diskisie u-ﬁuc: 3
; f a i




Apéndice Il. APACHE Il 'y Il SCORING

The APACHE Il Severity of Disease Classification System

SYSTEM

Physiologic . .
‘:m_ialblge | 43 +2 +1 0 +1 ) 43 +
Te:&e:la(t:;'e - 241 38409 38.5-38.9 | 36384 | 343509 | 32339 | 30319 €209
Mean Arterial ) _ j
Pressure (mm He) 2160 130-159 | 110-129 70-100 50-69 <40
(mm Hg
Heart Rate >180 140-179 | 110-139 70-100 5560 40-54 <30
Respiratory Rate
(nonventilated or 250 3549 2534 12-24 10-11 62 <5
ety
Ox-‘('gen:;m“ a| 2500 | 350400 | 200340 <200
2 Fi0;>0,5us2 A-DO;
b >70 61-70 5560 <55
b.FiO; < 0,5 usz P20,
Arterial pH 27.7 7.6-7.69 7.5-7.50 | 7.33-7.49 7.25-7.32 | 7.15-7.24 | <715
Ser::::;dlum 2180 160-179 | 155-15¢ | 150-154 | 130-149 120129 | 111-119 €110
Se'"m(mmll‘;g“mm >7 669 ssse | 3554 | 334 | 2520 s
Serum Creatinine
(;‘c‘ig ‘ﬂ-ﬁz: o 235 234 | 1510 0.61.4 <0.6
failurs)
Hematocrit (%) 260 50-50.0 | 46400 | 30459 20-20.0 <20
White Blood . . .
Count (iz 1000/mm?) 240 20-30.9 15-19.9 3-14.9 129 <l
Glasgow-Coma- o
Scale (GCS) Scorz = 15 minus actual GCS
Serum HCO;
(venous, mmoll, useifno | 252 41-51.9 32400 | 22319 18219 | 1517.9 <15
ABGs)
A =Total Acute
Physiology Score | Sumof the 12 individusl varisble points
APS
B = Age Points C = Chronic Health Points
£44 years 0 points . . . . .
y e If the patient has a history of severe organ system insufficiency or is
4554 yaars 2 points | . . N . )
S5 3 points immunocompromised assign points as follows:
55-64 years 3 point
5 points a For parative Or emargency postoparative patients — 5 points
6 o b. For slactive postoparative patients — 2 points
points

APACHE II Score = Sum of A (APS points) + B (Age points) + C (Chronic Health points)

(From: Knaus WA, Draper EA, Wagner DP, Zimmerman JE. APACHE II: a severity of disease

classification system. Crit Care Med 1985;13(10):818-29)




APACHE III SCORING SYSTEM

A: acute physiological score

23 20 17 16 15 13 8 7 6 5 3 2 0 +1 4 5 6 7 9 10 1 13 14 17
Heart Rate <39 4049 50-99 | 100-109 110-119 120-139 140-154 >=155
MBP <39 4049 60-69 | 70-79 80-99 100-119 120-129 | 130-139 |>=140
Temperature 3333 335-3|34-34. 35-35.| 36-39.9 >=40 <299
4 39 9 9
RR <=5 611 | 12-13 1224 2534 3539 4049
PaOs, if FiO, <=49 50-69 7079 | >=80
<0.5
AaDO, if >=80 100249 | 250-349 350-499 >=500
Fi0,2 0.5
Het <=40.9 4149
'WBC <1000 1000- 3000- 20000~ >25000 <1
2900 19900 | 24900

Cre <=04 0.5-1.4 1.5-1.94 >1.95
Urine Output <=399 400- | 600- 900- 2000- | >=4000 | 1500-

599 899 1490 3999 1999
BUN 17-19 | <=169 2039 40-79 >80
Na* <=119 [120-134| 135-145 >=155
Albumin 224 2544 >=4.5 <=19
Bilirubin >=8 5-80 <=1.9 229 3-49
Glucose <=39 >=350 | 200- 60-199 >350 40-59

349




APENDICE III. SAPS

SIMPLIFIED ACUTE PHISIOLOGY SCORE 3 (SAPS 3)

PARAMETROS RESULTADOS PUNTOS |

Edad (afios) <40 16
40-59 21

60-69 25

70-74 29

75-79 31

>80 34

Tiempo ingreso antes de UCI (dias) <14 16
14-27 22

>28 23

Lugar ingreso antes de UCI| Quiréfano 16

Urgencias 21

Otra UCI 23

Otros (planta...) 24

Comarbilidad Tratamiento No 16
antineoplasico Si 19

Cancer No 16

Si 27

Cancer No 16

hematolégico Si 22

Insuficiencia No 16

cardiaca NYHA IV Si 22

Cirrosis No 16

Si 24

VIH No 16

Si 24

Drogas vasoactivas No 16

Si 19
Admision UCI Prevista 16
Imprevista 19

Motivo de admision | Cardiovascular Arritmias 11
en UCI Otras 16
Shock hipovolémico 19

_Shock séptico 21

Shock anafilactico 21

Hepatica Otras 16

Fallo hepatico 22

Digestiva Otras 16

Abdomen agudo_ 19

Pancreatitis grave 25

Neuroldgica Convulsiones 12

Otras 16

Comaldelirio/agitacion/confusion 20
Focalidad neurolégica 23

Efecto masa intracraneal 26




Cirugia al ingreso en UCI Programada 16
No quirdirgico 21
Urgente 22
Localizacion de cirugia Trasplante 5
Trauma / politrauma 8
Cardiaca 10
Otra 16
Neurocirugia: AVCA 21
Infeccion aguda al | Nosocomial No 16
ingreso en UCI Si 20
Respiratoria No 16
Si 21
Glasgow Coma Score =13 16
12-7 18
6 23
3-5 26
Bilirrubina total (mg/dL) <2 16
=2y <6 20
=6 21
Temperatura corporal =35 16
<35 23
Creatinina (mg/dL) 1,2 16
=1,2y<2 18
=2y <3,5 23
=3,5 24
Frecuencia cardiaca (Ipm) <120 16
_220.000 y <50.000120 y <160 | 21
=160 23
Leucocitos/mm® <15.000 16
>156.000 18
pH >7,25 16
=7,25 19
Plaguetas/mm’® <20.000 29
=20.000 y <50.000 24
=50.000 y <100.000 21
=100.000 16
Presion arterial sistolica (mm Hg) =120 16
=70y <120 19
=40y <70 24
<40 27
pO; (mm Hg) o pO,/FiO, pO, =60 sin VM 16
pO: <60 sin VM 32
pO,/FiO; 2100 con VM 34
pO,/Fi0O, <100 con VM 38

NYHA: clasificacion funcional de la New York Herart Association; VIH: infeccién por virus de la inmuno-
deficiencia humana: AVCA: accidente vascular cerebral agudo; pO2: presidn parcial arterial de O2; VM:

ventilacién mecanica; /Fi0O2: fraccién inspiratoria de O2.

Puntuacion: minimo 16, méximao 229.



Mortalidad segin SAPS 3

Puntuacién | Mortalidad (%)
Hasta 21 0

22-44 1-10
44-52 10-20
53-57 20-30
58-62 30-40
63-67 40-50
68-72 50-60
73-78 60-70
79-86 70-80
87-96 80-90
91-112 90-95

113-159 95-99

160-229 100

En la pagina web hitp:/iwww.saps3.org/ = Download = SAPS 3 Admission Score Calculation (MS

Excel), se dispone gratuitamente de un calculador on line para el SAPS 3

Metnitz PGH, et al SAPS 3: From evaluation of the pafient fo evaluation of the intensive care unit. Part 1. Intensive Care
Med 2005; 31; 1336-1344.

Table 1 SAPS 3 admission scoresheet—Part |

Box 1

] 3 -]

1 13 15

18

Age, years
Co-Morbidities

Length of stay before
1CU admission, days "
Intra-hospital location
before ICU admission
Use of major therapeutic
options before 1CU
admission

<40 =4l
Cancer

therapy ¥

<14
Emergency room

Vasoactive
drugs

Chron, HF
(NYHA IV},
Ha:mlnbojgical
cancer
>=14<28 »=28

Other ICU

>=60<T0
Cirrhosis,
AIDS

>=T0<T3 >=75<80

Cancer ™

>=50

Box 11

ICU admission:
Planned or Unplanned
Reason(s) for ICU
admission

Surgical status &t 1CU
admission

Anatomical site

of surgery

Acute infection at ICU
admission

please see Part 2 of the scoresheet

pleass see Part 2 of the scoresheet

Scheduled

Nosocomial *

No surgery ” f::';:rgfmr

o

Respiratory




Table 1 continued

Box Il 15 13 11 10 8 17 § 3 1 0 1 4 5 17 8
Estimated Glsgow Coma 34 5 6 712 >=13
Scale (lowest), points
Total bilirubine (highest), 2 >zl >=6
mg/dL
Total bilirubine (highest), <42 >=M2 >=1006
mollL <Ins
Body temperature (highest), <5 >=35
5 Celsius
Creatinine (highest), mg/dL <l.2 >=]24 >235 »>=35
Creatinine (highest), pmol/L <106.1 >=106.1< >=I768  >=3094
1768 <m4
Heart rate (highest), <120 >=120 =160
beats/minute <160
Leukocytes (highest), GIL <5 >=15
Hydrogen ion concentration =125 >1.5
(lowes), pH
Plateletes (lowest), GIL a0 522050 5250100 >=100
Systolic blood pressure <l >=40<70 >=MkIN >l
(lowes), mm Hg
Oxygenation ' ' PaOY Pa2  Pa02<t) Pa2>
F02 R0  andno =6 and
<100 =100 MV no MV
and MV and MV
The definition for all variables can be found in detail in Appendix C of the ESM. For names and abbreviations which are differing from those in the ESM, explanations are

is.
4 Chronic HF (NYHA [V\mapmamlno cal ca fer hoth to the data definitions 1

Haematologlcal cancer,
3 Cancer refers to the data definiti

wlﬂ Icl.m I.U I.I]l.‘- Gl.il.l.il I.K]]l

i . i I N LK
"No surgery refers to the data definitions in Appendix C of the ESM: Surgical Status at ICU Admi ssmn Pauent not suhmlmd to surgery.
= :

Mo, mln‘ afare to tha datn dafimitiane tn Amn-li- w1 -ul e tentom A amutaibs evibal .uum.—ul
INGSUCHTT RGN TEIETS 10 Uid Gald GEHNIGoNS if APPendix nu GOITIBSHON—CGUisiion: u\»pmu aLguir

. Respiratory refers to the data definition in Appendix C of the ESM: Acute infection at ICU admission—Site: Lower respiratory tract: Pneumma Lung asbcess, other.
10 pury. BIAL rafar to tha data definitions in Appendix C of the ESM: Arterial oxveen nartial nressure (lowest) Insniratory oxypen concentration
o P20y F FIO; refer to the data definitions n Appendix C of the 5.,,._: Arterial oxygen partial pressure (fowest), Inspiratory oxygen concentration.

MV refers to the data definition in Appendix C of the ESM: Ventiiatory support and mechanica ventilation.



Table 2 SAPS 3 admission scoresheet — Part 2

Box II — continued

ICU admission '? 16
Reason(s) for ICU admission
Cardiovascular: Rhythm disturbances >
Neurologic: Seizures '™
Cardiovascular: Hypovolemic hemorrhagic shock,
Hypovolemic non hemorrhagic shock. / Digestive:
Acute abdomen, Other ¥
Neurologic: Coma, Stupor, Obtuned patient, 4
Vigilance disturbances, Confusion, Agitation, Delirium

whin

Cardiovascular: Septic shock. / Cardiovascular: ]
Anaphylactic shock, mixed and undefined shock
Hepatic: Liver failure 6
Neurologic: Focal neurologic deficit )
Digestive: Severe pancreatitis 9
Neurologic: Intracranial mass effect 10
All others 0
Anatomical site of surgery
Transplantation surgery: Liver, Kidney, Pancreas, -11
Kidney and pancreas, Transplantation other
Trauma — Other, isolated: -8
(includes Thorax, Abdomen, limb); Trauma — Multiple
Cardiac surgery: CABG without valvular repair -6
Neurosurgery: Cerebrovascular accident 5
All others 0

12) Every patient gets an offset of 16 points for being admitted (to
avoid negative SAPS 3 Scores).

13) If both reasons for admission are present, only the worse value
(—4) is scored.



APENDICE IV. MPM

MORTALITY PROBABILITY MODEL Il AL INGRESO EN UCI (MPM I1-0)

B Bx| Bx

Término constante py -5,46836 -5,46836
Diagnosticos fisiologicos

¢« Coma o estupor profundo 1,48592 | 0 0

s Taquicardia >150 Ipm 0,45603 | 0 0

e TAS 90 mm Hg 1,06127 | 1 | 1,06127
Diagnosticos cronicos

e Insuficiencia renal cronica 0,91906 | O 0

e Cirrosis 1,13681 | 1 | 1,13681

e Carcinoma metastasico 1,19979 | 0 0
Diagnosticos agudos

¢ Fracaso renal agudo 1,48210 | 0 0

e Arritmia 0,28095 | 0 0

e Accidente cerebrovascular 0,21338 | 0 0

e Hemorragia gastrointestinal 0,39653 | 1 | 0,39653

o Efecto masa intracraneal 0,86533 | 0 0
Otros

« Edad en afios 0,03057 |60 1,83420

e Resucitacion cardiopulmonar previa al ingreso 0,56995 | 0 0

e Ventilacién mecanica 0,79105 | 0 0

e Causa médica o cirugia no programada 1,19098 | 1 | 1,19098

TAS: presion arterial sistdlica

logit = B0 + Zfx
Probabilidad de mortalidad hospitalaria (Pr) = e'st/(1 + e'ost)

Lemeshow S, Tares D, Klar J, Avrunin JS, Gehlbach SH, Rapoport J. Mortality Probability Models (MPM Il) based on an in-
ternational cohort of intensive care unit patients. JAMA 1993;270:2478-2486.



MORTALITY PROBABILITY MODEL Il A LAS 24, 48 Y 72 HORAS (MPM Ii)

B By By

Termino constante

e Alas 24 horas -5,64592 -5,64592

e Alas 48 horas -5,39153 -5,39153

e Alas 72 horas -5,23840 -5,23840
Variables al ingreso

e Edad en afios 0,03268 |60 | 1,96080

e Cirrosis 1,08745 | 0 0

e Efecto masa intracraneal 0,91314 | O 0

* Neoplasia metastasica 1,16109 | 0 0

s Causa médica o cirugia no programada 0,83404 | 1 | 0,83404
Variables a intervalos de 24 horas

¢ Coma o estupor profundo a las 24 horas 1,68790 | 0 0

e Creatinina >2 mg/dL 0,72283 | 1 | 0,72283

e Infeccion confirmada 0,49742 | 1 | 0,49742

e Ventilacion mecanica 0,80845 | 1 | 0,80845

e pO, <60 mm Hg 0,46877 | O 0

¢ Tiempo de protrombina > normal x 3 0,65352 | 0 0

e Diuresis <150 ml en 8 horas 0,82286 | 1 | 0,82286

e Drogas vasoactivas mas de una hora 0,71628 | 0 0

Logit a las 24 horas: 0,00048
Logit a las 48 horas: 0,25487
Logit a las 72 horas: 0,40800

logit = B0 + Zpy
Probabilidad de mortalidad hospitalaria (Pr) = e'®s%/(1 + glost)



APENDICE V. TIMI SCORE

TIMI risk index to predict short-term mortality after
acute myocardial infarction

Risk of
Risk Risk death Risk of death
index group = 30
248 hospital days

<12.5 i 0.2 0.6 0.8
>12.5to 2 0.4 : 2] 1.9
17.5
>17.5to 3 1.0 3.1 3.3
22.5
>225to 30 |4 2.4 6.5 7.3
>30 5 6.9 15.8 17.4

TIMI risk index is derived from the following formula: Heart

rate in beats/min x ([age/10]squared) / systolic blood

pressure.

Reproduced with permission from Morrow DA, Antman EM, Giugliano
RP, et al. Lancet 2001; 358:1571. Copyright ® 2001 The Lancet, Ltd.




APENDICE VI

FORMULARIO AMPLIADO
HOSPITAL
Menos de 6 horas en UCI 0-NO 1-SI REINGRESO 0-NO 1-SI EDAD
Apellidos Nombre
Domicilio: Localidad/Provincia /
Codigo PostaLL Telefonol: Telefono2
Fecha ingreso UCI /HOSPITAL / N°Historia
Fecha Alta UCI Estancia:

Diagnéstico APACHE 1V /
Diagnéstico SAPS
Tipo: 1-Medico 2 : Cirugia electiva 3: Cirugia Urgente

Procedencia: 1-Urgencias 2-Planta  3- Quiréfano 4-U. ReanimacionPA 5- Unidad de Croénicos 6- Otra UCI
7-Otro hospital (No UCI)

Intervencién quirdrgica: 1-Transplante 2-Trauma 3-C.Cardiaca 4-Neurocirugia 5-otros

previo a UCI Dias Hosp.:1)<14d 2)14-28d 3)>28d DrgVasoact PreUCI: 0-NO 1-SI

Presencia de infeccién al ingreso: Nosocomial: 0- NO 1-SI, Respiratoria: 0-NO 1-SI.

MOTIVO INGRESO: (Pendiente codificar)............

GLASGOW OUTCOME SCALE (Situacion basal en meses previos) : 0-NORMAL, 1-LIMITADO
AUTOSUFICIENTE, 2-LIMITADO NO AUTOSUFICIENTE, 3-VEGETATIVO

COMORBILIDADES:

23-SIDA........... 0-NO 1-SI 16-FALLO HEPATICO...... 0-NO 1-SI

13-LINFOMA..... 0-NO 1-SI 11-CANCER-METAST...... 0-NO 1-SI

4-CIRROSIS...... 0-NO 1-SI 10-INMUNOSUPRESION.. 0-NO 1-SI

10-LEUCE-MIELOO-NO 1-SI I. CARD. CONGESTIVA.....0-NO 1-SI

INS RESP CRONI 0-NO 1-SI ENF CHRON.................. 0-NO 1-SI

ESCALA GLAGOW —(Valor si no estuviese sedado-Postoperatorio normalmente es 15).Peor valor.........
o_VvV_M ) Mejor valor............ INGreso....o.vvvveiiiiiiiiieie,

En caso de TCE, Hemorragia subaracnoidea o intracerebral: Hemorragia intraventricular: 0-NO 1_SI
En caso de Ingreso por enfermedad coronaria Killip ingreso: (1- 2- 3- 4):
TIPO 0:SCACEST 1-SCASEST

(Se ha realizado Fibrinolisis?. 0: No 1: Si
(Se ha Realizado Angioplastia?: 0-No  1-Primaria 2-Rescate
Ha presentado 0:Ascenso de Troponina(Tr) solo 1:Ascenso de Tr y CPK

Retraso en contacto con 061 u Hospital 0:Menor de 3 horas 1:Mayor 3 horas
SOFA RESPIRATORIO___ SOFA RENAL:  SOFA HEPATICO___  SOFA CARDIOVAS.  SOFA
HEMATOLOGICO___ SOFA NEUROLOGICO____ SOFA TOTAL___

ULTIMO DIA UCI:

SOFA RESPIRATORIO __ SOFA RENAL:  SOFA HEPATICO___  SOFA CARDIOVASCULAR__

SOFA HEMATOLOGICO___ SOFA NEUROLOGICO___ SOFA TOTAL___

KIIIIP ULTIMO DIA SI ES SINDROME CORONARIO AGUDO____

SE READMITIRIA EN UCI ST EMPEORASE 0;NO 1:SI

ES SUBSIDIRIO A SU JUICIO DE MEDIDAS AGRESIVAS SI EMPEORASE 0: NO 1: SI

PCR

SCORE SABADELL: 0: Buen pronostico a largo plazo 1: Mal pronostico esperado a largo plaz0 (>6meses), reingreso si
es necesario 2; Mal pronostico a corto plazo (<6 meses) ,reingreso debatible. 3: Superivencia no esperada en
este ingreso hospitalario

EXITUS UCI 0-NO 1-SI EXITUS Hospital 0-NO 1-SI (Fecha exitus)
Ha existido Limitacién de esfuerzo terapéutico 0-NO 1-Si

EXITUS ANO  0-NO 1-SI En caso de exitus (Fecha de exitus)

(En caso de traslado a otro hospital):Exitus UCI 0-No, 1-Si, Exitus Hospital 0-No, 1-Si (Fecha exitus)
GLASGOW OUTCOME SCALE ANO: 0-NORMAL, 1-LIMITADO AUTOSUFICIENTE, 2-LIMITADO NO
AUTOSUFICIENTE, 3-VEGETATIVO

Al afio: Reincorporcion a trabajo 0-No 1-Si. Vida social independiente 0-No 1-Si

VARIABLES DE INGRESO Y PRIMERAS 24 HORAS PARA CALCULAR SAPS II,SAPS3, APACHE
ILAPACHE III,APACHEIV

24 HORAS INGRESO (-/+ HORAS) 1* hora



Frecuencia cardiaca..

Presion arterial sistolica..............
Presion arterial diastélica............

Temperatura...........

Frecuencia respiratoria...............

MINIMA- MINIMA-
UNICO MAXIMA UNJCO MAXIMA

Dif Alveolo-artde O2................ ceceeeees eeieeee e e

Hematocrito.............oooooviiiiins e,
Leucocitos.....oovvvviiiiiiiiiiiee e,

ESCALA DE COPMAS DE GLASGOW (SEGUN APACHE III)
*  Apertura de ojos espontdnea o a la estimulacion verbal o dolorosh:

Verbal | Conversa adecuadamente Lenguaje | Inapropiado o sonidos No respuesta
confuso incomprensibles

Motor

Obedece ordenes 0 3 10 15
Localiza al dolor 3 8 13 15
Retirada en flexion 3 13 24 24
Descerebracion/no 3 13 25 29
respuesta

*  No abre los ojos

espontaneamente ni a la estimulacion verbal o dolorosa:

Verbal | Conversa adecuadamente Lenguaje Inapropiado o sonidos No respuesta
confuso incomprensibles
Motor
Obedece ordenes 16
Localiza al dolor 16
Retirada en flexion 24 33
Descerebracion/no 29 48

respuesta
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