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RESUMEN

1.1 INTRODUCCION.

Las infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria (IRAS),
especialmente aquellas asociadas a dispositivos invasivos, como son la
bacteriemia primaria (BP), la neumonia asociada a la ventilacion mecénica
(NAVM) vy la infeccion del tracto urinario asociada a sonda uretral (ITU-SU)
tienen una importante repercusion sobre la estancia y la mortalidad en los
pacientes ingresados en las unidades de cuidados intensivos (UCI). Los procesos
cardiacos agudos son una causa frecuente de ingreso de pacientes en las UCI
espanolas, con cifras proximas al 20% segun los informes anuales del registro
ENVIN-HELICS. Estos pacientes han sido considerados como pacientes del bajo
riesgo para el desarrollo de IRAS, fundamentalmente por la menor necesidad de
dispositivos invasivos y por la mas rapida resolucion de su cuadro clinico,
especialmente desde que las técnicas intervencionistas se han generalizado.

A pesar de los indudables avances en esta area, la literatura cientifica ha
puesto en evidencia una incidencia creciente de complicaciones no estrictamente
cardiacas en los pacientes cardioldgicos agudos ingresados en UCI y que incluye
las IRAS adquiridas en la UCI. Sin embargo, existe una gran variabilidad en la
incidencia de IRAS intra-UCI declaradas en estos pacientes dependiendo de que
se tengan en cuenta las distintas categorias diagnodsticas, las caracteristicas del

registro o del estudio clinico y del momento historico en el que se realizo.

1.2 HIPOTESIS.

Los pacientes cardiologicos tienen una incidencia de IRAS igual o
superior a la de otros pacientes criticos cuando las tasas se ajustan a la presencia
de factores de riesgo y a las categorias diagnosticas especificas, teniendo un efecto

muy significativo sobre la morbilidad, mortalidad y estancia.
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1.3 OBJETIVOS.

e Conocer las IRAS intra-UCI en pacientes cardiologicos ingresados en las
UCI y su relaciéon con factores de riesgo conocidos, especialmente
aquellas relacionadas con dispositivos invasivos y que tienen mayor
mortalidad como la BP, la NAVM o la ITU-SU.

e Analizar si existe diferencia en la incidencia general y en las tasas de
incidencia de las IRAS asociadas a dispositivos invasivos entre los
pacientes cardiolégicos y otros grupos de pacientes no cardioldgicos
incluidos en el registro nacional ENVIN-HELICS.

e Realizar un andlisis que permita relacionar las IRAS con los distintos
grupos diagnosticos y con otros factores como las escalas de gravedad al
ingreso o la respuesta inflamatoria a la infeccion.

e Comparar los resultados de los pacientes cardioldgicos obtenidos con la
vigilancia de la infecciéon nosocomial en las UCI espafolas “Registro
ENVIN-HELICS” con los datos publicados en la literaria cientifica en

esta poblacion de pacientes.

1.4 MATERIAL Y METODOS.

Se trata de un estudio prospectivo, observacional, multicéntrico obtenido
de los datos procedentes del registro ENVIN-HELICS. Se han incluido pacientes
del registro ENVIN-HELICS completo, introducidos en el periodo que abarca
desde el mes de abril hasta el mes de junio, desde el afio 2006 hasta el ano 2015.
El criterio de seleccion fue la categoria diagnostica que ocasionaba el ingreso en
la UCI y que incluia: Infarto agudo de miocardio (IAM) no complicado, dngor
estable, angor inestable, arritmias y trastornos de conduccidn, insuficiencia
cardiaca congestiva, edema agudo de pulmén cardiogénico, parada
cardiorespiratoria (PCR), Shock cardiogénico sin infarto, postoperatorio de
cirugia cardiaca (POCC), endocarditis y otros (pericarditis, etc.). La definicion de

las infecciones se realiz6 segin el manual del registro ENVIN-HELICS.
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Se realiz6 una extensa depuracion de datos, imprescindible al contar con
una muestra superior a los 70.000 casos, que incluia la eliminacion de datos
atipicos y la creaciébn de nuevas variables sin aplicarse imputacion de datos
perdidos.

La presentacion estadistica de los datos se llevd a cabo mediante analisis
descriptivo con tablas y graficos, analisis bivariante de variables de escala y
variables nominales simples y multiples, empleando en este ultimo caso tablas de
contingencia. La medida de fuerza de asociacion se realizo con el odds ratio o con
los residuos tipificados corregidos (RTC) en el caso de variables nominales
multiples. La comparacion de las tasas de incidencia con pacientes no
cardiologicos del registro ENVIN se realizo mediante el calculo del porcentaje de
riesgo atribuible. Finalmente se llevo a cabo un analisis multivariante mediante

técnicas de escalamiento multidimensional (CATPCA)

1.5 RESULTADOS.

Se han incluido 69.876 ingresos cardiologicos de un total de 66.113
pacientes cardiologicos que ingresaron en 231 UCI espafiolas durante el periodo
de estudio. El andlisis global muestra un 69% hombres / 31% mujeres, edad
mediana 69 RIC (58-77). El 74% fueron ingresos médicos y el 26% quirurgicos.
El valor de la escala APACHE II mediano fue de 11 y el 75% de los casos tuvo un
valor inferior a 17. El valor mediano de SAPS II fue de 28. La ratio de utilizacion
de dispositivos invasivos es 0,48 de CVC, 0,30 de VM y 0,50 de SU. El 20,8%
recibieron antibidticos en la UCIL El 59,3% de los pacientes procedian de la
comunidad, el 37,3% de unidad de hospitalizacion y el 3% de otra UCI. La
mortalidad fue del 6% y la estancia mediana de 3 dias RIC (2-4). Hubo un 8,03%
de infecciones intra UCI y un 4,52% de infecciones ENVIN [BP, NAVM, ITU-
SU y bacteriemia secundaria a otro foco (BSOF)]. La tasa general de incidencia
fue de 10, 3 infecciones ENVIN /1.000 estancias y 18,3 infecciones totales/1.000
estancias. Se observa una fuerte relacion entre mortalidad, infeccion intra-UCI,

estancia y escala APACHE II, siendo estas tres variables marcadamente
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superiores en los pacientes fallecidos respecto a los supervivientes. Las tasas de
incidencia en las IRAS asociadas a dispositivo fueron 12,56%0 en la NAVM,
4,88%o0 en la ITU-SU y 3,77 %o en la BP.

La PCR, el IAM complicado, el POCC, el shock cardiogénico no
relacionado con el IAM y la endocarditis fueron las categorias diagndsticas con
mayor incidencia de infecciones inta-UCI y el angor y las arritmias las que menor
incidencia presentaron. El desarrollo de infeccidon tuvo una fuerte asociacion con
la mortalidad para todos los grupos diagnosticos excepto para el shock
cardiogénico no relacionado con el IAM y la PCR.

Entre las infecciones intra-UCI la NAVM y BSOF mostraron una
elevada fuerza de asociacion con la mortalidad mientra que la traqueobronquitis
asociada a ventilacion mecénica (TAVM), la ITU asociada o no a SU y la
traqueobronquitis no asociada a VM mostraron una relacion negativa con la
mortalidad.

En andlisis estratificado que relaciona tipo de infeccion, mortalidad y
respuesta inflamatoria destaca el peso de la sepsis grave y el shock séptico en la
mortalidad para la préctica totalidad de las infecciones intra-UCI.

La incidencia global de infecciones asociadas a dispositivos fue
significativamente menor respecto a los pacientes no cardiologicos del registro
ENVIN-HELICS: NAVM OR 0,85 ICos (0,80-0,91), ITU-SU OR 0,66
1Cos (0,61-0,70) BP OR 0,56 ICos (0,52-0,61). Cuando se¢ analizan las tasas de
incidencia ajustadas a dispositivos todas ellas son superiores en los pacientes
cardiologicos con un pocentaje de riesgo atribuible en los pacientes cardiologicos
del 28,85% en la NAVM 20,15% en la IU-SU y 9,28% en la BP. Dentro de las
categorias diagnosticas con mayor tasa de incidencia de infecciones asociadas a
dispositivo destacan el IAM complicado y en la PCR.

En el primer modelo CATPCA se incluyen 71.849 casos y se analizan las
variables categoria diagndstica, tipo de ingreso en admision, tamafio del hospital,
origen del paciente, escala APACHE II, dias de CVC, dias de VM, estancia en
UCI, infeccion intra-UCI y Exitus. El modelo final generaba 2 dimensiones, una

primera dimensiéon que esta relacionada con la gravedad, Exitus, tiempo de
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permanencia de dispositivos invasivos (SU, CVC, VM) y estancia en UCI, y una
segunda dimension relacionada con el origen del paciente y el tamafio del
hospital. La bondad de ajuste del modelo tuvo un valor alfa de Cronbach de 0,899.
En este modelo se reconocen 4 agrupaciones: En valores muy positivos de la
dimension 1 se define un primer grupo donde se situan 3 categorias diagndsticas,
la endocarditis, la PCR y el shock cardiogénico sin IAM que se relacionan con la
mayoria de las infecciones intra-UCI. En este grupo se asocia con valores muy
elevados de APACHE II y valores elevados de permanencia de dispositivos
invasivos. En el extremo opuesto en torno a valores negativos de la primera
dimension se define un segundo grupo que incluye el sindrome coronario agudo
(SCA) no complicado y las arritmias, relacionado con niveles bajos de la escala
APACHE 1I, ausencia de infecciones, baja mortalidad y predominio de los
ingresos médicos y procedentes de la comunidad. Un fercer grupo lo forma el
POCC, situado en valores negativos de la dimension 2 que se asocia con el
ingreso quirurgico programado y de origen hospitalario, con hospitales con mas
de 500 camas y se sitlia en valores intermedios de la dimensioén 1, respecto a la
escala de gravedad, tiempo de permanencia de dispositivos y mortalidad. La
cirugia urgente representa el extremo mas positivo de este grupo en la dimension
1. El cuarto grupo incluye categorias diagnosticas como la insuficiencia cardiaca,
el edema agudo de pulmoéon (EAP) y el IAM complicado, situado en valores
intermedios de la primera dimension y valores positivos de la segunda dimension.
En este grupo la categoria de infeccion intra-UCI presente es la ITU no asociada a
SuU.

El segundo modelo CATPCA incluyd tnicamente a los 5.598 casos con
presencia de infeccion intra-UCI, relacionando las categorias de dicha variable
con la necesidad y permanencia de dispositivos (dias de CVC y de VM) y estancia
en UCI, con la escala de gravedad APACHE II, con la repercusion clinica
expresada por la respuesta inflamatoria a la infeccion, con la mortalidad, y con las
distintas categorias diagnosticas. El modelo final mostr6 un valor alfa de
Cronbach de 0,855. La dimension 1 del modelo se relacionaba con la duracion de

los dispositivos invasivos, con la estancia en la UCI y con el valor en la escala
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APACHE II. La dimension 2 estuvo determinada por la respuesta inflamatoria a la
infeccion y por la mortalidad. Es posible reconocer 6 grupos en torno a las
distintas infecciones intra-UCI: El primer grupo incluy6é a la NAVM y la BSOF
asociadas con respuesta inflamatoria de shock séptico y mortalidad elevada,
destacando la endocarditis como categoria diagnoéstica. El segundo grupo,
solapado con el primero, incluiria la NAVM y la BP como principales infecciones
intra-UCI y tendria a la PCR y al shock cardiogénico sin IAM como categorias
diagnosticas. El fercer grupo lo constituyo el postoperatorio de cirugia cardiaca,
donde las infecciones asociadas fueron la TAVM vy la infeccion de la herida
quirargica, con respuesta inflamatoria ausente y baja mortalidad. El cuarto grupo
tiene una situacion central e incluyo la insuficiencia cardiaca, el edema agudo de
pulmon y otros el grupo misceldneo de diagndsticos; en este grupo se relaciond
con la ITU-SU vy la categoria de otras infecciones. El quinto grupo incluyo los
diagnoésticos de SCA no complicado y las arritmias, siendo la ITU no asociada a
SU la categoria de infeccion mas proxima a estos diagndsticos. Es posible
reconocer un sexto grupo donde la categoria diagndstica representativa fué el IAM
complicado y las infecciones mas proéximas fueron la neumonia no asociada a VM

y la BP.

1.6 CONCLUSIONES.

Se confirma la hipotesis planteada: “Los pacientes cardioldgicos
ingresados en las UCI Espafolas, presentan una incidencia de infecciones
relacionadas con la asistencia sanitaria, fundamentalmente las asociadas a
dispositivos invasivos igual o superior a la de otros grupos de pacientes criticos no
cardioldgicos”. Las tasas se ajustan a la presencia de factores de riesgo y a los
subgrupos diagnosticos especificos, con un efecto muy significativo sobre la
morbilidad, mortalidad y estancia hospitalaria.

En nuestro estudio, los pacientes cardioldgicos presentan un porcentaje
menor de infecciones intra-UCI y una menor tasa de incidencia ajustada a los dias

de estancia que los pacientes criticos no cardioldgicos, pero el ajuste de la tasa de
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incidencia de infecciones asociadas a dispositivos invasivos con los dias de
dispositivo muestra tasas mayores en los pacientes no cardiologicos.

La aplicacion de modelos de escalamiento Optimo permite relacionar las
infecciones mas graves como la neumonia asociada a ventilacion mecéanica con
categorias diagndsticas especificas como son el infarto agudo de miocardio
complicado; las endocarditis, la parada cardiaca recuperada y el shock
cardiogénico no relacionado con el infarto, y por otra parte, categorias
diagnosticas con una baja gravedad y ausencia de infecciones como es el caso del

sindrome coronario agudo no complicado o las arritmias
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SUMMARY IN ENGLISH

1.1 INTRODUCTION.

The hospital acquired infections (HAIs), especially those associated with
invasive devices, such as bloodstream infections (BSI), ventilator associated
pneumonia (VAP), and urinary tract infection (UTI), have an important impact on
the length of stay and mortality in patients admitted to the intensive care units
(ICU). Acute cardiac processes are a frequent cause of admission of patients in
Spanish ICUs, about 20% according to the annual reports of the ENVIN-HELICS
registry. These patients have been considered as low risk patients for the
development of HAIs, mainly due to the lower need for invasive devices and for
the faster resolution of their clinical picture, especially since interventional
techniques have become widespread. Despite the undoubted advances in this area,
different publications in the scientific literature showed that patients with acute
cardiac processes developed more frequently non-cardiac complications such as
renal failure with need for extrarenal depuration techniques, acute respiratory
failure with need for mechanical ventilation or HAIs. However, there is a great
variability in the incidence of ICU HAIs reported in these patients depending on
whether the different diagnostic categories are considered, the characteristics of
the registry or the clinical study and the historical moment in which it was

performed.

1.2 HYPOTHESIS.

Patients with acute cardiac disease have an incidence of HAIs equal to
or higher than that of other critical patients when the rates are adjusted to the
presence of risk factors and specific diagnostic categories, having a very

significant effect on mortality and ICU length of stay.
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1.3 OBJECTIVES.

e To know the incidence of HAIs in patients with acute cardiac disease
admitted to the ICU and its relationship with known risk factors,
especially those related to invasive devices and those with higher
mortality, such as BSI, VAP, or UTL

e To analyze whether there is a difference in the incidence of HAIs with
respect to acute non-cardiac ill patients and what aspects can determine
these differences.

e Perform an analysis that allows to relate the HAIs with the different
diagnostic groups and with other factors such as the severity of
admission scales or the inflammatory response to the infection.

e To compare the results of the cardiological patients obtained with the
surveillance of nosocomial infection in the Spanish ICUs "ENVIN-
HELICS Registry" with the data published in the scientific literature in

this patient population.

1.4 MATERIAL AND METHODS.

This is a prospective multicenter observational study obtained from the
data from the ENVIN-HELICS registry. Patients from the full ENVIN-HELICS
registry have been included, introduced in the period from April to June, from
2006 to 2015. The selection criteria were the diagnostic category that caused the
admission to the ICU and that included: uncomplicated acute myocardial
infarction , stable angina and unstable angina grouped into a single category of
uncomplicated acute coronary syndrome (UACS), arrhythmias and conduction
disorders, congestive heart failure (CHF), acute pulmonary edema (APE), cardiac
arrest (CA), acute complicated myocardial infarction (ACM) non ischemic
cardiogenic shock (NICS) patients on the post operatory of cardiac surgery
(PPCS), endocarditis and others (pericarditis, etc.) The definition of the infections

was made according to the ENVIN registry manual.
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An extensive filtering of data was carried out including the elimination of
atypical data and the creation of new variables without the imputation of lost data.

The statistical presentation of the data was carried out by means of
descriptive analysis with tables and graphs, bivariate analysis of scale variables
and simple and multiple nominal variables, using in the latter case contingency
tables. The measure of strength of association was made with the odds ratio or
with the standardized residuals (SR) in the case of multiple nominal variables.
The comparison of the incidence rates with non-cardiological patients of the
ENVIN registry was made by calculating the percentage of attributable risk
Finally, a multivariate analysis was carried out using multidimensional scaling

techniques (CATPCA).

1.5 RESULTS.

A total of 69.876 admissions were included in a total of 66.113 patients
admitted to 231 Spanish ICUs during the study period. The overall analysis shows
69% male / 31% female, median age 69 IQR (58-77). 74% were medical
admissions and 26% surgical. The value of the APACHE II median scale was 11
and 75% of the cases had a value lower than 17. The median value of SAPS II
was 28. The use of invasive devices ratio were 0,48 for central venous catheters
(CVO), 0,30 for MV and 0,50 for urethral catheterization. 20.8% received
antibiotics in the ICU. 59.3% of the patients came from the community, 37.3%
from the hospitalization unit and 3% from another ICU. Mortality was 6% and the
median stay was 3 days IQR (2-4). There were 8.1% of intra-ICU infections and
4.5% of ENVIN defined infections [BSI, secondary bacteremia (SB), VAP, UTI].
The overall incidence rate was 10.3 infections /1.000 stays and 18.3 Total
infections / 1.000 stays. There is a strong relationship between mortality, ICU
acquired infections, stay and APACHE II scale, these three variables being
markedly higher in the deceased patients than in the survivors. The incidence rates
in the HAISs associated with the device were 12.56 %o in the VAP, 4.88 %o in the
UTTI and 3.77 %o in the BSI.
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CA, ACM, POCC, NICS and endocarditis were the diagnostic categories
with the highest incidence ICU adquired infections and the UACS and
arrhythmias with the lowest incidence. The development of infection had a strong
association with mortality for all diagnostic groups except for NICS and CA.

The analysis of the infections indicates a clear influence on the mortality
of the VAP and the BSI, showing a negative relationship between mechanical
ventilation associated tracheobronchitis (VAT), UTI, the non MV related
tracheobronchitis with mortality. All risk factors and co-morbidities had a
statistically significant relationship with mortality.

In a stratified analysis that relates the type of infection, mortality and
inflammatory response, the weight of severe sepsis and septic shock in mortality
for practically all intra-ICU infections stands out.

The overall incidence of device-associated infections was significantly
lower compared to non-cardiac critically ill patients registered in ENVIN: VAP
OR 0,85 Clos (0,80-0,91), UTI OR 0,66 Clos (0,61-0,70) BSI OR 0,56
ICos (0,52-0,61). When analyzing the incidence rates adjusted to use of device, all
of them are higher in patients with cardiac acute cardiac disease, with a
attributable risk percent 28,85% for VAP 20,15% for UTI and 9,28% for BSI.
Analysis by diagnostic categories shows incidence rates that vary according to the
group, highlighting very high numbers in ACM and CA.

In the first CATPCA model, 71.849 cases were included and the
following variables were incorporated into the model: diagnostic category, type of
admission, hospital size, patient origin, APACHE II scale, CVC days, MV days,
ICU stay, UCI acquired infections and mortality. The final model generated 2
dimensions, a first dimension that is related to severity, mortality, duration of
invasive devices (UC, CVC, MV) and ICU stay, and a second dimension related
to the origin of the patient on admission and the size of the hospital. The goodness
of fit of the model showed an alpha value of Cronbach of 0.899. In this model, 4
groups were recognized: The first group was located in positive values of
dimension 1, including 3 diagnostic categories: endocarditis, CA and NICS,

which are very close to the majority of ICU acquired infections. In this group it is

-32-



associated with very high values of APACHE II and prolonged stay of invasive
devices. At the opposite end around negative values of the dimension 1, another
group is defined that includes UACS and arrhythmias, related to low levels of the
APACHE II scale, absence of infections, low mortality, predominance of medical
admissions and the origin of the patients was mainly from the community. A third
group is the PPCS, located in negative values of dimension 2, that is associated
with programmed hospital admission on third level hospitals with more than 500
beds. This group is located in intermediate values of dimension 1, with respect to
the severity scale, lenght of device stay and mortality. Emergency surgery
represents the most positive end of this group in dimension 1. The fourth group
includes diagnostic categories such as heart failure, APE, and complicated AMI,
located in intermediate values of the first dimension and positive values in the
second dimension. In this group, the category of intra-ICU infection present is
UTI not associated with urethral catheterization.

The second CATPCA model includes only the 5.598 cases with ICU
acquired infection. This model aims to find the relationship between the infection
and the need and stay of invasive devices (days of CVC and VM), ICU stay,
APACHE 1I severity scale, with the clinical repercussion expressed by the
inflammatory response to infection and mortality, and all this finally associated
with the different diagnostic categories. The final model showed an alpha value of
Cronbach of 0.855. The dimension 1 of the model was related to the duration of
the invasive devices, the ICU stay and the APACHE II score value. The
dimension 2 is determined by the inflammatory response to infection and
mortality. It is possible to recognize 6 groups around the different ICU acquired
infections. The first group located in the most positive value of both dimensions
VAP and BSOF were the most prominent infections in this group, associated with
inflammatory response of septic shock and high mortality, highlighting
endocarditis as a diagnostic category. A second group was identified, it would
include VAP and BSI as the ICU acquired infections and would have CA and
NICS as diagnostic categories. The third recognizable group was the PPCS,

located in neutral values of dimension 1 and negative values of dimension 2,
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where the associated infections are TAVM and infection of the surgical wound,
with absent inflammatory response and low mortality. The fourth group is focused
on the origin of both dimensions and includes diagnoses such as CHF, APE and
miscellaneous diagnoses; in this group the ITU-SU and the category of
miscellaneous infections would be positioned. The fifth group included the
diagnoses of UACS and arrhythmias, with UTI not associated with UC as the
category of infection closest to these diagnoses. It is possible to recognize a sixth
group where the more representative diagnostic category was complicated AMI

and the closest infections were pneumonia not associated with MV and BSI.

1.6 CONCLUSIONS.

The hypothesis is confirmed by which the cardiological patients admitted
to the Spanish ICUs present an incidence of infections related to health care,
mainly those associated with invasive devices equal to or higher than that of other
groups of critical patients when the rates are adjusted to the presence of risk
factors and to specific diagnostic subgroups, with a very significant effect on
morbidity, mortality and length of stay.

In our study, cardiological patients presented a lower percentage of intra-
ICU infections and a lower rate of incidence adjusted to the days of stay than non-
cardiological critical patients, but the adjustment of the incidence rate of
infections associated with invasive devices to the length of the device stay shows
higher rates in cardiological patients.

The application of optimal scaling models allows to relate the most
serious infections such as pneumonia associated with mechanical ventilation with
specific diagnostic categories such as complicated myocardial infarction;
endocarditis, cardiac arrest recovered and non ischemic cardiogenic shock, and on
the other hand, diagnostic categories with low severity and absence of infections

such as uncomplicated acute coronary syndrome or arrhythmias
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1 INTRODUCCION.

1.1 Infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria en las Unidades
de Cuidados Intensivos.

Seglin la definicion del Center for Disease Control. National Healthcare
Safety Network. (CDC/NHSN)!, las infecciones relacionadas con la asistencia
sanitaria (IRAS) son aquellas adquiridas por el paciente durante la estancia en un
hospital y que no estaban presentes ni en el periodo de incubacién en el momento
del ingreso del paciente, y que se diagnosticaron a partir de las 48 horas del
ingreso en el hospital.

En Espafia el estudio ENEAS? realizado en 2005 que incluyé 5.624
pacientes de 24 hospitales espafioles (4-10 junio/2005) evidencié que la incidencia
de pacientes con efectos adversos (EA) relacionados directamente con la
asistencia sanitaria hospitalaria fue de 8,4%. El 25,3% de los EA estaban
relacionados con infecciones de cualquier tipo, de los que el 56,6% se considerd
evitable.

El Estudio de Prevalencia de Infecciéon Nosocomial en Espana (EPINE)
del afio 2016°, realizado en 294 hospitales y 59.016 pacientes, mostro un 5,5% de
IRAS adquiridas por los pacientes ingresados, que alcanz6 el 7,92 % si se incluian
las IRAS adquiridas en otro centro. El Point Prevalence Study (PPS), efectuado en
diversos paises de Europa durante el afio 2011-2012 sobre un total de 273.753
pacientes en 1.149 hospitales detecto una prevalencia de IRAS del 6%.

Las IRAS tienen una especial importancia en las Unidades de Cuidados
Intensivos (UCI) por las consecuencias sobre morbilidad, estancia y mortalidad®.
Las IRAS adquiridas en las UCI que tienen mayor relevancia son aquellas
asociadas a dispositivos invasivos como son la bacteriemia asociada a catéter
vascular (BCV), la neumonia asociada a ventilacion mecanica (NAVM) y la
infeccion del tracto urinaria asociada a sondaje uretral (ITU-SU).

El informe EPINE 20167 refiere una prevalencia del 19,78% de IRAS en

pacientes ingresados en distintos tipos de UCI, aunque no diferencia entre
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aquellas diagnosticadas en UCI y las adquiridas durante la estancia en UCIL
El informe del ECDC 2011-2012° mostr6 que el 19,5% de los pacientes
ingresados en UCI presentaron al menos una IRAS relacionada con dispositivos
invasivos. En nuestro pais, el altimo informe ENVIN-HELICS realizado en el afio
2017%, mostrd un 5,30% de pacientes con IRAS sobre un total de 24.616 pacientes
ingresados en 205 UCI de 179 hospitales, sefialando un incremento en la

mortalidad asociada.

1.2 Aspectos generales relacionados con la definicion de sepsis y de la

respuesta inflamatoria a la infeccion.

En la conferencia de consenso de la sociedad americana de cuidados
intensivos que tuvo lugar en Chicago en 1991 se acordo establecer un conjunto de
definiciones en relacion con los pacientes con sepsis’, especialmente aquellos
aspectos relacionados con la repuesta inflamatoria. En aquel momento se propuso
el término “sindrome de respuesta inflamatoria sistémica” (SIRS) para referirse a
un cuadro clinico agudo en el que el paciente presentaba temperatura > 38,5°C o
inferior a 36°C, taquicardia superior a 90 latidos por minuto (Ipm), taquipnea con
una frecuencia respiratoria superior a 20 respiraciones por minuto (rpm), un
recuento leucocitario superior a 12.000/mm? o inferior a 4.000/mm? o la presencia
de > 10% de formas inmaduras en el frotis. El cuadro de SIRS podria estar
causado por un proceso infeccioso o por otra causa no infecciosa como distintos
tipos agresiones al organismo (trauma multiple, isquemia, hemorragia, respuesta
inmune, etc.). Se defini6 infeccion como la respuesta inflamatoria ocasionada por
la invasion de microorganismos en los tejidos normalmente estériles. El término
bacteriemia (fungemia o viremia) a la presencia de microorganismos vivos en la
sangre. Se definid el término sepsis al cuadro de SIRS ocasionado por una
infeccion. El término sepsis grave hacia referencia a la sepsis que se acompafaba
de hipoperfusion, hipotension o disfuncion organica, entre cuyas manifestaciones
podia estar el bajo nivel de conciencia, la oliguria y el aumento de lactato. El

shock séptico se definié como un cuadro de sepsis acompafiada con hipoperfusion
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e hipotension pese a un correcto aporte de volumen, entre cuyas manifestaciones
podia estar el bajo nivel de conciencia, la oliguria y el aumento de lactato,
alertando sobre la posibilidad de que el uso previo de catecolaminas pudiera
enmascarar la hipotension.

Adicionalmente, se defini6 el sindrome de disfuncion multiorgénica
(SDMO) como un proceso donde los drganos no son capaces de mantener la
funcién de homeostasis y que puede suceder de forma primaria tras una agresion
directa o secundariamente a la respuesta inflamatoria del huésped.

Tras la conferencia de consenso se eliminaron términos como septicemia,
sindrome séptico o sindrome de fallo multiorganico. Uno de los principales
objetivos de las definiciones fue poder utilizar una terminologia comin que
permitiera establecer escalas pronosticas y progresar en la investigacion sobre la
sepsis.

En el afio 2001% se realizo una conferencia internacional en la que
participaron distintas sociedades cientificas para la evaluacion de las definiciones
relacionadas con la sepsis, asumiendo limitaciones observadas en las definiciones
establecidas en el afio 1991, enfatizando la importancia de disponer de unos
criterios muy sensibles en el diagnostico de sepsis para poder iniciar el
tratamiento de forma precoz. Mientras que perdia relevancia el concepto de SIRS
al no existir marcadores bioquimicos especificos bien contrastados, se mejor6 la
definicion de sepsis, definiéndola como un cuadro de infecciéon confirmado o
sospechado y manifestaciones que incluyen aspectos clinicos generales (fiebre, o
hipotermia, taquicardia), indicadores inflamatorios (leucocitosis, aumento de
proteina C o procalcitonina), variables hemodindmicas (hipotension, descenso de
Sv02), indicadores de disfuncion organica (hipoxemia, hiperbilirrubinemia) y
variables de hipoperfusion histica (aumento del lactato sérico, enlentecimiento del
relleno capilar)

Respecto a la conferencia de consenso del afio 1991 se mantuvo la
definicion de sepsis con las nuevas manifestaciones explicadas, asi como la

definicion de sepsis grave y shock séptico que no se modificaron.
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Entre los afios 2014 y 2015 se cre6 un grupo de trabajo para le
reevaluacion de las definiciones relacionadas con la sepsis en el que participaron
distintas sociedades cientificas, fundamentalmente la FEuropean Society of
Intensive Care Medicine (ESIC) y la Society of Critical Care Medicine (SCCM),
dando lugar a la tercera definicion de consenso internacional sobre la sepsis y el
shock séptico (Sepsis-3)°. En la nueva definicion de sepsis se tuvo en cuenta la
complejidad de la fisiopatologia de la sepsis, aspectos de variabilidad individual
en las circunstancias clinicas que incluye las manifestaciones de la sepsis y en
especial, disponer de criterios lo suficientemente homogéneos, sensibles y
especificos para la deteccion precoz de los pacientes con sepsis. Los criterios
previos de respuesta inflamatoria relacionados con la sepsis fueron reevaluados en
un analisis llevado a cabo sobre registro de cohortes de 148.907 pacientes con
sospecha de infeccion!®. En este estudio se analizo la capacidad predictiva en
términos de mortalidad hospitalaria y estancia en UCI superior a 3 dias de los
criterios de SIRS, de la escala Sequential Organ Failure Assessment Score
(SOFA), de la escala Logistic Organ Dysfunction Score (LODS) y de una nueva
escala denominada “quick SOFA” (qSOFA) que contenia tUnicamente
tres elementos: presencia de hipotension [tension arterial  sistolica
(TAS) < 100 mmHg], alteracion del nivel de conciencia y taquipnea [frecuencia
respiratoria (FR) >22 rpm], con un valor de un punto por cada elemento presente.
El mayor valor predictivo para los pacientes fuera de las UCI lo tuvo la escala
gSOFA con un area bajo la curva (ABC) de 0,81; mientras que en los pacientes
ingresados en las UCI el mayor valor predictivo lo tuvo la escala SOFA con un
ABC de 0,84.

Segun la nueva definicion, la sepsis es definida como una disfunciéon
organica grave ocasionada por una respuesta inadecuada del huésped ante una
infeccion. La disfuncion orgéanica puede ser identificada por un incremento de
2 puntos en la escala SOFA. Se pone de manifiesto la utilidad del gSOFA como el
primer escalon en la deteccion precoz de los pacientes con sepsis, especialmente
en los pacientes fuera de la UCI, ya que es una escala sencilla y facilmente

repetible.

-38 -



El shock séptico se define como un subgrupo de sepsis donde las
alteraciones circulatorias y metabdlicas son tan intensas que incrementan la
mortalidad. El shock séptico se identificaria como un cuadro clinico en pacientes
con sepsis con hipotension que precisa vasopresores para mantener una tension
arterial media (TAM) > 65 mmHg y tienen unos niveles de lactato > 2 mMol/L
sin respuesta a la resucitacién con volumen.

En la nueva definicion desaparece el termino sepsis grave que se
considera englobado dentro del concepto de sepsis.

Un aspecto adicional de gran interés es la alteracion de la respuesta
inmune ante una infeccion. La mayor susceptibilidad a la infeccion es un hecho
bien conocido en pacientes inmunodeprimidos, sea como consecuencia de una
enfermedad o bien de un tratamiento inmunodepresor. En los pacientes criticos sin
inmunodepresion preexistente, existe una fase de inmunosupresion relativa
denominada sindrome de respuesta antiinflamatoria compensatoria (CARS), tanto
en pacientes sépticos!! como en pacientes criticos no sépticos'?. La inmunidad
humoral y la celular tienen un papel importante en esta disminucion de la
respuesta inflamatoria y estd claramente potenciada por factores del huésped

como son la edad y la gravedad del proceso de base!!.

1.3 Infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria adquiridas en la
UCL

Dentro de las IRAS adquiridas en la UCI tienen una especial importancia
aquellas infecciones asociadas a dispositivos invasivos, utilizados con fines
diagnosticos y terapéuticos, e incluyen la bacteriemia primaria (BP) [bacteriemia
de origen desconocido (BOD) y la bacteriemia secundaria a infeccion del catéter
vascular (BSCV)], la neumonia y la traqueobronquitis asociada a ventilacion
mecanica (NAVM, TAVM) y la infeccion del tracto urinario asociada a sondaje
uretral (ITU-SU).

Dada la relacion directa entre la infeccion y el dispositivo invasivo, es

posible ajustar la incidencia de estas infecciones a la presencia y duracion del
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dispositivo generando tasas que permiten establecer comparaciones internas o
externas.

Existen infecciones no asociadas directamente a dispositivos invasivos
que tienen una repercusion muy importante, tanto en mortalidad como en estancia
en UCI y estancia hospitalaria, como es el caso de la bacteriemia secundaria a otro
foco (BSOF) o la infeccion de la herida quirargica.

Dentro de las medidas de prevencion de las IRAS adquiridas en la UCI,
tanto las actuaciones individuales como los paquetes de medidas han demostrado
su eficacia en el control de las infecciones asociadas a dispositivos invasivos,
como ha sido el caso de los “Proyectos ZERO”: “Proyecto Bacteriemia ZERO”!3
que se desarrolld en el periodo 2009-2010 y posteriormente el “Proyecto
Neumonia ZERO”!, llevada a cabo en los afios 2011-2012. Ambos proyectos han
conseguido disminuir drasticamente tanto la tasa de BP como la de NAVM.

Las medidas generales de prevencion como la higiene de manos y los
proyectos mencionados han demostrado su eficacia en la disminucion de las
infecciones intra-UCI no asociadas a dispositivos.

Un aspecto adicional es el papel que en la Gltima década estan jugando
las bacterias multirresistentes en las IRAS adquiridas en la UCI, asociadas o no a
dispositivos invasivos. La puesta en marcha de proyectos especificos como el
“Proyecto Resistencia ZERO”'® ha permitido disminuir eficazmente la

adquisicion y transmision de las bacterias multirresistentes dentro de las UCI.

1.3.1 Bacteriemia Primaria: Bacteriemia de origen desconocido Yy
bacteriemia secundaria a infeccion de catéter vascular.

1.3.1.1 Introduccion.

La insercion y utilizacion de catéteres vasculares con fines terapéuticos
y diagnésticos forma parte, desde hace décadas, del manejo habitual de los
pacientes que ingresan en las UCI. Si bien la utilidad de esta practica clinica esta

fuera de toda duda, la infeccion asociada a la insercion y mantenimiento de los
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catéteres vasculares centrales es causa de una morbilidad y mortalidad

significativas!®-!7,

1.3.1.2 Definiciones y criterios diagnosticos.

Siguiendo la definicion del CDC!®:!°, se considera BP cuando un paciente
portador de un catéter vascular tiene un aislamiento en una o mas muestras de
hemocultivo de un microorganismo patégeno en ausencia de otro foco de
infeccion.

Para considerar que la bacteriemia estd relacionada con catéter (BSCV)
debe existir coincidencia entre el microorganismo aislado en la sangre y el aislado
en la punta del catéter tras su retirada o el microorganismo aislado en la zona de la
piel junto a la insercion del catéter o en alguna de sus conexiones.

La definicion de BP implica al catéter como fuente de infeccion, lo cual
puede no ser cierto en la totalidad de los casos, ya que puede existir un foco no
detectado o fendmenos de translocacion bacteriana como causa de la bacteriemia.

Cuando se trata de microorganismos colonizadores de la piel como
Staphylococcus epidermidis es preciso el aislamiento del microorganismo en dos
hemocultivos.

El ECDC* define como BP la presencia de bacteriemia de origen
desconocido (BOD) y/o de bacteriemia relacionada con catéteres vasculares
(BCV), siendo esta la definicion a la que se hara referencia durante el desarrollo
de este trabajo.

No seran objeto de andlisis aquellas infecciones relacionadas con
catéteres permanentes o tunelizados, con una utilizaciéon extendida en pacientes
hospitalizados en otras areas que no sean de UCI o en régimen ambulatorio en

especialidades como nefrologia, hematologia u oncologia.
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1.3.1.3 Epidemiologia de la Bacteriemias Primarias.

El informe del CDC publicado en el afio 20152! describe una tasa de
incidencia de BP en pacientes ingresados en UCI norteamericanas, que oscila
entre 0/1.000 dias de catéter en unidades neonatales y 2,9/1.000 dias de catéter en
unidades de quemados.

El informe del ECDC 2014?2, refiere una tasa de incidencia media de
3,3 bacteriemias en UCI /1.000 dias de ingreso, de las cuales el 43,3% fueron
BSCV, el 20,5% BOD y el 36,2% BSOF. La tasa de incidencia media fue de
3 BSCV/1.000 dias de catéter, oscilando entre 1,7%o en Luxemburgo y 4,2%o en
Eslovaquia.

En el registro nacional EPINE del afio 20162, sobre una poblacion de
59.016 pacientes hospitalizados, la prevalencia de la bacteriemia secundaria a
infeccion de catéter fue del 1,18%.

Segtin el informe del estudio ENVIN-HELICS del afio 2017¢ sobre una
poblacion de 24.616 pacientes ingresados en 205 UCI espaiiolas, la incidencia de
la BP fue de 2,47 episodios/100 pacientes con catéter venoso central, lo que
supuso una tasa de incidencia de 1,75 episodios/1.000 dias de catéter (arterial o

venoso) o 2,93/1.000 dias de catéter venoso central.

1.3.1.4 Fisiopatologia de la Bacteriemias Primarias.

Los microorganismos, bacterias y hongos, pueden alcanzar el torrente
sanguineo en presencia de un catéter vascular por distintos mecanismos
(Figura 1)*:

e Colonizacion extraluminal desde la piel circundante al punto de
insercion del catéter por la flora bacteriana cutdnea como mecanismo
mas frecuente. Si bien la mayoria de las infecciones en estos casos se
producen por flora saprofita de la piel (Staphylococcus epidermidis), la

colonizacién por microorganismos patogenos, incluyendo bacterias
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multirresistentes, estd adquiriendo un papel muy importante como
causa de BP en la ultima década®.

o (Colonizacion intraluminal con origen en las conexiones del catéter con
los sistemas de infusion?%?7,

e Infusion de liquidos contaminados®®.

e Excepcionalmente, el catéter puede ser colonizado desde un foco
infeccioso a distancia por via hematogena, mecanismo mas probable en

dispositivos implantados permanentemente.

Figura 1: Patogenia de la bacteriemia primaria (ilustracion del autor).

Contaminacién de
infusiones

Colonizacioén

. intraluminal.
Colonizacién

intraluminal.

Colonizacion - 4%
extraluminal.

Colonizacién
Crecimiento hematégena.
en trombo y

en biopelicula.

La formaciéon de trombo alrededor del catéter y la biopelicula son
factores que facilitan la colonizacion por los microorganismos, asi como el tiempo

de permanencia del catéter.
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Tradicionalmente se ha considerado el punto de inserciéon femoral como

de mayor riesgo para el desarrollo de BP respecto a otras localizaciones y se

recomienda preferentemente el acceso subclavio sobre femoral y yugular por

presentar menor tasa de complicaciones globales (BP, trombosis y hemorragia)®°.

1.3.2 Etiologia de la Bacteriemia Primaria.

El registro nacional ENVIN-HELICS, cuyos datos correspondientes al

afo 2017 han sido recientemente publicados®, permite obtener una vision

pormenorizada de los microorganismos implicados en las BP en las UCI

espanolas y en el momento actual, aunque también es interesante comparar cOmo

ha evolucionado la microbiologia de la BP en la ultima década (7abla 1)

Tabla 1: Grupos de microorganismos implicados en la bacteriemia primaria
en el informe del registro nacional ENVIN-HELICS. Comparacion del ario
2007 frente al afio 2017%3°,

Microorganismos | ENVIN-HELICS 2007 | ENVIN-HELICS 2016 | ENVIN-HELICS 2017
Cocos GRAM (+) 60,64% 51,84% 55,44%
Bacilos GRAM (-) 33,91% 31,13% 36,27%
Hongos 5,45% 9,76% 8,29%

Otros 0 0,26% 0

Respecto a los microorganismos especificamente aislados en las BP, en

el Gltimo informe anual del registro ENVIN HELICS del afo 2017° el

microorganismo mas frecuente continua siendo Staphylococcus epidermidis

seguido en segundo lugar por Klebsiella pneumoniae (Tabla 2).
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Tabla 2: Microorganismos mas frecuentemente aislados en la bacteriemia
primaria en el registro nacional ENVIN HELICS. Comparacion del aiio 2007

frente al afio 20175,

ENVIN-HELICS | ENVIN-HELICS | ENVIN-HELICS
2007 2016 2017
Microorganismos % % %
Staphylococcus epidermidis 22,77 30,08 30,83
Klebsiella pneumoniae 3,71 11,35 10,10
Staphylococcus coagulasa negativo 17,57 9,23 6,99
Pseudomonas aeruginosa 6,44 2,90 6,74
Enterococcus faecalis 7,67 4,49 5,18
Enterobacter cloacae 2,97 2,64 4,40
Candida albicans 3,22 3,69 3,63
Serratia marcescens 2,72 2,11 3,63
Enterococcus faecium 1,73 2,64 3,37
Staphylococcus otros 421 3,69 2,85
Staphylococcus aureus 3,71 2,90 2,33
Candida parapsilosis 0,99 3,69 2,07
Klebsiella oxytoca 0,99 0,79 2,07
Escherichia coli 3,96 475 1,81
Staphylococcus aureus meticilin resistente 1,24 1,32 1,30
N Total 404 379 386
Segin el estudio de Alvarez Lerma et al’! sobre el registro nacional

ENVIN- HELICS en el periodo comprendido entre el afio 2005 y el afio 2008

describe como etiologia mas frecuente de la BP los cocos GRAM (+), con una

incidencia que oscila alrededor del 60%, de los cuales el 80% son Staphylococcus

epidermidis 'y Staphylococcus coagulasa negativo (lo que es coherente con la

colonizacidn del catéter con microorganismos saprofitos de la piel).

Tras los cocos GRAM (+), el segundo grupo de microorganismos

implicados en la BP son los bacilos GRAM (-), en una proporcion que apenas se

ha modificado en los ultimos 10 afios, y finalmente los hongos, que, aun teniendo

la cifra mas baja, su incidencia se ha duplicado respecto al afio 2007 (7abla ).
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1.3.3 Diagnéstico de la Bacteriemia Primaria.

El diagnostico de la BP se fundamenta en el aislamiento del mismo
microorganismo tanto en sangre como en el catéter tras su retirada. La técnica
estandar es el cultivo semicuantitativo de extremo distal del catéter descrita por
Maki et al*? en los afios 70.

En circunstancias en las que el catéter no pueda ser retirado, o cuando
existan dudas sobre el origen del cuadro infeccioso, se han valorado diversos
métodos para evitar la retirada del catéter:

e FEl cultivo de la piel alrededor de la insercion del catéter mostrando la
coincidencia entre el microorganismo aislado en los hemocultivos y el
aislado. Esté método mostr6é una elevada sensibilidad y especificidad
respecto al cultivo del catéter’?,

e Cultivo cuantitativo diferencial de microorganismos de la sangre
obtenida por puncion percutanea y la observada por las conexiones del
catéter.

e Intervalo diferencial del tiempo de positividad entre los hemocultivos
obtenidos por puncion percutanea y una muestra obtenida de la sangre
intraluminal a través de alguna de las conexiones del catéter, de forma
que el crecimiento precoz del cultivo intraluminal respecto al cultivo de
sangre periférica indica una elevada probabilidad de BSCV por la
mayor carga bacteriana intraluminal. Esta técnica fue demostrada
inicialmente en pacientes portadores de catéteres de permanentes®* y
posteriormente confirmada en estudios realizados en pacientes con

catéteres no permanentes®3-3°,

El término infeccién de catéter hace referencia al aislamiento de un
microorganismo patégeno en el catéter no acompafiado de bacteriemia, pudiendo

presentar signos inflamatorios locales en el punto de insercion.
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1.3.4 Neumonia asociada a ventilacion mecanica y Traqueobronquitis
asociada a ventilacion mecanica.

1.3.4.1 Introduccion.

Algunos de los efectos adversos relacionados con la ventilacion mecénica
han mejorado notablemente gracias a un mejor conocimiento de la fisiopatologia
y al desarrollo tecnologico®. La ventilacion mecanica implica la aplicacion en el
paciente de dispositivos invasivos, como el tubo endotraqueal o la traqueostomia,
generando una puerta de entrada para microorganismos y alterando los
mecanismos de defensa de la via aérea contra los agentes patdogenos.

Desde los afios 60 la NAVM es reconocida como una complicacion grave
de la ventilacién mecanica y en el momento actual en las UCI, nuestro medio, es
la segunda infeccion asociada a dispositivo mas frecuente en pacientes criticos® a
corta distancia de la infeccion del tracto urinaria asociada a sondaje uretral,

aunque con mayor impacto sobre la mortalidad que esta ultima.

1.3.4.2 Definiciones.

La NAVM es una infeccion del tracto respiratorio inferior y del
parénquima pulmonar que se produce a partir de las 48 horas en los pacientes en
los que se ha insertado una via aérea artificial (VAA) [tubo endotraqueal o cénula
de traqueotomia]. El diagndstico histoldgico de certeza en la NAVM no es posible
dado que exigiria procedimientos muy invasivos, por lo que el diagnostico de
NAVM se apoya en el cuadro clinico, alteraciones radiologicas y la evidencia de
la infeccion por un microorganismo mediante distintas técnicas microbiologicas.
A diferencia de otras infecciones asociadas a dispositivo, la definicion de la
NAVM es un tema sometido a debate desde hace décadas por la distinta precision
de los criterios empleados en el diagndstico que son posteriormente utilizados en
los registros epidemiologicos y clinicos.

Se define traqueobronquitis asociada a ventilacion mecanica!® (TAVM)

como un cuadro clinico donde hay una infeccion de la via area inferior sin
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afectacion del parénquima pulmonar que se produce a partir de las 48 horas en los
pacientes con via aérea artificial y presentan:
e Dos de los siguientes criterios: temperatura superior a 38,3°C y aparicion o
incremento de secreciones traqueales, roncus o sibilancias.
e Cultivo positivo o positividad de antigeno en el aspirado traqueal.

e Ausencia de infiltrado radiolégico.

1.3.4.3 Epidemiologia de la Neumonia asociada a ventilacion mecanica

Un estudio realizado por Rello et al’’ sobre una base de datos en
pacientes hospitalizados en Estados Unidos en los afios 1989 y 1990, sobre 9.080
pacientes sometidos a ventilacion mecanica describe una incidencia de NAVM de
9,3%.

El informe del CDC correspondiente al afio 201238 describe una tasa de
incidencia de NAVM en pacientes ingresados en las UCI norteamericanas, que
oscila entre 0,3/1.000 dias de VM en UCI pediatricas y 4,4/1.000 dias de VM en
unidades de quemados, con una tasa de incidencia de 0,9/1.000 dias de VM para
las UCI médico-quirurgicas de mas de 15 camas.

En el registro nacional EPINE del afio 2016 sobre una poblacion de
59.016 pacientes hospitalizados, la prevalencia de NAVM fue del 0,25%. Al
tratarse de un estudio de corte de prevalencia no se conoce prevalencia de NAVM
en pacientes ventilados ni la tasa de incidencia de NAVM por dia de ventilacion
mecanica.

Segtin el informe del ECDC del afio 201422, sobre 110.945 pacientes
ingresados mas de 48 horas en las UCI, hubo un 4,87% de episodios de NAVM,
con una tasa de incidencia de 6.4 NAVM / por cada 1.000 estancias (2,2%o en las
UCI con menos del 30% de pacientes en VM, 7,8%o en las UCI con més del 60%
en VM). En relacion al tiempo de VM, la tasa de incidencia media fue de
10,1/1.000 dias de VM, oscilando entre 3,4%o0 en el Reino Unido y 10,1%0 en

Lituania.
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Segun el informe del estudio ENVIN-HELICS del afio 2017 sobre una
poblacion de 24.616 pacientes ingresados en 205 UCI espafolas hubo
498 episodios de NAVM en 449 pacientes. La incidencia de NAVM fue de
2,02 episodios por cada 100 pacientes, 4,99 episodios por cada 100 pacientes
ventilados y una tasa de incidencia de 2,64 por cada 1.000 estancias y

6,34 episodios /1.000 dias de VM.

1.3.4.4 Fisiopatologia de l1a Neumonia asociada a ventilacion mecanica.

En el ser humano, el aparato respiratorio, al igual que otros drganos que
estdn en contacto con el exterior, posee una microbiota normal compuesta por
cerca de 200 tipos de especies entre las que predominan Bacteroides, Firmicutes,
Proteobacterias y Fusobacterias®®. La composicion de la flora bacteriana situada
en la via aérea bajo la glotis presenta una menor riqueza bacteriana y una
composicion diferente respecto a la flora bacteriana supraglotica*®, donde hay
mayor cantidad de Firmicutes y de Bacteroides.

La alteracion del ecosistema microbiano de la via aérea juega un papel
muy importante en el desarrollo de las infecciones respiratorias, donde se puede
romper el equilibrio que existe entre los tres elementos fundamentales:

e Irrupcidon de nuevos microorganismos favorecida por inhalacion, micro
aspiracion y por dispersion directa a través de la mucosa de la via aérea.

e La capacidad de aclaramiento de los mismos microorganismos
favorecida por la tos, el movimiento mucociliar y los mecanismos de
defensa innatos y adaptativos.

e Factores locales que favorecen el crecimiento bacteriano, como son el
pH, la temperatura, la presion de oxigeno (POz), la disponibilidad de
nutrientes, la competencia microbiologica local, las interacciones entre
células epiteliales, la activacion y concentracion de células

inflamatorias.
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En el desarrollo de la NAVM en pacientes con VAA este desequilibrio
tiene elementos diferenciales que potencian los aspectos negativos de la
interaccion entre el microorganismo causante de la infeccion y los mecanismos de
defensa del huésped*!.

En los pacientes con VAA existe una capacidad para favorecer el paso de
microorganismos a la via aérea inferior por distintas causas (Figura 2):

e Micro aspiracion durante la intubacion.

e Contaminacion durante las maniobras de succidon a través del tubo
endotraqueal o canula de traqueotomia.

e Acumulacién de secreciones por encima del neumo-taponamiento, del
tubo endotraqueal o cdnula de traqueotomia con paso de estas hacia la
via aérea inferior por un sellado deficiente.

e Acumulacién de bacterias protegidas por la biopelicula en la luz del
tubo endotraqueal*’, como demuestra la coincidencia entre los

microorganismos aislados en la biopelicula y los cultivados en muestras
de via aérea inferior®3. Se postula que dentro de la biopelicula existe un
mecanismo de seleccion que incrementa la capacidad patogena y la
resistencia a los antimicrobianos de los microorganismos.

e Existencia de reservorios bacterianos en los circuitos del sistema de
ventilacion artificial distintos del tubo endotraqueal, como pueden ser

los dispositivos o filtros de humidificacion, caudalimetros para el

suministro de oxigeno o componentes internos del respirador.

La permanencia de la via aérea artificial provoca una alteracion en la
flora bacteriana de la faringe, con un caracteristico sobrecrecimiento de
enterobacterias con mayor potencial patdgeno sobre la flora saprofita presente en
la via area del individuo sano*. Existen factores bien conocidos que favorecen
dicho sobre crecimiento:

e Presencia de reflujo gastroesofagico®.

e Ultilizacion de farmacos que alcalinizan el pH 4cido del estomago*®.
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e Cambio en la composicion de la flora bacteriana de la orofaringe por el

empleo de antibidticos. Los tratamientos antibidticos incorrectamente

dosificados o inapropiados #7 y el abuso de la utilizacion de antibioticos

de amplio espectro*® pueden contribuir a la seleccion de bacterias

multirresistentes durante el tratamiento*®. La transmision cruzada entre

pacientes, favorecida por vectores como el propio personal sanitario y

por la presencia de reservorios en materiales de uso clinico incrementan

la posibilidad de colonizacion por bacterias multirresistentes®.

Existen factores dependientes del huésped en los pacientes con via aérea

artificial que facilitan el desarrollo de las infecciones, entre los se incluirian el
trauma y alteracion del epitelio de la via aérea tanto por la propia intubacion o
presencia de canula de traqueotomia, la presencia de fendmenos obstructivos
secundarios al acimulo de secreciones en el arbol bronquial y la pérdida de reflejo
de la tos y de la fuerza muscular necesaria en pacientes con via aérea artificial,

especialmente aquellos que no estdn sometidos a ventilacion con presidon positiva

0 pacientes en proceso de retirada de la VM.

Figura 2: Esquema de la fisiopatologia de la neumonia asociada a ventilacion

mecanica (ilustracion del autor).
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1.3.4.5 Etiologia de la Neumonia asociada a ventilacion mecanica.

El ECDC en su informe correspondiente al afio 2014° describe las
etiologias més frecuentemente declaradas como causa de NAVM (Figura 3),
siendo el microorganismo mas frecuente Pseudomonas aeruginosa, seguida por

Staphylococcus aureus y por Klebsiella pneumoniae.

Figura 3: Distribucion de los microorganismos mas frecuentemente aislados
en la neumonia asociada a ventilacion mecanica segun el informe del ECDC
del ario 2014°
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En Espaiia, en el registro ENVIN-HELICS correspondiente al afio 2017°
se declararon 498 episodios de NAVM. La distribucion de los microorganismos es
la correspondiente a la Figura 4. El patrén de microorganismos es similar al
descrito por el informe del ECDC del afio 2014°, siendo el microorganismo mas
frecuente Pseudomonas aeruginosa seguida por Staphylococcus aureus y por

Klebsiella pneumoniae.
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Figura 4: Distribucion de los microorganismos mas frecuentemente aislados
en la neumonia asociada a ventilacion mecdnica en el informe 2017 del
registro nacional ENVIN-HELICS®.
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En la Figura 5 se muestra la etiologia conforme al momento que sucede
la NAVM desde el inicio de la ventilacion mecanica, segiin sea precoz (durante
los primeros 4 dias) o tardia (después de los 4 dias). Se puede observar el
predominio de Staphylococcus aureus en la NAVM precoz y una significativa
incidencia de microorganismos comunitarios como Haemophilus influenzae,
frente a la NAVM tardia donde predominan los BGN como Pseudomonas

aeruginosa, Klebsiella pneumoniae y Stenotrophomonas maltophilia.
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Figura 5: Diferencia de la etiologia de la neumonia asociada a ventilacion
mecanica cuando se produce antes de 4 dias tras el ingreso en UCI o después
de 4 dias de ingreso en UCI, segun el informe 2017 del registro nacional
ENVIN-HELICS®.
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1.3.4.6 Diagnostico de la Neumonia asociada a ventilacion mecanica.

Johanson et al, en 1972°! sienta las bases para del diagnostico de la
NAVM, requiriendo al menos 2 de los siguientes hallazgos clinicos: Fiebre
>38,8°C, leucocitosis (recuento leucocitario superior a 12.000 /ml) o leucopenia
(recuento leucocitario < 4.000 /ml), y secreciones respiratorias purulentas en
combinacién con la aparicién de una consolidacion nueva en la radiografia de
torax o el aumento de un infiltrado previo. Estos criterios se han mantenido hasta
la actualidad como el fundamento sobre el que se realiza el diagndstico de
NAVM.

En la década de los 80 queda de manifiesto la limitacién de los criterios
de Johanson en situaciones clinicas donde existia un infiltrado pulmonar previo al

desarrollo de la NAVM, como en pacientes con sindrome de “Distress”
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respiratorio agudo (SDRA), que podia conducir a un sobreestimacion
diagnostica® o a infraestimacion diagndstica® y del limitado valor de los datos
microbioldgicos obtenidos mediante la tincion de GRAM vy cultivo de las
secreciones respiratorias obtenidas mediante aspiracion®*. Por estos motivos, se
desarrollaron técnicas>>>® (Tabla 3) que pretendian incrementar la sensibilidad y
especificidad del diagndstico microbioldgico con 2 objetivos fundamentales:
1) dirigir la toma de muestras a la zona de localizacion anatomica de la NAVM,
2) evitar la contaminacion de la muestra por bacterias del tracto superior, lo que
sucede casi inevitablemente con el aspirado traqueal convencional. Para ello se
dispone de la fibrobroncoscopia (dirigido) o de catéteres (no dirigido) con un
sistema de cepillo protegido. Respecto al procesamiento de la muestra
microbioldgica, el cultivo puede ser semicuantitativo, donde inicamente se indica
si el crecimiento bacteriano es ligero, moderado o abundante, y suele emplearse
en técnicas no dirigidas, o puede ser cuantitativo, utilizado mas frecuentemente en
técnicas dirigidas. En el cultivo cuantitativo es preciso establecer puntos de corte

que dependen del tipo de técnica para que se consideren significativos.

Tabla 3: Técnicas invasivas empleadas en el diagnostico de la neumonia
asociada a ventilacion mecdnica.

Técnicas dirigidas: Fibrobroncoscopia

e  Lavado broncoalveolar
e Lavado broncoalveolar protegido
e  Cepillado protegido

Técnicas no dirigidas

e  Catéter con cepillado protegido
e  (Catéter para lavado broncoalveolar
e  Agpirado traqueal

Para incrementar la precision diagnostica en la NAVM surgen
herramientas como la escala CPIS®’, que combina datos clinicos, gasométricos,
radioldgicos y microbioldgicos.

Distintos estudios han intentado validar la precision diagnostica de las

criterios clinicos, radioldgicos y analiticos con los hallazgos de la necropsia en
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pacientes con el diagndstico previo de NAVM, considerando esta tltima como el
“gold estandar” del diagnostico®-3%-60-61.62,

Heyland et al®® demostraron una baja correlacion entre los hallazgos
radioldgicos y la NAVM confirmada histologicamente salvo para el hallazgo de
broncograma aéreo. Fabregas et al®? no encontraron que la escala CPIS superase a
los criterios clinicos clésicos, ni que las técnicas microbioldgicas invasivas fueron
superiores al aspirado bronquial. El estudio realizado por Tejerina et al®® en 253
pacientes con el diagnostico de sospecha de NAVM y sometidos a estudio de
necropsia reveld que unicamente el 56% de los pacientes presentaron hallazgos
histologicos compatibles con neumonia. Dependiendo del rigor de los criterios
clinicos aplicados se incrementaba la sensibilidad en el diagnostico. Cuando se
afiadieron datos microbiologicos mediante cultivo semicuantitativo se
incrementaba ligeramente la especificidad de los criterios clinicos con ligera
pérdida de sensibilidad. Estos resultados ponen de manifiesto las limitaciones de
los criterios clinicos en el diagnostico de la NAVM con un gran porcentaje de
falsos positivos de NAVM atribuible a otros procesos respiratorios.

1 en el afio 2011 se

En un metaandlisis realizado por Shan et a
incluyeron 13 estudios donde habia un diagnostico de certeza de NAVM mediante
una técnica ‘“gold-estandar”, bien a través de cultivos cuantitativos mediante
lavado broncoalveolar dirigido (11 estudios), cultivo cuantitativo con catéter
protegido (1 estudio), estudio histopatologico (1 estudio) y hallazgos de necropsia
(1 estudio). En todos ellos se habia calculado la escala CPIS y se habia comparado
con el diagndstico de NAVM mediante la técnica “gold-estandar”. La sensibilidad
global de la escala CPIS fue del 65% (95% IC 61-69). El rango de sensibilidad
oscil6 entre el 30% y el 97% y de especificidad entre el 42% y el 100%. El area
bajo la curva de la escala CPIS fue de 0,748, sefialando una limitada capacidad de
la escala CPIS en el diagnostico de la NAVM.

Distintas agencias y sociedades cientificas han intentado estandarizar la
definicion de neumonia nosocomial, incluyendo la NAVM, para su inclusién en
los informes epidemiologicos. El CDC-NHSN!? establecié unos criterios de

clasificacion para el diagnostico de la neumonia adquirida en el hospital mediante
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tres categorias diferentes: neumonia clinicamente definida (PNU1), neumonia con
hallazgos de laboratorio especificos (PNU2) y neumonia en el paciente
inmunocomprometido (PNU3). Por diversas razones el CDC?%-636¢ 3 partir del afio
2013 ha creado un nuevo sistema de registro basado en “eventos” asociados a la
ventilacion mecénica y que facilitaria la obtencion de datos a partir de los sistemas
de informacion clinica de las UCL.

Las guias de practica clinica de la Infectious Diseases Society of America
(IDSA) y de la American Thoracic Society (ATS) publicadas en 2016°7, hacen una
definicion de la NAVM basada en aspectos clinicos basicos y no muy diferente a
los criterios clasicos de Johanson.

El protocolo de vigilancia de la infeccion nosocomial del European
Centre for Disease Prevention and Control (ECDC), dentro del proyecto HELICS
(Hospital in Europe Link for Infection Control through Surveillance) / 1PSE
(Improving Patient Safety in Europe), define la neumonia adquirida en la UCI de
forma similar a los criterios del CDC de 2008. Los criterios del ECDC son los que
aplica el registro nacional ENVIN-HELICS vy, por tanto, los que se utilizan en el
diagnostico de la NAVM en esta tesis doctoral. Los aspectos mas concretos de la

definicion seran desarrollados en el apartado de material y métodos.

1.3.5 Infeccion del tracto urinario asociada a sondaje uretral (ITU-SU).

1.3.5.1 Introduccion.

El sondaje uretral es un procedimiento universalmente extendido en
pacientes graves con el objetivo fundamental de controlar de forma precisa el
débito urinario, siendo el dispositivo invasivo mas frecuentemente utilizado. La
ITU-SU en los pacientes ingresados en las UCI es la infeccion mas frecuente
después de la NAVM®®, y tiene diferencias respecto a la ITU-SU que se produce
en otros pacientes hospitalizados o en pacientes portadores de sondaje
permanente, debido a factores como existencia de tratamiento antibidtico o a la

colonizacidn bacteriana.
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1.3.5.2 Epidemiologia

En el registro nacional EPINE del afio 2016° sobre una poblacion de
59.016 pacientes hospitalizados, el 1,25% presentaban una ITU-SU.

Segtin el informe del estudio ENVIN-HELICS del afio 2017° sobre una
poblacion de 24.616 pacientes ingresados en 205 UCI espanolas, hubo 558
episodios de ITU-SU en 518 pacientes, lo que supone una incidencia de
2,27 ITU-SU por cada 100 pacientes, una incidencia de 2,99 ITU-SU por cada
100 pacientes sondados, una tasa de incidencia de 2,95 ITU-SU por cada 1.000
estancias y una tasa de incidencia de 3,75 ITU-SU/1.000 dias de sondaje. El

cociente de utilizacion del sondaje uretral fue del 0,79.
1.3.5.3 Etiologia.
En la 7Tabla 4 se muestra la etiologia de las ITU-SU que refiere el

informe del estudio ENVIN-HELICS del afio 2017°.

Tabla 4: Distribucion de los microorganismos mds frecuentemente aislados en
la infeccion del tracto urinario relacionada con sonda uretral en el informe
2017 del registro nacional ENVIN-HELICS®.

Microorganismo N° %

Escherichia coli 145 25,66%
Pseudomonas aeruginosa 66 11,68%
Candida albicans 63 11,15%
Klebsiella pneumoniae 59 10,44%
Enterococcus faecalis 53 9,38%
Proteus mirabilis 26 4,60%
Enterococcus faecium 25 4,42%
Candida glabrata 15 2,65%
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Tabla 4: Distribucion de los microorganismos mds frecuentemente aislados en
la infeccion del tracto urinario relacionada con sonda uretral en el informe
2017 del registro nacional ENVIN-HELICS® (continuacion).

Microorganismo N° %
Klebsiella oxytoca 13 2,30%
Enterobacter cloacae 13 2,30%
Candida parapsilosis 12 2,12%
Morganella morganii 8 1,42%
Candida tropicalis 8 1,42%
Otros 59 10,46%
Total 565 100,0%

1.3.5.4 Diagnoéstico de la infeccion del tracto urinario relacionado con
sonda uretral.

Uno de los mayores problemas es la sobreestimacion del diagnostico
ITU-SU por colonizacidon bacteriana, por lo cual se exige la presencia de criterios
clinicos y microbiologicos. El diagndstico de la ITU-SU se basa en al menos la
presencia de uno de los siguientes criterios clinicos: temperatura > 38°C, piuria
con >10 leucocitos/ mL. o >3 leucocitos/ mL, o sintomatologia miccional (no
siempre expresiva en pacientes criticos). Junto a los criterios clinicos es preciso el
aislamiento igual o superior a 10° UFC de no mas de 2 especies distintas de
microorganismo en los pacientes que no reciben tratamiento antibidtico o de una

sola especie en pacientes que estan recibiendo antibioticoterapia.

1.4 Las infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria en el paciente
con enfermedad cardiaca como motivo de ingreso en UCI.

La enfermedad cardiaca como causa de ingreso en una UCI abarca un
espectro que entidades clinicas que incluye:

e El sindrome coronario agudo (SCA) que incluye el infarto agudo de

miocardio (IAM) y sus complicaciones como el shock cardiogénico o

las arritmias graves.
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e La parada cardiaca recuperada (PCR) que en un gran porcentaje de
casos tiene como causa la cardiopatia isquémica aguda.

e El postoperatorio de cirugia cardiaca (POCC), donde la disfuncion
miocardica estd presente en casi todos los casos al menos de forma
transitoria.

e La insuficiencia cardiaca aguda de cualquier etiologia: cardiopatia
isquémica, hipertensiva, enfermedad valvular, miocardiopatias, etc.

e FEl taponamiento cardiaco de distintas causas.

e Pacientes con cardiopatias cronicas que presentan procesos
intercurrentes graves que motivan su ingreso en las UCI y pueden
precipitar una descompensacion de su enfermedad cardiaca.

e Pacientes sometidos a un intervencionismo cardioldgico complejo como
implantacion de valvulas percutaneas, procedimientos

electrofisioldgicos, etc.

Existe una informacion fragmentada de la incidencia de las IRAS en el
paciente cardiologico grave que ingresa en una UCI si se compara con otras
causas de ingreso médico o quirurgico. También hay una concepcion tradicional
que atribuye un menor riesgo de infeccion a los pacientes cardiologicos frente a
otros grupos de patologia en pacientes criticos.

En Espafia, el paciente con cardiopatia aguda representa un importante
porcentaje de los pacientes que ingresan en las UCIL. En el informe del registro
nacional ENVIN-HELICS del afio 2017% los pacientes cuya patologia
fundamental fue cardioldgica representaron al menos el 18,85% del total. Dicha
cifra hace referencia a los pacientes con diagndstico de patologia coronaria aguda
y puede infraestimar pacientes cardiologicos de otro tipo.

El informe del National Nosocomial Infections Surveillance (NNIS)
publicado por Richards et al®®, documentaba una incidencia de IRAS del 2,7% en
227.451 pacientes (8,9 IRAS/1.000 pacientes) ingresados en Unidades Coronarias
en EEUU entre 1992 y 1997. Se observo una gran variabilidad en las tasas de

incidencia de infecciones asociadas a dispositivo, con un promedio de
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5,3 episodios de bacteriemia/1.000 dias de CVC, 10,1 episodios de NAVM /1.000
dias de ventilacion mecanica y 7,1 episodios de ITU-SU/1.000 dias de sondaje.
Los autores atribuyen la baja incidencia de IRAS con respecto a otro tipo de UCI,
a la menor utilizacion de dispositivos (28% CVC, 18% VAA, 44% SU) y a la
menor prevalencia de comorbilidades en los pacientes cardioldgicos
(malnutricion, cirugia abdominal, etc.), sin embargo, se destaca que la tasa de
incidencia de NAVM era superior (10 episodios/1.000 dias de VM) a la descrita
en el mismo registro en pacientes procedentes de UCI médicas no cardiologicas.

En el andlisis de las caracteristicas de los pacientes cardioldgicos agudos
que ingresan en las UCI, y especificamente, en el impacto que tienen las IRAS,
hay que considerar 3 aspectos importantes:

1) Al igual que en otras areas de la medicina, el manejo del paciente
cardiolégico y especialmente del paciente con SCA, ha sufrido importantes
cambios en las 2 ultimas décadas gracias a las técnicas de intervencionismo
coronario percutaneo (ICP), permitiendo evitar o disminuir notablemente el
dafo isquémico en el miocardio. Las terapias de revascularizacién miocardica
han tenido un efecto muy notable al reducir las complicaciones de la
cardiopatia isquémica (insuficiencia cardiaca, arritmias y mortalidad de
cualquier causa) y disminuir la estancia en UCI y hospitalaria. De hecho, en el
momento actual, muchos pacientes sometidos a ICP tras un SCA no llegan a
ingresar en una UCI como sucedia en el pasado. Por otra parte, el perfil del
paciente cardiologico ha sufrido un cambio progresivo por razones como son el
incremento de la edad media del paciente, la presencia de comorbilidades y la
mayor aplicacion de intervencionismo o terapias agresivas que en el pasado no

eran posibles o no se consideraban.

2) El desarrollo de programds de prevencion de la infeccion en las UCI ha
sido notable desde la década de los 90, por lo que las tasas de incidencia de las
IRAS adquiridas en la UCI declaradas en la literatura cientifica tienen que ser

valoradas en su contexto!3:14,
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3) La existencia de grupos diagnosticos especificos, que teniendo en
comin la disfunciéon cardiaca aguda, presentan caracteristicas clinicas
diferenciales, incluyendo las IRAS adquiridas en la UCI. En estos grupos
diferenciados se encuentra la cardiopatia aguda de causa médica (SCA,
insuficiencia cardiaca aguda y shock cardiogénico), los pacientes con parada
cardiaca recuperada y el postoperatorio de la cirugia cardiaca. Por otra parte,
existe gran solapamiento entre las distintas patologias: El SCA puede
presentarse como una PCR o un shock cardiogénico y la cirugia de
revascularizacion puede ser el tratamiento del SCA. En ocasiones el proceso

médico y quirrgico se produce en el mismo ingreso en la UCI.

1.4.1 Las infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria en el
paciente con cardiopatia aguda de causa médica.

Los datos aportados en la literatura, al igual que el informe de NNIS del
afio 1997, hacen referencia en muchas ocasiones a datos globales de las UCI
cardioldgicas que generalmente incluyen distintos grupos diagnosticos: el SCA y
sus complicaciones, insuficiencia cardiaca y PCR.

Ensminger et al’’, analizaron la incidencia de NAVM en una serie de
pacientes ingresados en la Unidad de Cuidados Intensivos Cardiolégicos de un
hospital norteamericano (Clinica Mayo), durante el periodo de 1 afio y que habian
estado sometidos a ventilacion mecanica durante mas de 48 horas, observandose
una incidencia de 36,3 episodios de NAVM/1.000 dias de ventilacion mecénica,
lo que superaba las tasas de otros grupos de pacientes criticos.

Quizas sea el estudio publicado por Katz et al’! en el afio 2007 el que
mejor refleja el cambio sufrido en el perfil del paciente critico cardiolégico, donde
comparan la prevalencia de comorbilidades y de necesidad de técnicas invasivas
en pacientes ingresados en una unidad coronaria de un hospital universitario
norteamericano en tres momentos historicos (1996, 2001 y 2006). En este estudio
se observa un incremento de la prevalencia del fracaso renal desde el 6% en 1996
al 40% en 2006, de la presencia de insuficiencia respiratoria desde el 15% en 1996

hasta el 40% en 2006, de la necesidad de vasopresores desde el 8% en 1996 hasta
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el 40% en 2006, de la necesidad de ventilacidon mecanica del 20% en 1996 hasta el
32% en 2006. También se pone de manifiesto un incremento en la prevalencia de
neumonia desde el 12% hasta el 22% y de la prevalencia de sepsis desde el 6%
hasta el 19% en el periodo comprendido entre 1996 y 2006.

Nash el’? describen una prevalencia de IRAS del 16,6% en los 11.879
pacientes ingresados en Unidades Coronarias tras sufrir un Sindrome Coronario
Agudo con Elevacion del ST (SCACEST) en el Estado de Florida, EE.UU. en el
afio 2006.

Rudiger et al”®, en el afio 2010, describen una incidencia de IRAS
adquiridas en una UCI en Suiza del 17% en un grupo de pacientes cardiologicos
que incluia pacientes con insuficiencia cardiaca aguda y pacientes en el POCC.

En el estudio SHOCK’ realizado en 302 pacientes con shock
cardiogénico tras infarto agudo de miocardio, un 18% de los pacientes presentaron
un cuadro de respuesta inflamatoria sistémica y un 13,2% de los pacientes
presentaron bacteriemia con hemocultivos positivos, si bien, el 40% de los casos
con bacteriemia tuvo lugar en pacientes sometidos a revascularizaciéon miocardica
quirtrgica. Aunque en dicho estudio no se definen las tasas ajustadas a
dispositivo, el 100% de los pacientes tuvieron CVC y el 90% fueron sometidos a
VM.

El informe del CDC publicado en el afio 2015?! muestra una marcada
disminucion de las infecciones respecto a los informes realizados en los afios 90
tanto en la poblacién global como especificamente en pacientes cardioldgicos.
Asi, se declara una tasa de incidencia de 1,1%o0 episodios de BP en unidades
cardioldgicas no quirtrgicas y 0,8%o en unidades de cirugia cardiotoracica frente a
1,2%0 en unidades medico quirurgicas generales. En el caso de la ITU-SU, la
densidad de incidencia (DI) de las UCI cardiaca es de 2,2%o episodios, en las UCI
cardiotoracicas 1,8%0 y en las UCI médico-quirargicas 2,4%o0. Respecto a la
NAVM, la tasa de incidencia es de 1,0%o en las UCI cardiacas y 1,7%o en UCI de
cirugia cardiotoracica, frente a una tasa de incidencia de 1,6%o en las UCI medico
quirargicas. La tasa de utilizacion de la VM fue de 26% en UCI cardiaca, 31% en

cirugia cardiotoracica frente al 34% de las UCI medico quirtrgicas generales. Por
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lo tanto, parece que, segun los registros mas recientes del CDC, los pacientes
cardiologicos continllan presentando una menor tasa de incidencia de IRAS
asociadas a dispositivo que otros pacientes criticos. Hay que destacar por otra
parte, que los informes del CDC del afio 2012 declaran tasas inferiores en todas
las infecciones a otros registros nacionales o internacionales en los mismos
periodos de analisis.

Frente al informe del CDC, estudios muy recientes, como el publicado en
2017 por Holland et al’>, ponen de manifiesto el papel de los procesos no
cardiacos, especialmente la sepsis en los pacientes cardioldgicos no quirrgicos.
En este estudio, en el que se analizan retrospectivamente las historias clinicas de
1.042 pacientes que ingresaron durante un afio en una UCI coronaria en el estado
de Virginia, EE. UU, se demostré que la sepsis es el proceso no cardiaco mas
frecuente en la poblacion analizada, presente en el 5% de los pacientes al ingreso
y que se desarrolld en el 16% de los pacientes, con una importante repercusion
sobre la mortalidad en el analisis univariante y multivariante. En una editorial’®
publicada sobre este articulo, se pone de manifiesto el cambio de orientacion en
las caracteristicas de los pacientes que ingresan en las UCI cardioldgicas, donde la
sepsis el fracaso renal y la insuficiencia respiratoria tiene una importancia

creciente, incrementando notablemente la estancia y la mortalidad.

1.4.2 Las infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria en pacientes
tras PCR.

Los pacientes ingresados en la UCI tras una PCR de causa cardiologica
relinen aspectos que aumenta notablemente la mortalidad y morbilidad frente a
otro tipo de pacientes cardioldgicos: disfuncion cardiaca aguda y shock, la pérdida
de conciencia que altera los mecanismos de proteccion de la via aérea
favoreciendo la broncoaspiraciéon, y la posible lesion secundaria a hipoxia
cerebral.

Distintos estudios han puesto de manifiesto una elevada incidencia de

complicaciones infecciosas en pacientes ingresados tras PCR, especialmente la
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neumonia’’. En las primeras series publicadas con pacientes ingresados tras
PCR’8, se describe una elevada incidencia de neumonia. En el afio 2004, Gajic et
al” en una cohorte de 56 pacientes ingresados en UCI tras una parada cardiaca
recuperada, describen una frecuencia de infecciones del 46%, siendo la neumonia

189 en el afio 2010 describen el

la infeccion mdas frecuente. Mongardon et a
desarrollo de infecciones en el 67% en 537 pacientes ingresados en UCI tras sufrir
una parada cardiaca en un periodo de 4 afios consecutivos. Estos autores destacan
que el 85% de las infecciones son neumonias, de las cuales el 84% son precoces y
el 15% tardias, ademas se concluye que la aplicacion de la hipotermia terapéutica

incrementa el riesgo de infeccion.

1.4.3 Las infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria adquiridas en
la UCI en el postoperatorio de la cirugia cardiaca.

En el caso de los pacientes ingresados en el postoperatorio de cirugia
cardiaca existen distintos estudios que analizan el desarrollo de IRAS. Bouza et
al®!, en un estudio prospectivo realizado sobre 374 pacientes a lo largo de 1 afio,
describen una incidencia de NAVM del 7,8% de todos los pacientes con una tasa
de incidencia de 31,3 episodios de NAVM /1.000 dias de VM y con una
mortalidad que alcanzaba el 57,1% en los pacientes que desarrollaban NAVM. En
un estudio multicentrico realizado en 2008 que incluia a 971 pacientes que
ingresaron durante 1 mes en 25 UCI europeas tras ser sometidos a cirugia
cardiaca®®, un 4,5% de todos los pacientes desarroll6 una IRAS, siendo la mas
frecuente la NAVM, con una incidencia del 2,1% y una tasa de incidencia de
13,9 episodios/1.000 dias de VM. En este este estudio la segunda infeccion intra-
UCI mas frecuente fue la BP, con una incidencia del 1,3%. La mortalidad
asociada al desarrollo de la NAVM fue del 35% frente al 3,5% de los pacientes
que no desarrollaron la infeccion.

Un estudio muy extenso sobre la incidencia de las IRAS en el POCC es
el realizado por Alvarez Lerma et al®

ENVIN-HELICS, y que incluia 9.089 pacientes desde el afio 2005 hasta el afio

, con datos procedentes del registro
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2011. El estudio mostréo una incidencia del 4,9% de infecciones asociadas a
dispositivos invasivos, con una mortalidad del 32% en los pacientes con
infeccion, frente al 2,9% de mortalidad en los pacientes que no presentaron
infeccion. Sin embargo, las tasas de incidencia por cada 1.000 dias de dispositivo
o por cada 1.000 dias de estancia en el caso de la bacteriemia secundaria, fueron
inferiores en los pacientes POCC comparadas con los pacientes no posoperados
del registro global ENVIN-HELICS en el mismo periodo.

Un estudio reciente realizado por Mazzeffi et al®* demostro que, en los
pacientes en el POCC con estancia en UCI superior a 7 dias, los pacientes que
desarrollaron IRAS presentaron una mortalidad del 28,3% frente al 13% en los no

la desarrollaron.

1.4.4 Valoracion del papel de las infecciones relacionadas con la
asistencia sanitaria adquiridas en las UCI en pacientes
cardiologicos.

Los datos de la literatura son discordantes, especialmente si se consideran
las cifras extremadamente bajas del informe del CDC del afio 2012 con otros
articulos publicados en la literatura cientifica que se han comentado previamente.
La inclusion de un gran niimero de pacientes de bajo riesgo en las series (SCA no
complicado, POCC) puede disminuir el impacto en la incidencia global. Por otra
parte, muchos estudios no aportan tasas ajustadas a dispositivos y la inclusién de
distintos grupos diagndsticos complica la interpretacion de los resultados.

Sin embargo, si existe coincidencia acerca del gran impacto negativo de
las IRAS en pacientes cardioldgicos en términos tanto en mortalidad como de

prolongacion de la estancia en la UCI y en el hospital.
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2 HIPOTESIS Y OBJETIVOS.

2.1 Hipdtesis.

En los pacientes cardioldgicos ingresados en las UCI, las IRAS,
fundamentalmente las asociadas a dispositivos invasivos tienen una incidencia
igual o superior a la de otros grupos de pacientes criticos cuando las tasas se
ajustan a la presencia de factores de riesgo y a subgrupos diagndsticos especificos,

con un efecto muy significativo sobre la morbilidad, mortalidad y estancia.

2.2 Objetivos.

e Conocer las infecciones en pacientes cardiologicos ingresados en las
UCI y su evolucién en el tiempo, relacionadas de forma directa con
factores de riesgo conocidos y/o que se asocian con mayor morbilidad y
mortalidad entre los pacientes criticos, como las relacionadas con
instrumentacion:

o Neumonias asociadas con ventilacion mecénica (NAVM).

o Infecciones del tracto urinario relacionadas con sonda uretral
(ITU-SU).

o Bacteriemias de origen desconocido (BOD) vy aquellas
relacionadas con catéteres vasculares (BSCV), asi como ambos

grupos agrupados: Bacteriemias primarias (BP).

e Conocer si existen diferencias en la incidencia general y en las tasas de
incidencia de las IRAS asociadas a dispositivos invasivos entre los
pacientes cardioldgicos y otros grupos de pacientes no cardiologicos

incluidos en el registro nacional ENVIN-HELICS.
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e Realizar un analisis que permita conocer la relacion de las IRAS con
otros aspectos como son el tipo de infeccion, la respuesta inflamatoria,
las escalas de gravedad al ingreso y los grupos diagndsticos dentro de
los pacientes cardioldgicos en un modelo real complejo con un gran

numero de pacientes y diferentes categorias diagndsticas.

e Analizar qué aspectos pueden determinar las diferencias en la presencia

de IRAS respecto a los pacientes no cardiologicos.

e Comparar los resultados de los pacientes cardiologicos obtenidos con la
vigilancia de la infeccion nosocomial en las UCI espafiolas “Registro
ENVIN-HELICS” con los datos publicados en la literaria cientifica en

esta poblacion de pacientes.
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3 MATERIAL Y METODOS

3.1 Diseno.

Se trata de un estudio prospectivo, observacional, multicéntrico, obtenido
de los datos procedentes del registro ENVIN-HELICS (Estudio Nacional de

Vigilancia de Infeccion Nosocomial en Servicios de Medicina Intensiva).

3.2 Descripcion del Registro ENVIN-HELICS.

El registro ENVIN es un registro prospectivo, observacional,
multicéntrico, de participacion voluntaria y de ambito nacional realizado en las
UCIT espaiolas.

El registro ENVIN tiene su origen en el Grupo de Trabajo de
Enfermedades Infecciosas y Sepsis (GTEIS) de la Sociedad Espafiola de Medicina
Intensiva, Critica y Unidades Coronarias (SEMICYUC) en el afio 1994. Los
objetivos del proyecto ENVIN son:

a. Conocer las tasas de infecciones mas relevantes en las UCI, como las
relacionadas con instrumentacion, tasas que puedan ser comparables entre
diferentes unidades y tipos de pacientes.

b. Conocer las tendencias de la flora infectante y de sus patrones de
sensibilidad/resistencia en cada unidad
Comparar la evolucion del consumo de antibidticos en UCI.

d. Proporcionar una herramienta a cada unidad para mantener su propio
sistema de vigilancia en el tiempo de acuerdo con sus necesidades o sus

pretensiones.

En el afio 2002, se incorporé el ENVIN simplificado, cuyo objetivo es
proporcionar una herramienta de vigilancia continua de las tasas de infecciones
nosocomiales relacionadas con dispositivos, mas importantes, en relacion con los

factores de riesgo global de la unidad.
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En el afio 2004 se adoptaron algunas modificaciones dentro del programa
para hacerlo compatible con el proyecto europeo HELICS, cuyos protocolos y

resultado se encuentran en: http.//helics.univ-lyonl.fr/helicshome.htm

Este proyecto pretende objetivos similares al ENVIN, pero a nivel
europeo, por lo que, desde entonces, se ha denominado a todo el programa
ENVIN-HELICS.

Los datos del registro ENVIN se remiten de forma anual al registro
HELICS europeo, siendo esta la informacion que dispone el ECDC acerca de la

infeccion nosocomial en UCI a nivel nacional.

La consistencia y calidad de los datos del registro fue evaluada en el

afio 2011 mediante una auditoria®’.

En el afio 2014, el registro ENVIN-HELICS, fue declarado como
“Registro de interés nacional” por el Ministerio de Sanidad, Consumo y
Bienestar Social (MSCBS), y en el ano 2015, ha sido reconocido como el
instrumento para la obtencion de datos de pacientes y de infecciones desarrolladas
en UCI en la propuesta inicial del nuevo “Registro Nacional de Vigilancia de la

Infecciones Relacionas con la Asistencia Sanitaria”.

En 2015 el Registro ENVIN-HELICS recibi6o la autorizaciéon como
registro financiado con fondos publicos de la Agencia Espafiola del Medicamento

y Productos Sanitarios (AEMPS).

El registro ENVIN-HELICS es un registro anonimizado y encriptado,
por lo que los investigadores no pueden acceder a la informacién individual de
cada paciente conforme a la Ley de Proteccion de Datos.

El registro es de participacién voluntaria, acceso libre (mediante un

codigo para cada UCI participante) y gratuito a través de la direccion de internet:

http://hws.vhebron.net/envin-helics/. En ¢l se incluyen todos los pacientes
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ingresados mas de 24 horas en las UCI participantes durante los meses de abril a
junio de cada afo. La informacidn se introduce directamente en una base de datos.

El registro ha sido presentado y aprobado por los Comités Eticos de
investigacion Clinica de varios hospitales Espafioles: Hospital Universitario del
Mar (Barcelona), Hospital Universitario 12 de Octubre (Madrid); Hospital
Universitario Arnau de Vilanova (Lleida); Hospital Universitario Vall d'Hebron

(Barcelona) (ANEXO I)

3.3 Periodo de estudio.

Se han incluido pacientes del registro ENVIN completo, introducidos
en el periodo que abarca desde el mes de abril hasta el mes de junio, desde el afio
2006 hasta el afio 2015, con la autorizacion del equipo coordinacion del Registro

ENVIN-HELICS. (ANEXO 1)

3.4 Criterios de inclusion.

Se han incluido a pacientes ingresados mas de 24 horas en UCI de
adultos con edades superiores a 15 afios.
El criterio de seleccion empleado es el diagnostico que ocasiona el
ingreso en UCI, incluyendo los siguientes:
¢ Infarto agudo de miocardio no complicado.
e Angor estable.
e Angor inestable.
¢ Infarto agudo de miocardio complicado.
e Arritmias incluyendo trastornos de conduccion.
¢ Insuficiencia cardiaca congestiva.
e Edema agudo de pulmon cardiogénico.
e Paro cardiorrespiratorio de origen cardiaco.
e Shock cardiogénico sin infarto.
e Posoperatoria cirugia cardiaca.

e Endocarditis.
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e Otros (pericarditis, etc.).

Durante el andlisis y depuracion de los datos y por proximidad
conceptual, se han reunido en una sola categoria el infarto de miocardio no
complicado, el angor estable y el dngor inestable en un grupo denominado SCA
no complicado.

El grupo diagnéstico lo forman categorias excluyentes, de forma que
cada caso solo tiene un unico diagnostico.

En el registro ENVIN esté bien definida la variable Paciente Coronario,
que implica la presencia de un proceso coronario agudo. Sin embargo, no se han
considerado en este estudio al encontrar inconsistencias en el modelo bivariante
con otras variables: casos de SCA no incluidos en los pacientes coronarios,
elevado nimero de coronarios en pacientes sometidos a revascularizacion

miocardica quirrgica no urgente, etc.
3.5 Infecciones de estudio.

Aplicando un criterio similar a la definicion general de infeccion
nosocomial, se han estudiado aquellas adquiridas durante la estancia en la UCI,
que no estaban presentes ni en periodo de incubacion en el momento del ingreso
del paciente, y que deben tener lugar 48 horas después del ingreso. En esta tesis se
analizan fundamentalmente las infecciones asociadas a dispositivos invasivos, ya
que pueden estar relacionadas con la presencia o ausencia del dispositivo y
obtener la tasa de incidencia ajustadas al tiempo de permanencia de dispositivo
(NAVM, ITU-SU, BP), o en el caso de la BSOF, ajustada a los dias de estancia.
Durante todo el estudio a estas infecciones se denominan infecciones ENVIN y
BSOF.

Adicionalmente, se estudian otras infecciones adquiridas en la UCI que
pueden tener importancia en el grupo de pacientes cardioldgicos analizados:
TAVM, infeccion urinaria no asociada a sondaje uretral, neumonia no asociada a

VM, infeccion de herida quirargica y un grupo miscelaneo.
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3.5.1 Definicion de las infecciones.

3.5.1.1 Neumonia asociada a ventilacion mecanica.

El diagnéstico NAVM se ajusta a los criterios clinicos, microbiologicos
y radiologicos definidos por el ECDC, que se muestran en la Figura 6.

Al aislamiento de bacterias como Enterococcus spp o Staphylococcus
coagulasa negativo u hongos levaduriformes como Candida spp se considerara
contaminacion a no ser que esté aislado en un cultivo de tejido pulmonar.

Para considerar una NAVM como un nuevo episodio, se requiere la
combinacion de:
1) Signos y sintomas nuevos,
2) Evidencia radiografica u otras pruebas diagnosticas después de al
menos dos dias de resolucion clinica y,

3) Aislamiento de un microorganismo distinto del causante del

episodio previo o una separacion de 2 semanas entre 2 muestras si

el causante es el mismo patégeno.
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Figura 6: Criterios diagndsticos de la NAVM (adaptados del ECDC)*".

Radiologia

* Aparicion de una imagen sugestiva de neumonia en 2 o més radiografias de térax seriadas
en el caso de pacientes con enfermedad cardiaca o pulmonar previa.
* En pacientes sin enfermedad cardiaca o pulmonar con una Unica radiografia es suficiente.

v

Al menos uno de los siguientes:

v

Sintomas

* Fiebre mds de 382Csin otra causa.
« Leucopenia (< 4.000 leucocitos/mm?3) o leucocitosis(> 12.000 leucocitos/mm?3).

'

Al menos uno de los siguientes
(dos en el caso de neumonia clinica PN4 o PN5)

!

* Aparicion de esputo purulento é cambio en el aspecto (color, olor, caracteristicas y consistencia).

* Tos o disnea o taquipnea.

* Auscultacion pulmonar sugestiva (crepitantes, soplo tubarico, roncus, sibilancias).

* Deterioro del intercambio de gases (desaturacién, aumento del requerimiento de O, 6 de la demanda
ventilatoria).

v

Segun el método diagndstico.

'

Laboratorio

Diagnéstico bacterioldgico realizado mediante |

N1: Cultivo cuantitativo positivo procedente de una muestra minimamente contaminada del tracto
respiratorio inferior (TRI).

« Lavado broncoalveolar (LBA) con un umbral de > 10* UFC://mm?3 0 2 5% de la célularidad del LBA

conteniendo bacterias intracelulares en el examen microscépico.

* Cepillo protegido con > 103UFC/ml.

* Aspirado distal protegido con > 103UFC/ml.
N2: Cultivo positivo cuantitativo procedente de una muestra del TRI posiblemente contaminada.

« Cultivo cuantitativo de una muestra del TRI (Aspirado bronquial) con un umbral de 10°.

N3:Diagndstico microbioldgico alternativo |

* Hemocultivo positivo no relacionado con otra infeccién.
« Cultivo pleural positivo.
* Absceso pleural o pulmonar con muestra obtenida pun puncién/aspiracion.
* Enla anatomia patoldgica del tejido se observan datos histolégicos de neumonia.
« Determinacidn positiva para virus u otros agentes infecciosos especificos( Legionella, Chlamydia,
Aspergillus, Mycobacteria, Mycoplasma, Pneumocistis jirovenci).
« Deteccion positiva de antigeno o anticuerpos viricos en secreciones respiratorias (EIA,
PCR, etc).
* Examen cultivo positivo de secreciones respiratorias.
« Seroconversion (virus influenza, Legionella, Chlamydia).
« Deteccion de antigenos en orina.

Otros

NS5: Sin microbiologia positiva.

N4: Cultivo positivo de esputo o cultivo no cuantitativo de TRI.
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3.5.1.2 Traqueobronquitis asociada a ventilacion mecanica.

El diagnéstico de la TAVM se realiza de acuerdo con los criterios
propuestos por €l CDC en el afio 2008"!°, con criterios clinicos y positividad
microbiologica, en ausencia de datos clinicos y radiologicos de neumonia.

e Criterios clinicos.

a) No hay evidencia clinica o radiologica de neumonia.

b) Al menos 2 de los siguientes signos o sintomdas sin otra causa

conocida: Fiebre > 38° C, tos, nuevo o incremento de la produccion de

esputo, roncus, sibilancias

e Criterios microbiologicos
Debe estar presente al menos uno de los siguientes:
a) Cultivo positivo obtenido de aspirado traqueal profundo o
broncoscopia.

b) Test de antigenos positivos en muestras respiratorias.

Se debe diferenciar la TAVM de la traqueobronquitis no asociada a

ventilacidn mecanica

3.5.1.3 Definiciones relacionadas con la bacteriemia: Bacteriemia Primaria
(Bacteriemia de origen desconocido+ Bacteriemia secundaria a
infeccion de catéter vascular) y Bacteriemia secundaria a otro foco.

En la Tabla 5 se muestra las definiciones relacionadas con la bacteriemia
o fungemia. Al esquema mostrado, hay que puntualizar que cuando la bacteriemia
es consecuencia da la administracion de infusiones contaminadas, se considera

bacteriemia secundaria.
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Tabla 5: Definiciones relacionadas con la bacteriemia®®.

86

Bacteriemia

Hemocultivo positivo por un microorganismo patégeno o 2 hemocultivos por
microorganimos colonizadores habituales de la piel (Staphylococcus coagulasa
negativo, Micrococus sp, Propionibacterium acnes, Bacillus sp, Corynebacterium
sp.) y con manifestaciones clinicas como fiebre

BP

Bacteriemia primaria (BP)= Bacteriemia secundaria a un catéter vascular
(BSCYV) + Bacteriemia de origen desconocido (BOD)

BSCV diagnésticada tras la retirada del catéter: Aislamiento del mismo
microorganismo, especie e idéntica susceptibilidad a antibidtico, en la sangre
obtenida de una vena periférica y en el catéter.

Cultivo cuantitativo de la punta del catéter> 10* UFC/ml o cultivo semi-cuantitativo
de la punta del catéter >15 UFC.

Hemocultivo positivo y mejoria de la clinica dentro de las primeras 48 horas tras la
retirada de catéter.

BSCYV diagnésticada sin retirada del catéter.

Relacion entre hemocultivo cuantitativo obtenido del catéter frente a hemocultivo
obtenido de sangre periférica superior a 5.

Tiempo diferencial positividad: En el hemocultivo obtenido a través de sangre
periférica se detecta el crecimiento 2 horas después respecto al hemocultivo
obtenido a través del catéter, habiendo sido extraidos simultaneamente.

Cultivo positivo obtenido del pus del punto de insercion del catéter coincidente con
los hemocultivos.

BOD: Bacteriemia de origen desconocido

Hemocultivo positivo, cultivo de punta de catéter negativo y desaparicion de los
sintomas dentro de las 48 horas tras retirada del catéter.

Hemocultivo positivo sin foco aparente.

BSOF

Bacteriemia secundaria a otro foco de infeccion. Coincidencia entre el
microorganismo aislado en los hemocultivos y en la muestra obtenida del foco
secundario (pus de herida, orina, secreciones respiratorias).

3.5.1.4 Infeccion del tracto urinario relacionado con sonda uretral.

Los signos clinicos y/o microbiologicos necesarios para el diagnostico de

ITU-SU no deben estar presentes ni en periodo de incubaciéon en el momento del

sondaje urinario.
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Criterios clinicos
Debe de cumplir al menos uno de los siguientes sintomas o signos:
e Fiebre > 38°.
e Tension en zona suprapubica o urgencia urinaria.
e Piuria: 10 leucocitos/ mL. o 3 leucocitos/ mL. a la inspeccion de una

muestra de orina no centrifugada con un objetivo de gran aumento.

Criterios microbioldgicos:
e Pacientes sin tratamiento antibiotico: cultivo de orina: con aislamiento
de 10° ufc/mL de no mas de dos microorganismos.
e Pacientes con tratamiento antibiotico: cultivo de orina con aislamiento
en un urocultivo de <10° ufc/mL de un Ginico microorganismo.
¢ Cuando se aisla més de un microrganismo en el urocultivo se considera
que la muestra estd contaminada y por lo tanto se debe repetir el

urocultivo.

3.6 Definiciones relacionadas con los pacientes.

De los pacientes incluidos en el estudio se han recogido variables
demogréficas que incluyen el sexo, la edad, las fechas de ingreso en el hospital y
en la UCI, la fecha de alta de la UCI y del hospital y el estado clinico al alta (alta
o fallecimiento).

Ademas, se recogen las caracteristicas de los pacientes que tienen
importancia en el desarrollo de IRAS adquiridas en UCI:

e Caracteristicas de los pacientes al ingreso (7abla 6).

e Factores de riesgo para la adquisicion de infeccion que suceden durante
el ingreso en la UCI (7abla 7).

e Comorbilidades de los pacientes (7abla §).

e Infeccidbn o colonizacion por bacterias multirresistentes previas o

durante el ingreso en la UCI (7abla 9).
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Tabla 6: Caracteristicas generales de los pacientes al ingreso®°.

86

Diagnéstico.

El diagnoéstico incluye exclusivamente aquellas categorias que
corresponden a pacientes cardiologicos.

Escalas de gravedad.

En cada paciente se incluyen las escalas de gravedad SAPS II¥

y/o APACHE I1*8. La cumplimentacion de estas escalas exige la
introduccion de los peores datos fisiologicos obtenidos en las
primeras 24 horas del ingreso del paciente en UCI, asi como otros
aspectos que tienen que ver con el estado previo

Origen del Paciente.

Unidad de hospitalizacion del propio hospital o de otro

Otra UCI.

De la comunidad, bien de su domicilio directamente o a través del
Servicio de Urgencias.

Asilo, centro geriatrico o de larga estancia.

Tipo de admision.

Paciente médico, que no tiene cirugia previa al ingreso.

Cirugia programada cuando la cirugia fue programada por lo
menos con 24 horas de antelacion en los 7 dias previos al ingreso
en UCL

Cirugia Urgente, cuando la cirugia se realiza dentro de las
primeras 24 horas de su indicacion. Incluye pacientes que,
requiriendo cirugia urgente, ingresan en la UCI para estabilizacion
preoperatoria y/o control postoperatorio.

Paciente coronario.

Se considera a todos aquellos pacientes con enfermedad coronaria
aguda.

Antibidticos en las 48 horas
previas al ingreso en UCI.

Este item se aplica a aquellos pacientes que han recibido
tratamiento antibiotico en las 48 horas previas al ingreso en UCI
y/o durante los dos primeros dias de estancia en UCI para el
tratamiento de un proceso infeccioso presente en el ingreso en
UCI. Se excluyen los antimicrobianos administrados de forma
profilactica, la descontaminaciéon intestinal selectiva o
tratamientos locales.

Cuando el paciente ha sido intervenido quirurgicamente en los 30
dias anteriores al ingreso en UCI (incluyendo la que motiva el
ingreso en UCI) ¢ incluye las siguientes:

No cirugia. Cirugia uroldgica.
Cirugia en los 30 dias previos | Cirgia coronaria. Trasplante de rifion
al ingreso en UCI 6 en el Cirugia cardiaca Trasplante de corazon.
momento del ingreso en UCL Cirugia vascular. Trasplante de higado.
Neurocirugia. Trasplante de pulmon.
Cirugia toracica. Trasplante de pancreas.
Cirugia abdominal. Trasplante combinado.
Cirugia maxilofacial. Otra cirugia.
Cirugia O.R.L.
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Tabla 7: Factores de riesgo®.

Cirugia Urgente durante

la estancia en UCL.

Corresponde a aquellos pacientes que han sufrido cirugia de urgencia
durante su estancia en dicha unidad.

Se considera cirugia urgente la que se realiza en las 24 horas desde su
indicacion. No se incluyen las técnicas de implantacion de marcapasos o de
catéteres de control de presion intracraneal.

Derivacion ventricular.

Corresponde a los pacientes portadores de derivaciones ventriculares no
permanentes.

Depuracion extra renal.

Corresponde a los pacientes en los que se emplean sistemas de depuracion
renal sanguinea (no peritoneal) sea intermitente o continua (didlisis
convencional, hemodiafiltracion, etc.) y por cualquier acceso venoso u
arterial (veno-venoso u arteriovenoso).

Nutricién parenteral.

Corresponde a todos los casos en los que el paciente haya recibido nutricion
parenteral > de 5 dias consecutivos.

Se entiende por nutricion parenteral a la administracion de al menos dos de
los tres elementos de perfusion endovenosa (proteinas, grasas o
carbohidratos).

Neutropenia.

Corresponde a pacientes con un recuento de neutréfilos inferior a 500/mm?.

ECMO.

Paciente sometido a técnica de oxigenaciéon con membrana extracorporea
durante el ingreso en UCI por mas de 24 horas.

Catéter venoso central.

Paciente que ha tenido como dispositivo un catéter venoso central por mas
de 24 horas durante su ingreso en UCIL.

Se considera catéter central cualquier catéter localizado en grandes venas
colocado con independencia de su uso. Quedan incluidos los tipos "drum” o
“PICC", canalizados por via basilica o cefalica (Ilamados catéteres centrales
de insercion periférica), asi como las sondas de marcapaso transitorio
canalizadas de forma independiente.

Se define catéter venoso central al catéter intravascular que llega o esta cerca
de la cavidad cardiaca o esta dentro de uno de los grandes vasos que se usan
para infusion, extraccion de sangre o monitorizacion hemodinamica.

Se consideran grandes vasos para el propdsito de notificar infecciones por
CVC: vena cava superior, vena cava inferior, venas braquiocefalicas, vena
yugular interna, vena iliaca externa, y la vena femoral comun.

Via aérea artificial.

Pacientes con colocacion de via aérea artificial (intubacion traqueal o
traqueotomia) por mas de 24 horas durante su ingreso en UCI.

Sonda Urinaria:

Paciente portador de una sonda urinaria (convencional o mediante talla
vesical) por mas de 24 horas durante su ingreso en UCI.
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Tabla 8: Comorbilidades previas al ingreso en UCI®®,

Diabetes.

Se considerard que el enfermo tiene diabetes cuando asi conste en la historia o si
se observan glucemias iguales o superiores a 145 mg/dl en pacientes no sometidos
a fluidoterapia que pueda producir aumento de la glucemia. En los pacientes
sometidos a este tipo de tratamiento se considerara niveles iguales o superiores a
200 mg/dl.

Insuficiencia renal.

Se considerara que el enfermo tiene insuficiencia renal cuando asi conste en la
historia o si se encuentran valores de creatinina superiores a 1,7 mg/dl en
analiticas previas al ingreso.

Pacientes diagnosticados de algun tipo de inmunodeficiencia primaria o adquirida
o tiene una enfermedad suficientemente avanzada como para suprimir las
defensas contra la infeccion, p. ¢j. leucemia o linfoma. También, se incluyen en

Inmunodepresion: . o . L
este antecedente cuando el paciente ha recibido tratamiento que disminuye la
resistencia a la infeccion (inmunosupresion, quimioterapia, radiacion, esteroides
durante un periodo largo de tiempo y esteroides a altas dosis).
Neoplasia Pacientes diagnésticados de neoplasia maligna en el curso de los Gltimos 5 afios.
Cirrosis Antecedente referido en la historia clinica.
EPOC Enfermedad pulmonar obstructiva crénica. Antecedente referido en la historia
clinica.
Desnutricion- Albumina inferior a 30 g/L en la analitica de ingreso.
hipoalbuminemia.

Trasplante de
organo sélido

Cuando el paciente sea portador de un organo solido trasplantado previo al
ingreso actual

Tabla 9: Colonizacion o infeccion por bacterias multirresistentes

86.

Bacterias multirresistentes

Staphylococcus aureus resistente a meticilina.

Enterococo resistente a vancomicina.

Acinetobacter spp resistente a imipenem.

Enterobacterias productoras de betalactamasas de espectro extendido.

Bacilos GRAM negativos productores de carbapenemasas.

Bacilos GRAM negativos multirresistentes. Son aquellos con resistencia a 3 o mas familias de
antibidticos que no estan incluidos en categorias anteriores.
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3.7 Definiciones relacionadas con las infecciones.

Cuando el paciente presenta una infeccion, se especifica la fecha de la
infeccion y el origen de la infeccion que se clasifica como:
1) Comunitaria. Cuando se considera que ha sido adquirida antes del
ingreso en el hospital.
2) Intra- UCI. Si los signos de la infeccion han aparecido a partir de las
primeras 48 horas de la estancia en la UCIL.
3) Extra-UCI. Si los signos de infecciéon han aparecido en la estancia
hospitalaria previa al ingreso en la UCI, o en las primeras 48 horas de

la estancia en UCI.

Respecto a la respuesta inflamatoria a la infeccion se utilizan los criterios

de la conferencia de consenso de 1991 y 20037# y se muestran en la 7abla 10.

Tabla 10: Definiciones relacionadas con la respuesta inflamatoria a la
infeccion: Sepsis; Sepsis grave; Shock séptico”?®.

SEPSIS: Presenta las siguientes manifestaciones:

Fiebre (temperatura central >38.3°C) o Hipotermia (temperatura central <36°C)

Taquicardia > 90 latidos/minuto.

Taquipnea > 30 respiraciones/minuto.

Alteracion de la conciencia.

Edema o balance positivo >20 ml/kg en 24 horas.

Hiperglucemia (glucosa plasmatica >110 mg/dl) en ausencia de diabetes

Leucocitosis (>12.000 mm®) o Leucopenia (<4.000/mm?®) o recuento normal con
>10% formas inmaduras.

Niveles plasmaticos altos de proteina C reactiva o procalcitonina.

SvO:2 < 70% o indice cardiaco >3.5 L/min/m?.
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Tabla 10: Definiciones relacionadas con la respuesta inflamatoria a la
infeccion: Sepsis; Sepsis grave; Shock séptico”? (continuacion).

SEPSIS GRAVE: Cuadro clinico de sepsis asociado a disfuncion orgénica, hipoperfusion o
hipotension atribuible a la sepsis, con presencia de las siguientes manifestaciones:

Hipoxemia con PaO2/FIO2 <300 mmHg.

Oliguria (diuresis <0.5 ml/kg/ hora durante al menos 2 horas)

Creatinina incremento > 0,5 mg/dl o valor > 2.0 mg/dl

Trastorno de la coagulacion (INR >1.5 o APTT >60 seg)

Trombocitopenia <100.000/ mm?

Hiperbilirrubinemia (bilirrubina > 2.0 mg/dl).

Hiperlactacidemia (>3 mmol /L o 24 mg/dl).

Hipotension arterial (PAS <90 mmHg, PAM <70 mmHg, o descenso de la PAS >40
mmHg).

SHOCK SEPTICO: Cuadro de hipotension arterial persistente que no puede ser explicado
por otras causas diferentes de la sepsis y que no se recupera a pesar de la resucitacion con
volumen adecuada.

En la cumplimentacion de los aspectos relacionados con las infecciones

se notifican los siguientes aspectos:

e La presencia de bacteriemia.

¢ El tipo de muestra en la que se ha realizado el analisis microbiologico
(sangre, esputo, liquido pleural, etc.).

e La presencia de uno o mas factores de riesgo para el desarrollo de la
infeccion.

e Se indica si el paciente ha recibido o no tratamiento antibidtico para la
infeccion.

e En caso de haber recibido tratamiento antibidtico se refleja si es
adecuado al antibiograma en base a que sea sensible al menos a uno
de los antibioticos administrados.

e En caso de haber recibido tratamiento antibidtico, se indica si se ha
hecho una sustitucion de un antibidtico por otro de menor espectro o
se ha suspendido algiin antibiotico en base a los hallazgos del

antibiograma.
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3.8 Estudio y depuracion de datos.

3.8.1 Deteccion de errores en la introduccion de datos.

e Deteccion de errores en las identificaciones: 71.527 entradas
identificadas por la combinacion “N° Hospital-N° Historia Clinica-Fecha
de ingreso en UCI” con 0 errores de identificacion en dichas variables.

e Deteccion de duplicados: (igual “N° Hospital” con igual “N° Historia
Clinica” e igual “Fecha de ingreso en UCI”). Ninguno.

e Exclusion de ingresos realizados en fechas distintas al periodo
ENVIN anual obligatorio (1 de abril a 30 de junio, ambos inclusive):
excluidos 624 casos.

e Deteccion de registros sospechosos: Mediante edits de validacion y de

conflicto para las variables analizadas (7ablas 11-14).
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Tabla 11: Deteccion de registros sospechosos para las variables utilizadas.

Datos de identificacion

o Valores
Variable Rango de Edits Accién /o extremos
codificacion perdidos .
Bajos | Altos
Hospital 100% de identificaciones 0
correctas
Numero de Historia
L. 0
Clinica
Fecha dfjlcnfgres" ‘"1 01abr-30jun | <01 abril 0 >30 junio. %;rsrggag;‘;“ 0
Fecha de Alta de Fecha alta UCI < Fecha Perdido 0
UCI ingreso UCI
Fecha de Ingreso en el
Fecha de Ingreso n Hospital >%7echa de Perdido 0
el Hospital ingreso en UCI
Fecha de Alta del Fecha de alta del Hospital .
Hospital < Fecha de alta de UpCI Perdido 83,10%
Edad 15-101 <15 0>101 Perdido 0,10% | 2.591 | 135
Sexo 1-2 <lo>2 Perdido 0
Exitus 0-1 <0o0>1 Perdido 0
Fecha de Exitus < Fecha Perdido 36,20%
Fecha de Exitus de Alta d c UCI
Fecha de Exitus > Fecha Perdido
de Alta el Hospital
Diagnéstico 100-126 <100 0 >126 Eliminacion 0
casos: 830
<0 0>75
<2y edad (45-54) .
APACHE I 0-75 <3y edad (55-64) Perdido 5,30% 0 3.465
<5 y edad (65-74)
<6 y edad>75
SAPS 11 0-163 <0y>163 Perdido 65,10% 48 1.238
Glasgow Observado 3-15 <30>15 Perdido 47,20% | 3.221 0
Glasgow Estimado 3-15 <30>15 Perdido 16,10% | 3.452 0
Origen 1-4 <l 0>4 Perdido 0,01%
Admision 1-3 <l 0>3 Perdido 0,01%
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Tabla 12: Deteccion de registros sospechosos para las variables utilizadas

(continuacion).
Datos de identificacion
. Rango de . 92 %
Variable codificacion Edits Accion perdidos*
Otras .
. Coronario .
Caracteristicas 1-2 <lo>2 Perdido 0
Antibioticoterapia en 48 horas previas 1-2 <lo>2 Perdido 0
Tratamiento Antibidtico 1-2 <lo>2 Perdido 0
Cirugia en 30 dias previos 0-19 <0y>19 | Perdido 0
Cirugia Urgente 1-2 <lo>2 Perdido 0
Catéter Venoso Central mas de 24 horas 0-1 <0o0>1 Perdido 0
Factores de . .
. Via Aérea Artificial mas de 24 horas 0-1 <0o0>1 Perdido 0
Riesgo
Sondaje urinario mas de 24 horas 0-1 <0o0>1 Perdido 0
Derivacion Ventricular 1-2 <lo>2 Perdido 0
Depuracion Extrarrenal 1-2 <lo>2 Perdido 0
Nutricion Parenteral 1-2 <lo>2 Perdido 0
Neutropenia 1-2 <lo>2 Perdido 0
Diabetes 1-2 <lo>2 Perdido | 62,90%
Insuficiencia Renal Cronica 1-2 <lo>2 Perdido | 62,90%
Inmunosupresion 1-2 <lo>2 Perdido 0
Inmunodepresion 1-2 <lo>2 Perdido 0
Comorbilidades . ]
] Neoplasia 1-2 <lo>2 Perdido | 62,90%
Previas .
Cirrosis 1-2 <lo>2 Perdido | 62,90%
EPOC 1-2 <lo>2 Perdido | 62,90%
Desnutricion/hipoalbuminemia 1-2 <lo>2 Perdido | 62,90%
Trasplante de Organo Sélido 1-2 <lo>2 Perdido | 31,30%
Infeccion adquirida en UCI 0-99 <0 0<99 | Perdido 0
Infecciones Respuesta Inflamatoria 1-4 <lo>4 Perdido 0
Microorganismos 0-999 <0 0>999 |Perdido 0

* Hace referencia al total de 69.876 ingresos cardioldgicos analizados.

Datos disponibles desde el afio 2010: 48.179 ingresos.
Datos disponibles desde el afio 2013: 25.946 ingresos.
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Tabla 13: Deteccion de registros sospechosos para las

(continuacion).

variables utilizadas

Datos de identificacion

Variable

Edits

Accion

Fecha de finalizacion de VM1

Fecha de finalizacion de VM1 < Fecha
de inicio de VM1

Perdido

Fecha de Inicio de VM2

Fecha de inicio de VM2 < Fecha de
finalizacion de VM1

Recodificacion=Fecha de finalizacion
de VM1

Fecha de finalizacion de VM2

Fecha de finalizacion de VM2 < Fecha
de inicio de VM2

Perdido

Fecha de Inicio de VM3

Fecha de inicio de VM3 < Fecha de
finalizacion de VM2

Recodificacion=Fecha de finalizacion
de VM2

Fecha de finalizacion de VM3

Fecha de finalizacion de VM3 < Fecha
de inicio de VM3

Perdido

Fecha de Inicio de CVCl1

Fecha de inicio de CVC1 < Fecha de
ingreso en UCI

Recodificacion =Fecha de Ingreso en
UCI

Fecha de finalizacion de CVCl1

Fecha de finalizacion de CVC1 < Fecha
de inicio de CVCl1

Perdido

Fecha de Inicio de CVC2

Fecha de inicio de CVC2 < Fecha de
finalizacion de CVCl1

Recodificacion=Fecha de finalizacion
de CVC1

Fecha de finalizacion de CVC2

Fecha de finalizacion de CVC2 < Fecha
de inicio de CVC2

Perdido

Fecha de Inicio de CVC3

Fecha de inicio de CVC3 < Fecha de
finalizacion de CVC2

Recodificacion=Fecha de finalizacion
de CVC2

Fecha de finalizacion de CVC3

Fecha de finalizacion de CVC3 < Fecha
de inicio de CVC3

Perdido

Fecha de Inicio de SU

Fecha de inicio de SU<Fecha de ingreso
en UCI

Recodificacion =Fecha de Ingreso en
UCI

Fecha de finalizacion de SU

Fecha de finalizacion de SU<Fecha de

inicio de SU

Perdido

Fecha de Inicio de CA1l

Fecha de inicio de CA1<Fecha de

ingreso en UCI

Recodificacion =Fecha de Ingreso en
UCI

Fecha de finalizacion de CAl

Fecha de finalizacion de CA1<Fecha de
inicio de CA1l

Perdido

Fecha de Inicio de CA2

Fecha de inicio de CA2<Fecha de

finalizacion de CA1

Recodificacion=Fecha de finalizacion
de CAl

Fecha de finalizacion de CA2

Fecha de finalizacion de CA2<Fecha de
inicio de CA2

Perdido
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Tabla 14: Deteccion de registros sospechosos para las

variables utilizadas

(continuacion).
Datos de identificacion
Variable Edits Accion
. Fecha de inicio de CA3<Fecha de Recodificacion=Fecha de finalizacion
Fecha de Inicio de CA3

finalizacion de CA2

de CA2

Fecha de finalizacion de CA3

Fecha de finalizacion de CA3<Fecha de
inicio de CA3

Perdido

Fecha de Inicio de NPT

Fecha de inicio de NPT<Fecha de
ingreso en UCI

Recodificacion =Fecha de Ingreso en
UCI

Fecha de finalizacion de NPT

Fecha de finalizacion de NPT<Fecha de
inicio de NPT

Perdido

3.8.2 Creacion de nuevas variables.

e Tamaiio de Hospital: Variable “Hospital” re categorizada en relacion

con el nimero de camas hospitalarias en “mas de 500 camas, “de 200 a

500 camas” y “menos de 200 camas”.

e Estancia en UCI: Fecha de alta de UCI — Fecha de ingreso en UCI.

e Estancia hospitalaria previa a UCI= Fecha de ingreso en UCI - Fecha

de ingreso en el Hospital.

e Edad-Sextiles: categorizacion de la variable Edad.
e APACHE II-Cuartiles y APACHE II-octiles:
Categorizacion de la variable APACHE I1.

e Inmunodepresion:

Unificacion de Inmunosupresion e Inmunodepresion:

2 (Si) = Inmunosupresion (2=Si) o Inmunodepresion (2=Si),

resto = 1(No).

-87-




e Dias de dispositivos:

- Dias de VM 1= Fecha de finalizacion de VM1 - Fecha de inicio de VM1

- Dias de VM2= Fecha de finalizacion de VM2 - Fecha de inicio de VM2

- Dias de VM3= Fecha de finalizacion de VM3 - Fecha de inicio de VM3

- Dias de Ventilacion Mecénica= Dias de VM1 + Dias de VM2 + Dias de VM3

- Recodificacion de la variable “Via Aérea Artificial més de 24 horas”:
1 (“Si”) si Dias de Ventilacion Mecanica >0.

- Dias de CVC1= Fecha de finalizacion de CVCI - Fecha de inicio de CVC1.

- Dias de CVC2= Fecha de finalizacion de CVC2 - Fecha de inicio de CVC2.

- Dias de CVC3= Fecha de finalizacion de CVC3 - Fecha de inicio de CVC3.

- Dias de Catéter Venoso Central= Dias de CVCI1 + Dias de CVC2 + Dias de
CVC(Cs.

- Recodificacion de la variable “Catéter Venoso Central mas de 24 horas” a 1
(“Si”) si Dias de Catéter Venoso Central >0.

- Dias de CA1= Fecha de finalizacién de CA1 - Fecha de inicio de CA1.

- Dias de CA2= Fecha de finalizacién de CA2 - Fecha de inicio de CA2.

- Dias de CA3= Fecha de finalizacion de CA3 - Fecha de inicio de CA3.

- Dias de Catéter Arterial= Dias de CA1 + Dias de CA2 + Dias de CA3.

- Dias de Catéter Venoso Central y Catéter Arterial = Dias de Catéter Venoso
Central + Dias de Catéter Arterial 1.

- Dias de Sondaje Urinario= Fecha de finalizacion de Sondaje Urinario -Fecha
de inicio de Sondaje Urinario.

- Recodificacion de la variable “Sondaje Urinario méas de 24 horas”:
1 (“Si”) si Dias de Sondaje Urinario >0.

- Dias de Nutricion Parenteral = Fecha de finalizacion de NPT - Fecha de
inicio de NPT.

- Recodificacion de la variable “Nutricion Parenteral mas de 4

1 (*“Si”) si Dias de Nutricién Parenteral >4.
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3.8.3 Tasas de incidencia.

e Tasas de incidencia de Infecciones:

Numero de infecciones x100/total de pacientes (unidad %).

Numero de infecciones x1.000/total de estancias (unidad %e).

e Tasas de Incidencia de Neumonia Asociada a Ventilacion

Mecanica:

Numero de NAVM x 100 / total de pacientes (unidad %).

Numero de NAVM x 100 / pacientes con ventilacion mecénica
(unidad %).

Numero de NAVM x 1.000 / total de estancias (unidad %o).
Numero de NAVM x 1.000 / total de dias de ventilacién mecénica
(unidad %o).

Ratio de utilizacion =dias de ventilacion mecénica / total de

estancias.

e Tasas de Incidencia de Bacteriemias Primarias (Bacteriemias de

Origen Desconocido y Bacteriemias relacionadas con Catéter

vascular):

Numero de BP x100/ Total de pacientes (unidad %).

Numero de BP x100/ Total de pacientes con catéter venoso
central (unidad %).

Numero de BP x1.000/ Total estancias (unidad %o).

Numero de BP x1.000/ Total de dias de catéter venoso central y
catéter arterial (unidad %e).

Ratio de utilizacion =dias de catéter venoso central y catéter
arterial / total de estancias.

Numero de BP x1.000/ Total de dias de catéter venoso central
(unidad %o).

Ratio de utilizacion= dias de catéter venoso central / total de

estancias.
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e Tasas de Incidencia de Infecciones del Tracto Urinario Asociadas a
Sonda Uretral.
- N°de ITU-SU x100 / total de pacientes (unidad %).
- N°de ITU-SU x100/ total de pacientes sondados (unidad %).
- N°de ITU-SU x1.000/ total estancias (unidad %eo).
- N°de ITU-SU x1.000/ total dias de sondaje (unidad %eo).

- Ratio de utilizacion =dias de sondaje / total de estancias.

e Tasas de Incidencia de Bacteriemias Secundarias a Infeccion de
Otros Focos:
- Numero de BSOF x100/ Total de pacientes (unidad %).
- Numero de BSOF x1.000/ Total de estancias (unidad %o).

3.8.4 Comparacion de las tasas con los pacientes no cardiologicos.

Se han comparado las tasas anuales y la tasa global de las infecciones
intra-UCI asociadas a dispositivos (BP, NAVM, ITU-SU) de los pacientes
cardiologicos con los de los pacientes no cardiologicos del registro ENVIN-
HELICS. Como el criterio para incluir un paciente en este estudio estd basado en
los diagndsticos éste es excluyente (cada caso tiene un unico diagnostico). Para
calcular el numero de pacientes no cardiologicos, se ha sustraido el nimero de
pacientes cardioldgicos incluidos cada afio, del niimero total de pacientes
declarado en el informe anual del registro ENVIN-HELICS. De la misma forma

se ha calculado el niimero de infecciones.

3.8.5 Control de datos atipicos y extremos (outliers).

Como criterio general, una vez corregidos los datos atipicos procedentes
de errores en la toma de datos o en la codificacion de estos, se han mantenido sin

modificar los valores extremos o anémalos (ver tablas previas).
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3.8.6 Manejo estadistico de los datos perdidos o ausentes (missing).

Se ha realizado por eliminaciéon de las observaciones faltantes en el

analisis estadistico. No se han imputado valores perdidos.

3.8.7 Evaluacion de la hipotesis de normalidad univariante.

Se ha realizado mediante contraste estadistico de Kolmogorov Smirnov y
analisis grafico (PP-plot y QQ-Plot). En todas las variables cuantitativas incluidas
en el estudio se ha rechazado la hipodtesis de normalidad. La transformacion
logaritmica de las variables tampoco ha cumplido la hipdtesis de normalidad en

ningun caso.

3.8.8 Presentacion estadistica de los datos

3.8.8.1 De una variable.

o JVariables cualitativas: estadisticos en frecuencias absolutas,
porcentajes, representacion grafica en diagramds de sectores o de
barras.

e Jariables cuantitativas: estadisticos en media y desviacion tipica y
representacion grafica en histogramas, en ausencia de distribucion
normal de las variables cuantitativas estadisticos mediana y rango

intercuartilico y representacion grafica en diagrama de cajas de Tukey.

3.8.8.2 Bivariante.

e Para dos variables categoricas:
La relacion entre dos variables categoricas se presenta en forma de tablas
de contingencia con la distribucion de frecuencias conjunta en valores de

frecuencias absolutas, porcentajes y residuos tipificados corregidos.
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Contraste de hipotesis de independencia (para dos variables respuesta) o
de homogeneidad (para variable explicativa o independiente versus variable
respuesta o dependiente) mediante prueba generalizada x> y su p valor
correspondiente (y correccion de Yates cuando mas del 20% de las frecuencias
esperadas sean menores de 5 o bien alguna celda tenga valores esperados
inferiores a 2).

Analisis de las fuentes de asociacion (existencia de relacion o no entre las
dos variables objeto de estudio) mediante analisis de residuos, presentados como

residuos tipificados corregidos.

e Medidas de asociacion:
Odds Ratio (OR) en las tablas 2x2, V de Cramer y Coeficiente de

incertidumbre en tablas IxJ, y p valor correspondiente.

e Para analisis conjunto de variables cuantitativas y cualitativas:
Comparacioén de estadisticos cuantitativos entre dos o mas categorias;
para variables cuantitativas no normales estimacidbn no paramétrica de las
diferencias mediante prueba U de Mann Whitney (para dos muestras) o ANOVA

de una via (prueba de Kruskal-Wallis para k muestras).

3.8.8.3 Analisis de componentes principales. Escalamiento 6ptimo.

Se aplican dos modelos de escalamiento dptimo mediante la técnica de
Andlisis de Componentes Principales Categoérico (CATPCA: Categorical
Principal Components Analysis):

e El primer modelo ha sido realizado sobre el conjunto de 69.876
ingresos en UCI y recoge e interpreta la relacion conjunta entre la
variable Diagndsticos, otras variables presentes o determinantes de las
caracteristicas al ingreso de los pacientes (ZTamaiio de Hospital,
APACHE 1II -en octiles-, Origen y Admision), variables evolutivas

(Dias de Estancia, Dias de Ventilacion Mecdanica, Dias de Catéter

-92-



Venoso Central) y complicaciones durante el ingreso (Infecciones y
Exitus).

El segundo modelo ha sido realizado sobre la subpoblacion de
infecciones de adquisicion en UCI y estudia la interactuacion de la
variable Infecciones IntraUCI con caracteristicas intrinsecas de los
pacientes (Diagndsticos y APACHE II) variables evolutivas (Dias de
Estancia, Dias de Ventilacion Mecdanica, Dias de Catéter Venoso
Central) y complicaciones secundarias (Respuesta Inflamatoria y

Exitus).
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4 RESULTADOS

4.1 Poblacion del estudio.
Se han incluido 69.876 ingresos cardioldgicos de un total de 66.113

pacientes cardiologicos que ingresaron en 231 UCI espafiolas durante el periodo

de estudio.

4.2  Analisis descriptivo.
4.2.1 Caracteristicas generales.
Las caracteristicas de los pacientes cardiologicos se muestran en la
Tabla 15. Los porcentajes se calculan sobre validos. El 68,6% de los pacientes
fueron hombres y el 31,4% mujeres. La edad media de los pacientes fue de
66,7 afios con una desviacion tipica (DT) de 13,46. La mediana de la edad fue de
69 afios con un rango intercuartilico (RIC) de 58 - 77. Se muestra la distribucion
de la edad por rangos, asi como el tipo de ingreso en el momento de la admision
del paciente. Predominan los ingresos médicos, destacando que los ingresos
quirtrgicos programados correspondian a cirugia cardiaca.
Un 3,3% de los pacientes fueron sometidos a cirugia urgente.

Tabla 15: Caracteristicas iniciales de los pacientes.

Variable Media DT Rango Mediana RIC
Edad 66,7 13,46 15-101 69 58-77
Variable Categoria N %
<40 2.283 3,3%
40 -59 17.108 24,5%
Edad 60 - 69 16.605 23,8%
70 - 74 10.170 14,6%
75-79 12.042 17,2%
>179 11.582 16,6%
Hombre 47.888 68,6%
Sexo
Mujer 21.988 31,4%
. Paciente medico 50.962 74,0%
Tipo
. Quirurgico programado 16.525 24,0%
de ingreso E—
Quirtrgico urgente 1.400 2,0%
Cirugia Si 2311 3,3%
urgente No 67.565 96,7%
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4.2.2 Marcadores de gravedad.

Las Tablas 16 y 17 muestran aspectos relacionados con la gravedad del
paciente cardioldgico. Del total de pacientes estudiados un 3,3% fueron sometidos
a cirugia urgente durante la estancia en UCI.

La escala de gravedad APACHE II fue medida en 66.162 pacientes con
cirugia urgente, tuvo una media de 12,4, con una DT de 7,7. La mediana fue de
11 con un RIC de 7 - 16 y una amplitud de 0 a 71. En la 7Tabla 16 se muestra la
distribucion de la escala APACHE II por cuartiles y octiles. Se adopta esta
distribucion para una comparacion mas facil con los informes anuales del registro

ENVIN-HELICS.

Tabla 16: Marcadores de gravedad. Cirugia Urgente y escala APACHE 1.

Variable Categoria N° %
Si 2.311 3.3%
Cirugia Urgente
No 67.565 96,7%
Variable Media DT | Rango | Mediana | RIC
APACHE 11 12,4 7,7 | 0-71 11 7-16
Variable Intervalo N° %
<7 18.218 27,4%
APACHE II 8-11 18.195 27,5%
12-16 14.744 22,3%
>17 15.075 22,8%
<5 9.545 14,4%
6-7 8.583 13,0%
8-9 9.332 14,1%
APACHE 11 10-11 8.863 13,4%
12-13 6.897 10,4%
14-16 7.847 11,9%
17-22 8.250 12,5%
>23 6.825 10,3%
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La escala de gravedad SAPS II fue medida en 24.357 pacientes
(Tabla 17). La media fue de 30,9 con una DT de 14,9. La mediana fue de 28, con
un RIC de 21 - 37 y una amplitud desde 0 hasta 142.

Tabla 17: Escala de gravedad SAPS I1.

Variable Media DT Rango Mediana RIC
SAPS II 30,9 14,9 0-142 28 21-37
Variable Intervalo N° %
<15 2.711 11,1%
16 - 20 3.025 12,4%
21-22 1.706 7,0%
23-25 2.524 10,4%
26 -28 2.356 9,7%
SAPS II
29 -31 2418 9,9%
32-35 2.573 10,6%
36-41 2.606 10,7%
42-50 2.101 8,6%
>51 2.337 9,6%

4.2.3 Factores de riesgo.

En la Tabla 18 se muestran las comorbilidades previas de los pacientes
cardiologicos estudiados, asi como los factores de riesgo extrinsecos para el
desarrollo de infeccion. Es preciso destacar que Uinicamente la inmunodepresion
estd incluida desde el inicio del estudio, siendo el resto de las variables
incorporadas posteriormente.

Un primer analisis de la muestra pone de manifiesto que se trata de un
grupo de pacientes con un porcentaje relativamente bajo de dispositivos invasivos,
con un 50,2% de sondaje uretral, 30,3% de ventilacion mecanica y 47,8% de

catéter venoso central.
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Tabla 18: Comorbilidades previas y factores de riesgo extrinseco para el
desarrollo de infeccion.

Comorbilidades previas. N° %

Diabetes® 7.778 29,98%
Insuficiencia renal® 2.813 10,84%
Inmunodepresion 1.415 2,202%
Neoplasia® 1.528 5,89%
Cirrosis® 285 1,10%
EPOC* 3.035 11,70%
Desnutricion — Hipoalbuminemia® 566 2,18%
Trasplante de 6rgano solido® 240 0,49%

a: Calculado sobre 25.946 ingresos. Datos disponibles desde el afio 2013.
b: Calculado sobre 48.179 ingresos. Datos disponibles desde el afio 2010.

Factores de riesgo extrinseco N° %
Antibioticoterapia previa al ingreso en UCI. 5.070 7,30%
Tratamiento antibidtico en UCI. 14.524 20,80%
Cirugia previa (30 dias previos al ingreso). 18.230 26,00%
Cirugia urgente (durante la estancia en UCI). 2311 3,30%
Catéter venoso central. 33412 47,80%
Ventilacién mecanica. 21.195 30,30%
Sonda uretral. 35.112 50,20%
Derivacion ventricular externa. 101 0,10%
TDCE 1.872 2,70%
Nutricion parenteral. 1.135 1,60%
Neutropenia. 118 0,20%

En la Figura 7 se muestra la procedencia de los pacientes antes del
ingreso en la UCI, destacando que la mayoria de los pacientes (59,3%) ingresaron

desde la comunidad, seguido de un 37,3% de otras areas de hospitalizacion.
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Figura 7: Origen de los pacientes cardiologicos previo al ingreso en la UCI.
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La 7abla 19 muestra presencia de cirugia en los 30 dias previos al

ingreso en UCI, incluyendo la que motiva el ingreso, destacando que el 88,87% de

las cirugias previas corresponden a procedimientos de cirugia cardiaca que es uno

de los objetivos de la presente tesis.

Tabla 19: Cirugia previa al ingreso, incluyendo la que ocasiona el ingreso en

la UCL

Cirugia previa N % Cirugia previa N %
Cirugia cardiaca 16.201 | 23,19% | Trasplante de higado 4 0,01%
Cirugia toracica 52 0,07% | Trasplante de pulmén 1 0,00%
Cirugia vascular 357 0,51% | Trasplante de pancreas 0 0,00%
Neurocirugia 46 0,07% | Trasplante combinado 4 0,01%
Cirugia abdominal 451 0,65% | Otra cirugia 966 1,38%
Cirugia maxilofacial 21 0,03% | Total, cirugia 18.230 | 26,09%
Cirugia O.R.L. 24 0,03% | Sin cirugia previa 51.646 83%
Cirugia urolédgica 91 0,13% | Total 69.876 | 100%
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La presencia de colonizacion o infeccion por bacterias multirresistentes

se muestran en la 7abla 20y en la Figura 8, donde se diferencia si la colonizacion

o infeccion se ha producido de forma previa al ingreso en UCI o bien durante el

ingreso. En el primer grupo predomina Staphylococcus aureus resistentes a

meticilina (SARM) y en el segundo grupo las Enterobacterias BLEE.

Tabla 20: Colonizacion o infeccion por bacterias multirresistentes al ingreso o

durante el ingreso de UCL.

Colonizacion / Infeccion por: N % Previo % Durante %
Acinetobacter spp R-imipenem 228 | 1,29% 43 0,24% 185 1,05%
BGN multirresistentes 181 1,03% 52 0,29% 129 0,73%
Enterobacteria-BLEE 531 | 3,01% 222 1,26% 309 1,75%
Pseudomonas multirresistentes 233 1,32% 71 0,40% 162 0,92%
Enterococo resistente a vancomicina 19 0,11% 9 0,05% 10 0,06%
SARM 453 | 2,57% 249 1,41% 204 1,16%
BGN-carbapenemasas 29 0,16% 13 0,07% 16 0,09%

BGN: Bacilos Gram negativos; SARM: Staphylococcus aureus resistente a meticilina; BLEE: Betalactamasas de espectro

extendido; spp: especie.
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Figura 8: Colonizacion o infeccion por bacterias multirresistentes al ingreso o
durante el ingreso en UCL.
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4.2.4 Aspectos relacionados con la estancia en la UCI y con la mortalidad
en UCL

En la Tabla 21 se muestra la mortalidad en UCI, que fue del 5,93%, y la
estancia en UCI, que tiene una mediana de 3 dias y una media de 4,38 dias. La

distribucion de las estancias en la UCI se muestra en la Figura 9.

Tabla 21: Estancia en UCI y mortalidad.

Variable Media DT Mediana RIC Rango
Estancia 4,38 6,3 3 2-4 1-61
Variable Categoria N® %
Exitus NO 65.729 94,07%
Mortalidad
Exitus SI 4.147 5,93%
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Figura 9: Distribucion de la estancia en UCI.
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La Figura 10 muestra la relacion entre estancia media y la escala de
gravedad APACHE II, aprecidndose como los valores de APACHE II mas
elevado (> 23) triplican la estancia en UCI respecto a pacientes con valores de

APACHE II bajos.
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Figura 10: Relacion entre estancia en UCI y valor de la escala APACHE II.
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La Figura 11 muestra la relacion entre la gravedad medida por la escala
APACHE 11 y la mortalidad, y la Figura 12 la relacion entre edad y mortalidad.
Figura 11: Relacion entre escala APACHE I (octiles) y mortalidad.

50

46,74%
45

40 /
s /
30 /
25 /

20 /

15 11,35‘y/oj

10

4,77.%/
5 -\’ —2Q0/
040% 080% 102% 164% 7

0 o -
<5 6-7 8-9 10-11 12-13 14-16 17-22 >23
APACHE 11

Mortalidad (%)

-102 -



Figura 12: Relacion entre edad y mortalidad.
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La Figura 13 muestra la Curva Respuesta Observador (CRO)
relacionando la escala de gravedad APACHE II y SAPS II con la mortalidad,
mostrando una buena capacidad predictiva, con un éarea bajo la curva (ABC) de
0,864 y un indice de Youden (S+E-1) de 0,582 para la escala APACHE II y un
ABC de 0,842 y un indice de Youden de 0,539 para la escala SAPS II.
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Figura 13: CRO para las escalas APACHE II, SAPS II con mortalidad.
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La Figura 14 relaciona la estancia en la UCI y la escala APACHE II

categorizada,
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Figura 14: Relacion entre la escala de gravedad APACHE Il y estancia en
UCI segun mortalidad.
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4.2.5 Infecciones adquiridas en la UCI en los pacientes cardioldgicos.
4.2.5.1 Clasificacion general de las infecciones intra-UCI.
En la Tabla 22 se muestra la distribucion de las infecciones adquiridas en

la UCI, incluidas las infecciones ENVIN-HELICS asociadas a dispositivo
(NAVM, BP ¢ ITU-SU) junto a la BSOF, asi como otras infecciones intra-UCI.
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Tabla 22: Infecciones adquiridas en la UCI.

LOCALIZACION DE LA INFECCION N %
Neumonia relacionada con ventilacion mecanica 1.083 34,30%
Infeccidn del tracto urinario relacionada con sonda uretral 970 30,70%
Bacteriemia de origen desconocido 360 11,40%
Bacteriemia secundaria a infeccion de catéter 345 10,90%
Bacteriemia secundaria a infeccion de otro foco 402 12,70%
Infecciones ENVIN totales 3.160 100%
Infecciones intra-UCI no ENVIN totales 2.458
Infecciones intra-UCI totales 5.618
N° de pacientes con al menos una infeccion nosocomial intra-UCI 3.616
(ENVIN y no ENVIN)

Pacientes sin ningtn tipo de infeccion ENVIN 66.260

4.2.5.2 Relacion descriptiva entre edad, sexo, escalas de gravedad,
estancia, presencia de infeccion y mortalidad.

La Tabla 23 muestra la relacion de la mortalidad, con la estancia,
APACHE 1I y desarrollo de infeccion. Los pacientes que fallecen tienen mayor

estancia, APACHE II y desarrollan infeccion intra-UCI en el 23% de los casos.

Tabla 23: Relacion de la mortalidad, con la estancia, APACHE Il y desarrollo
de infeccion.

Exitus | N % Esm‘;;‘izs‘;‘ed‘a APACHEII | Una infeccién
Si 4.147 6% 8.6 244 23.0%
No 65729 |  94% 4.1 11,7 4.1%

La Tabla 24 muestra la relacion del sexo, con la estancia, APACHE II,
desarrollo de infeccion y mortalidad. Los pacientes de sexo femenino representan
el 31% y presentan una estancia ligeramente mayor y una mortalidad global mas

elevada.
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Tabla 24: Relacion entre sexo, estancia en UCI escala APACHE 11,
desarrollo de infeccion y mortalidad.

Sexo N % Estar(n(cllizsl;ledla APACHE 11 Una infeccion Exitus
Hombre 47.888 69% 43 12 5,0% 5,58%
Mujer 21.988 31% 4.6 13,4 5,5% 6,88%

La Tabla 25 muestra la interrelacion de la edad (categorizada por octiles)
con la escala de gravedad APACHE 1I, la estancia en la UCI, el desarrollo de
infeccion intra-UCI y la mortalidad. Hay una relacion directa entre edad y
mortalidad, no asi con el desarrollo de infeccién, cuya maxima incidencia se

produce en el intervalo comprendido entre los 74 y 76 afios.

Tabla 25: Estancia media, escala APACHE II, desarrollo de infeccion intra
UCI y mortalidad categorizada por rangos de edad.

Estancia Una

EDAD N % media APACHE 11 Infeccién Exitus

<48 6.845 9,92% 3,8 8 4,34% 4,00%
49 - 55 6.722 9,75% 4,1 9.4 4,60% 4,09%
56 - 61 7.806 11,32% 4,2 10,6 4,92% 5,01%
62 - 65 6.097 8,84% 4,4 11,7 5,63% 5,23%
66 - 69 6.915 10,03% 4,7 13,2 6,46% 6,33%
70-73 7.477 10,84% 4,9 13,6 4,73% 6,54%
74 -76 6.470 9,38% 4,8 14,2 9,09% 7,65%
77 -78 4.622 6,70% 4,8 14,7 6,27% 8,37%
79 - 82 7.105 10,30% 4,4 14,7 5,60% 8,11%

=83 5.670 8,22% 3,8 14,8 3,63% 8,87%

La Tabla 26 muestra la relacion de la escala APACHE II con la estancia
media, el desarrollo de infeccion intra-UCI y la mortalidad. Se puede observar una
asociacion entre el valor de APACHE II, la mortalidad y el desarrollo de

infeccion.
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Tabla 26: Estancia media, desarrollo de infeccion intra-UCI y mortalidad
categorizada por rangos (octiles) de la escala APACHE II.

APACHEN | N % E“a‘;fiil,:s‘)“edia Una Infeccién | Exitus
<5 90545 | 14.40% 26 1,30% 0,40%
6-7 8583 | 13,00% 3,05 2,50% 0,80%
8-9 9332 | 14,10% 347 4,30% 1,02%
10-11 8863 | 1340% 415 6,60% 1,64%
2-13 6897 | 10,40% 445 7.10% 2.79%
124-16 7847 | 11,90% 5,59 13,0% 477%
17-22 8250 | 12,50% 824 27,10% 11,35%
>23 6825 | 1030% 11,30 38,0% 26,74%

La Tabla 27 muestra relacion de la escala SAPS II con la estancia media,
el desarrollo de infeccion intra-UCI y la mortalidad. Como la escala SAPS 1I se
comenzé a registrar en el aflo 2012, Gnicamente hay 24.357 pacientes. Al igual
que en la escala APACHE II, existe una asociacion entre la escala SAPS II, el

desarrollo de infeccion y la mortalidad

Tabla 27: Estancia media, desarrollo de infeccion intra-UCI y mortalidad
categorizada por rangos (deciles) de la escala SAPS 1.

SAPS 11 N® % Estar(l(cliizsl)rledia Una Infeccion Exitus
<15 2.711 11,10% 2,9 1,33% 0,59%
16 - 20 3.025 12,40% 29 1,32% 0,96%
21-22 1.706 7,00% 3,5 2,58% 1,58%
23-25 2.524 10,40% 3,6 3,09% 1,58%
26-28 2.356 9,70% 39 3,27% 1,91%
29 -31 2418 9,90% 4 3,85% 2,85%
32-35 2.573 10,60% 4,5 5,25% 3,46%
36-41 2.606 10,70% 5,9 6,29% 4,80%
42 -50 2.101 8,60% 6,1 11,23% 12,95%
>5l1 2.337 9,60% 8,1 18,40% 34,96%
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4.2.5.3 Tasas generales de incidencia.

La Tabla 28 muestra las tasas generales de incidencia por cada 100

pacientes y por cada 1.000 estancias.

Tabla 28: Tasas generales de incidencia.

N° /Total de pacientes

N°/ 1.000 dias de estancias

individuales
Infecciones ENVIN. 4,52% 10,30%o
Infecciones ENVIN excluidas BSOF. 3,95% 8,99%0
Infecciones intra-UCI no ENVIN. 3,52% 8,01%o0
Total, infecciones intra-UCI. 8,04% 18,3%o0

4.2.5.4 Microorganismos aislados en las principales infecciones intra-UCI

(infecciones ENVIN).

La Tabla 29 muestra los microorganismos aislados en las principales

infecciones intra-UCI (infecciones ENVIN incluyendo BSOF), clasificados de

mayor a menor por orden de frecuencia y categorizado dicotdmicamente

dependiendo del momento del aislamiento, tomando como punto de corte el 7° o

el 4° dia tras el ingreso en la UCIL.

Tabla 29: Microorganismos aislados en las principales infecciones intra-UCI.

Total <7 dias > 7 dias <4 dias > 4 dias

Microorganismos N % N % N % N % N %

Escherichia coli. 420 | 18,6% 79 27,1% | 341 17,4% 33 30,8% | 387 | 18,0%
Pseudomonas aeruginosa. 279 12,4% 24 8,2% 255 13,0% 6 5,6% 273 12,7%
Klebsiella pneumoniae. 188 8,3% 20 6,8% 168 8,6% 7 6,5% 181 8,4%
Staphylococcus epidermidis. 184 8,2% 29 9,9% 155 7,9% 8 7,5% 176 8,2%
Enterococcus faecalis. 169 7,5% 33 11,3% | 136 6,9% 13 12,1% 156 7,3%
Staphylococcus aureus. 121 5,4% 23 7,9% 98 5,0% 12 11,2% 109 5,1%
Candida albicans. 93 4,1% 5 1,7% 88 4,5% 2 1,9% 91 4,2%
Enterobacter cloacae. 84 3,7% 13 4.5% 71 3,6% 5 4.7% 79 3,7%
Serratia marcescens. 76 3,4% 2 0,7% 74 3,8% 0 0,0% 76 3,5%
Acinetobacter baumannii 70 3,1% 2 0,7% 68 3,5% 2 1,9% 68 3,2%
Proteus mirabilis. 64 2,8% 13 4,5% 51 2,6% 5 4,7% 59 2,7%
Haemophilus influenzae. 63 2,8% 10 3,4% 53 2,7% 2 1,9% 61 2,8%
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Tabla 29: Microorganismos aislados en las principales infecciones intra-UCI

(continuacion).
Total <7 dias > 7 dias <4 dias > 4 dias

Microorganismos N % N % N % N % N %
Staphylococcus coagulasa negativo. 62 2,7% 9 3,1% 53 2,7% 2 1,9% 60 2,8%
Enterobacter aerogenes 41 1,8% 2 0,7% 39 2,0% 2 1,9% 39 1,8%
Staphylococcus aureus meticilin 40 1,8% 3 1,0% 37 1,9% 0 0,0% 40 1,9%
resistente.

Klebsiella oxytoca. 39 1,7% 6 2,1% 33 1,7% 1 0,9% 38 1,8%
Enterococcus faecium. 39 1,7% 2 0,7% 37 1,9% 1 0,9% 38 1,8%
Staphylococcus otros. 31 1,4% 2 0,7% 29 1,5% 0 0,0% 31 1,4%
Morganella morganii. 30 1,3% 4 1,4% 26 1,3% 1 0,9% 29 1,4%
Stenotrophomonas maltophilia. 27 1,2% 1 0,3% 26 1,3% 1 0,9% 26 1,2%
Candida glabrata. 22 | 1,0% 1 03% | 21 | 1,1% 0 | 00% | 22 | 1,0%
Candida parapsilopsis. 22 1,0% 0 0,0% 22 1,1% 0 0,0% 22 1,0%
Citrobacter freundii. 18 0,8% 5 1,7% 13 0,7% 2 1,9% 16 0,7%
Enterococcus spp. 17 0,8% 0 0,0% 17 0,9% 0 0,0% 17 0,8%
Streptococcus pneumoniae. 16 0,7% 2 0,7% 14 0,7% 1 0,9% 15 0,7%
Citrobacter spp. 16 0,7% 2 0,7% 14 0,7% 1 0,9% 15 0,7%
Candida tropicalis. 14 0,6% 0 0,0% 14 0,7% 0 0,0% 14 0,7%
Candida spp. 10 0,4% 0 0,0% 10 0,5% 0 0,0% 10 0,5%
Otros. 110 4,9% 14 4,8% 96 4,9% 4 3,7% 106 4,9%
Total 2.255 | 100% | 292 100% | 1.963 | 100% 107 100% | 2.148 | 100%

4.2.6 Respuesta inflamatoria.

En la Tabla 30 se muestra la respuesta inflamatoria sistémica asociada a

las infecciones intra-UCI seglin las definiciones de la Conferencia de Consenso de

19917 y de 20038,

Tabla 30: Respuesta inflamatoria a la infeccion.

RESPUESTA INFLAMATORIA n %
No 1.430 25,50%
Sepsis 2.859 51%
Sepsis Grave 742 13,20%
Shock Séptico 571 10,20%
TOTAL 5.602 100%
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En la Tabla 31 se describen los indicadores de calidad en el manejo del

paciente con sepsis grave o shock séptico.

Tabla 31: Indicadores de calidad en el manejo del paciente con sepsis grave o
shock séptico.

MEDIDAS N %
Administracion de cristaloides. 169 13,3%
Medicién lactato primeras 3 horas. 186 14,7%
Obtencion hemocultivos previos. 208 16,4%
Antibioticos primeras 3 horas. 219 17,3%
Administracion de vasopresores. 203 16,0%
Medicién PVC primeras 6 horas. 183 14,5%
Medicién SvcO: primeras 6 horas. 98 7,7%
Total | 1.266"| 100,0%

* Perdidos 47

La Tabla 32 refleja el porcentaje de pacientes que recibieron tratamiento
antibidtico en las infecciones intra-UCI y la 7abla 33 muestra la adecuacion del

tratamiento antibiotico empirico recibido inicialmente.

Tabla 32: Pacientes que reciben tratamiento antibidtico en las principales
infecciones intra-UCL

N°. Infecciones | TRATAMIENTO ANTIBIOTICO SI %
1.086 NAVM 1.012 93,19%
970 ITU-SU 798 82,27%
705 BP 611 86,67%
402 BSOF 341 84,83%
2.455 Otras infecciones Intra-UCI 2.002 81,45%
5.621 TOTAL 4.764 84,75%
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Tabla 33: Adecuacion del tratamiento antibiotico empirico inicial en las

infecciones intra-UCL

Tratamiento empirico adecuado | Si % No % aplilj::ble. % | Total
NAVM 409 |72,40% | 66 | 11,70% 90 15,90% | 565
ITU-SU 410 | 78,70% | 60 | 11,50% 51 9,80% | 521
BP 307 | 84,60% | 40 | 11,00% 16 4,40% | 363
BSOF 216 |82,80% | 34 | 13,00% 11 4,20% | 2061
Otras infecciones Intra-UCI 851 162,10% | 130 | 9,50% 390 28,40% | 1.371
TOTAL | 2.193 | 71,20% | 330 | 10,70% 558 18,10% | 3.081

4.2.7 Tasas de incidencia en las principales infecciones intra- UCI.

En las Tablas 34, 35 y 36 se muestran las tasas de incidencia

relacionadas con las infecciones relacionadas con dispositivos intra-UCI.

Tabla 34: Tasas de incidencias en la NAVM.

Tasa Valor
Numero de NAVM X 100 / total de pacientes: 1.086 x 100 / 69.876 = 1,55 infecciones
por cada 100 pacientes. 1,55%
Numero de NAVM X 100 / pacientes con ventilacion mecéanica: 1.086 x 100 /21.275=
5,10 Infecciones por cada 100 pacientes ventilados. 5,10%
Numero de NAVM X 100 / pacientes con ventilacion mecéanica: 1.086 x 100 / 13.478=
8,05 Infecciones por cada 100 pacientes ventilados > 24 horas. 8,05%
Numero de NAVM X 1.000 / total de estancias: 1.086 x 1.000 / 306.756 = 3,54
Infecciones por mil dias de estancia. 3,54%o
Numero de NAVM X 1.000 / total de dias de ventilacion mecanica 1.086 x 1.000 /
86.223 = 12,56 Infecciones por mil dias de ventilacion mecanica. 12,56%o
Ratio de utilizacion (dias de VM / total de estancias): 86.223 / 306.756 = 0,28 0,28
Numero de ingresos con NAVM. 1.031
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Tabla 35: Tasas de incidencias en la [TU-SU.

Tasa Valor
Numero de ITU-SU X 100 / total de pacientes:
970 x 100/ 70.074 = 1,38 infecciones por cada 100 pacientes. 1,38%
Numero de ITU-SU X 100 / pacientes con sondaje uretral: 970 x 100 / 35.077= 2,77
Infecciones por cada 100 pacientes con sondaje. 2,77%
Numero de ITU-SU X 1.000 / total de estancias: 970 x 1.000 / 306.756 = 3,16 Infecciones
por mil dias de estancia. 3,16%o
Numero ITU-SU X 1.000 / total de dias sondaje uretral 970 x 1.000 / 198.445 = 4,88
Infecciones por mil dias de sondaje. 4,88%0
Ratio de utilizacion (dias de sondaje uretral / total de estancias): 198.445 / 306.756 = 0,65 0.65
Numero de ingresos con ITU-SU 642
Tabla 36: Tasas de incidencias en la BP.
Tasa Valor
Numero de BP X 100 / total de pacientes:
705 x 100/ 70.074= 1,01 infecciones por cada 100 pacientes. 1,01%
Numero de BP X 100 / pacientes con catéter central:
705 x 100/ 33.352= 2,11 Infecciones por cada 100 pacientes con catéter central. 2,11%
Numero de BP X 1.000 / total de estancias:
705 x 1.000 / 306.756 = 2,30 Infecciones por mil dias de estancia. 2,30%o0
Numero de BP X 1.000 / total de dias catéter arterial y venoso:
705 x 1.000 / 304.264 = 2,31 Infecciones por mil dias de catéter arterial y venoso. 2,31%o
Numero de BP X 1.000 / total de dias catéter venoso:
705 x 1.000 / 187.002 = 3,77 Infecciones por mil dias de catéter venoso. 3,77%o
Ratio de utilizacion (dias de catéter arterial y venoso / total de estancias):
304.264 /306.756 = 0,99 0,99
Ratio de utilizacion (dias de catéter venoso / total de estancias): 187.002 / 306.756 = 0,61 0,61
Numero de ingresos con BP: 690
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4.3 Analisis bivariante.

4.3.1 Analisis general.

En la Tabla 37 se muestra la relacion entre el desarrollo de infeccion y
variables relacionadas con el ingreso del paciente.

Respecto al tamafio del hospital, en el grupo mayor de 500 camas
(40.868 casos) la frecuencia de infeccion es del 9,80% (4.019 casos),
notablemente superior al 5,40% (1.413 casos) del grupo de 200 a 500 camas y al
grupo de menos de 200 camas 3,80% (186 casos). La diferencia es

estadisticamente significativa (x*=559,7, p < 0,01).

La Tabla 37 también muestra la relacion entre el tipo de ingreso y el
desarrollo de infeccion intra-UCI. Los pacientes que ingresan tras una cirugia
urgente (1.581 casos) mostraron una frecuencia de infeccion del 25,04%
(396 casos) superior al 9,50% (1.636 casos) del grupo pacientes sometidos a
cirugia programada y superior al 6,80% (3.556 casos) del grupo de pacientes con
ingreso de causa médica. La diferencia es estadisticamente significativa (y>=792,

p <0,01).

En la relacion existente entre origen del paciente antes del ingreso en la
UCl y el desarrollo de infeccion intra-UCI, los pacientes procedentes de otra UCI
(2.219 casos) mostraron una frecuencia de infeccion del 17,50% (388 casos),
superior al 10,60% (2.854 casos) del grupo pacientes procedentes de una unidad
de hospitalizacion y muy superior al 5,50% (2.313 casos) del grupo de pacientes
procedentes de la comunidad. La diferencia es estadisticamente significativa

(?=894, p < 0,01).
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Tabla 37: Relacion entre infeccion y variables relacionadas con el ingreso.

Infeccion intra-UCI
Variable Grupo NO infeccion | RTC| Infeccion RTC Total )4

Mas de 500 camas 36.849 (90,2%) | -23 [4.019 (9,8%) 40.868 (100%)
De 200 a 500 camas 24.937 (94,6%) 1.413 (5,4%) -19 26.350 (100%)

Tamafio del 4.672(96,2%) | 10,7 | 186 (3,8% 11 |4.858 (100%

hospital. Menos de 200 camas ’ (96,2%) ’ (3.8%) ) ’ ( 0)
Total 66.458 (92,2%) 5.618 (7,8%) 7.2076 (100%) |<0,01
Paciente médico 48.771 (93,2%) | 17,6 |3.556 (6,80%) -18 52.327 (100%)

Tipo de Cirugia programada 15.536 (90,5%) | -9,3 | 1.636 (9,50%) 9,3 17.172 (100%)

ingreso. Cirugia urgente 1.185 (75,0%) -26 1396 (25,04%) m 1.581 (100%)
Total 65.492 (92,1%) 5.588 (7,9%) 71.080 (100%) | <0,01
Unidad de hospitalizacién 24.179 (89,4%) | -21 |2.854 (10,60%) 27.033 (100%)
Otra UCI 1.831 (82,5%) -17 1388 (17,50%) 2.219 (100%)

. Comunidad 39.670 (94,5%) 2.313 (5,50%) 41.983 (100%)

Origen L
(de su domicilio)
Centro de larga estancia 275 (86,2%) -4 |44 (13,8%) 4 319 (100%)
Total 65.955 (92,2%) 5.599 (7,8%) 71.554 (100%) | <0,01

En la Tabla 38 se muestra la asociacion entre el grupo diagndstico y el

desarrollo de infeccion intra-UCI. El grupo de pacientes con parada cardiaca

recuperada (4.246 casos) es aquel que tiene una mayor frecuencia de infeccion,

32,20% (1.373 casos), con un RTC de 61,1. En el extremo opuesto, los pacientes

con infarto de miocardio no complicado (23.374 casos) tienen una frecuencia de

infeccion del 1,4% (322 casos), con un RTC de -44,5 respecto a la presencia de

infeccion. La diferencia en la presencia de infeccion intra-UCI entre los distintos

grupos diagndsticos es estadisticamente significativa (x>=1080, p < 0,01).
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Tabla 38: Diagnosticos y desarrollo de infeccion intra-UCI.

Infeccion intra-UCI

Diagnésticos . . .,
NO infecciéon Infeccién RTC Total p
Infarto agudo de miocardio. | 23.052 (98,6%) 322 (1,4%) -44.5 | 23.374 (100%)
Angor estable. 305 (99,7%) 1 (0,3%) -4.9 306 (100%)
Angor inestable. 5.180 (98,7%) 67 (1,3%) 5.247 (100%)
Infarto agudo de miocardi
fHarto agudo de IIOsardio | 3 149 (84,9%) 581 (15,1%) 3.830 (100%)
complicado.
Arritmias (incluido. bl
rritmias (incluido. bloqueo | ¢ 1 o7 1o 247(2,9%) | -18,1 | 8.570 (100%)
auriculo ventricular)
Insuficioncia cardi
AISUHCIENELR Cardiaca 1 > 083 (89,5%) | -4.9 | 245(10,5%) 2.328 (100%)
congestiva.
Ed do de pulmé
cima agtdo Ce PUTMON 1 5 780 (87,3%) | -10,5 | 405 (12,7%) 3.185 (100%)
cardiogénico.
Paro cardiorrespiratorio. | 2.873 (67,8%) | -61,5 | 1.373 (32,2%) 4.246 (100%)
Shock cardiogénico sin
, 730 (78,7%) | -15,5 | 198 (21,3%) 928 (100%)
infarto.
POCC. 15.069 (88,9%) | -18,2 | 1.875 (11,1%) 16.944 (100%)
Endocarditis. 324 (72,8%) | -153 | 121 (27,2%) 445 (100%)
Otros. 2293 (934%) | 22 | 163(66%) | -22 | 2.456 (100%)
Total|  66.261 (92,2%) 5.598 (7,8%) 71.859 (100%) | =001

En la Tabla 39 se muestra la relacion existente entre las categorias

diagnoésticas y las infecciones intra-UCI considerando exclusivamente los

pacientes que desarrollan infeccién. Se han resaltado los RTC de aquellas

infecciones con un papel mas relevante en alguna categoria diagndstica. Para

simplificar el resultado se ha agrupado el angor inestable, el angor estable y el

IAM no complicado en una Unica categoria (SCA no complicado).
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Tabla 39: Relacion entre categorias diagnosticas e infecciones intra-UCI.

Infecciones
Otra Neumonia. | ITU- Inf.
Diagnésticos NAVM | ITU-SU | BP | infec. | BSOF | No AVM | NO SU | Herida.Q | TBAVM | Total
N° 51 75 49 | 106 | 27 9 26 7 40 390
SCA no
complicado | % | 13:1% | 19.2% |12,6% 69% |  23% 6,7% 1,8% 10,3% | 100%
RTC| -32 1,1 0 4,1 EW 0,2 12,1 -1.4 43
N° 122 112 86 | 115 | 38 14 7 3 84 581
conllslli\fado % | 21,0% | 193% |14,8%|19.8%| 6,5% | 2.4% 1,2% 0,5% 14,5% | 100%
RTC| 1.2 1.4 18 | 03 | -06 0,4 0,7 3,7 2,6
N° 18 69 43 61 13 11 6 3 23 247
Arritmias | o 73% | 27,9% |174%|24,7%| 53% |  4,5% 2,4% 1,2% 93% | 100%
RTC| -49 24 | 22 | -12 2,5 2,5 -1,7 -3,8
Insuficiencia | N° 45 60 34 43 19 8 1 14 21 245
cardiaca |95 | 184% | 24,5% |13,9%|17,6%| 7,8% | 3,3% 0,4% 5,7% 8,6% | 100%
congestiva Tere| -03 | 31 | 07 | 07 | 03 12 20,9 2,6 4,1
N° 78 97 35 85 25 11 1 10 63 405
EAP % 19,3% | 24,0% | 8,6% |21,0%| 6,2% 2,7% 0,2% 2,5% 15,6% | 100%
RTC| 0 3,7 24 | 09 | -08 0,7 -1,5 0,6 -1,6
Shock  |N° 41 31 23 38 11 2 0 3 49 198
cardiogénico | o5 | 20,7% | 15,7% |11,6%|19.2%| 5.6% | 1,0% 0,0% 1,5% | 24,7% | 100%
sSnIAM T ere] 06 | 06 | 04| 0 |00 | 2 14 12 23
N° 342 216 148 | 206 | 83 26 4 23 325 | 1373
PCR % | 249% | 157% [10,8%|15,0%| 6,0% 1,9% 0,3% 1,7% 23,7% | 100%
RTC 1,7 ] 22 | 47 | -19 0,9 2,9 32
N° 322 257 251 | 373 | 154 36 6 91 384 | 1.875
POCC |9 | 172% | 13,7% |13,4%[19,9% | 82% 1,9% 0,3% 4,9% 20,5% | 100%
RTC| -2,7 4,9 14 | 08 | 21 -1 3.4 2,7
N° 28 30 17 36 17 4 2 8 21 163
Otros  [% | 17,2% | 184% |10,4%|22,1%[104%| 2,5% 1,2% 4,9% 12,9% | 100%
RTC| -0,7 0.4 08 | 09 | 16 0,2 0.4 1,5 -1,9
N° 26 17 13 18 16 2 0 4 25 121
Endocarditis | o5 | 21,5% | 14,0% |10,7%|14,9%|132%| 1,7% 0,0% 3,3% 20,7% | 100%
RTC| 07 -0,9 0,6 | -12 | 26 04 -1,1 0,2 0,6
Toal N[ 1073 | 964 699 | 1.081 | 403 123 53 166 1.035 | 5.598
% | 192% | 172% [12,5%193%| 72% |  2.2% 0,9% 3,0% 18,5% | 100%
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En la Figura 15 se muestra el porcentaje de infeccion ordenado de modo
creciente para cada categoria dentro de los diagnosticos, para una mejor

visualizacion de la relacion entre ambas variables.

Figura 15: Porcentaje de infecciones en distintos grupos diagnosticos.
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En la Tabla 40 se muestra la relacion entre factores de riesgo y
comorbilidades con el desarrollo de infeccion intra-UCI. Observando el OR de las
distintas variables analizadas frente al desarrollo de infeccion intra-UCI, entra las
comorbilidades destaca la neutropenia y el EPOC, y entre los factores de riesgo,
todos aquellos relacionados con la presencia de dispositivos invasivos (SU,

VM> 24 horas, CVC, depuracion extrarrenal y nutricion parenteral).
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Tabla 40: Relacion entre factores de riesgo y comorbilidades con el desarrollo

de infeccion intra-UCI

Presencia IC95% de la OR
Factor factor % p valor OR
(numero) asociado a ¢’ Inferior | superior
Sexo (Mujer) 22.722 31,50% p<0,01 1,1 1,05 1,18
Neutropenia 149 33,60% p<0,01 6 43 8,5
Diabetes 8.044 7,50% p<0,01 1,2 1,1 1,3
Insuficiencia renal 2.939 11,30% p<0,01 1.9 1,7 2,2
Inmunosupresién 1.546 17,80% p<0,01 2,6 2,31 3,0
Neoplasia 1.588 9,10% p<0,01 1,4 1,2 1,73
Cirrosis 298 10,40% p<0,01 1,6 L1 2,1
Trasplante 254 15,00% p<0,01 2.2 1,6 3,2
EPOC 3.054 11,00% p<0,01 5,2 4,4 6,3
Derivacién ventricular
externa 131 40,50% p<0,01 8,1 5,7 11,5
Depuracion extra renal. 2.423 43,70% p<0,01 11 10,1 12,0
Nutricion parenteral 1.835 68,00% p<0,01 31,9 28,8 35,4
VM> 24horas 15.560 30,40% p<0,01 27,3 25,32 29,4
CVC+CA > 24horas 36.377 14,50% p<0,01 16,8 15,2 18,3
CVC > 24horas 35.298 14,80% p<0,01 16,1 14,5 17,9
SU > 24horas 37.257 14,40% p<0,01 21,5 19,1 24.4

La Tabla 41 muestra la comparacion en las variables continuas segun

desarrollen o no infeccidn intra-UCI. La infeccion esta asociada a mayor estancia,
dias de dispositivos y mayor escala de gravedad APACHE II o SAPS II. La edad
no se relaciona con el desarrollo de infeccion.

La Figura 16 muestra el porcentaje de infecciones intra-UCI que se han
producido en cada afio del periodo de estudio. Se aprecia una disminucion
progresiva desde el afio 2008, tras la puesta en marcha de los programas de

prevencion: “Proyecto Bacteriemia ZERO” y “Proyecto Neumonia ZERO”.
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Tabla 41: Variables cuantitativas y relacion con desarrollo de infeccion intra-

UClI.
Infeccién intra-UCI
NO infecciéon Infecciéon
Variable
. Percentil | Percentil . Percentil | Percentil | U Mann
Mediana Mediana .
25 75 25 75 Whitney
Edad 69 58 77 69 60 76 p=0,609
APACHE II 10 7 15 20 14 26 p<0,01
SAPS II 28 21 36 41 31 57 p<0,01
Dias VM 0 0 0 13 4 29 p<0,01
Dias CVC-CA 0 0 4 30 14 54 p<0,01
Dias CVC 0 0 3 18 9 33 p<0,01
Dias NP 4 2 7 10 5 20 p <0,01
Dias SU 0 0 3 18 9 34 p<0,01
Dias estancia en UCI 3 2 4 20 11 37 p <0,01
Figura 16: Infecciones intra-UCI en cada aiio del estudio.
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En la Tabla 42 se muestra la relacion entre desarrollo de infeccidn intra-

UCI y mortalidad en el conjunto global de pacientes y en cada una de categorias

diagnoésticas analizadas. Para simplificar el resultado se ha agrupado el dngor

inestable, el dngor estable y el IAM no complicado en una unica categoria (SCA

no complicado).

Se pone en evidencia una fuerte asociacion entre el desarrollo de

infeccion y mortalidad en el conjunto global de pacientes (OR 8,09) y en todas las

categorias diagndsticas a excepcion del shock cardiogénico no asociado a 1AM,

donde la asociacion no es estadisticamente significativa (OR 1,3), y en la PCR,

donde la incidencia de infeccion es menor en los pacientes que fallecen

(OR 0,61). (Figuras 17-19)

Tabla 42: Relacion entre diagnosticos, desarrollo de infeccion y mortalidad.

Diagnéstico No infecciéon Infecciéon

Total Exitus Total Exitus OR IC95% | p Valor

SCA No complicado 28.537 307 (1,1%) 390 90 (23%) 27,2 | 21,4-353 | <0,001

IAM complicado 3.249 436 (13,4%) 581 229 (39,4%) 4,1 34-5,0 | <0,001
Arritmias 8.323 116 (1,4%) 247 35 (14,2%) 11,6 | 7,8-172 | <0,01
Insuficiencia Cardiaca 2.083 165 (7,9%) 245 82 (33,5%) 5,8 42-79 <0,01
Edema agudo de pulmén 2.780 220 (7,9%) 405 109 (27%) 4,2 33-55 <0,01
Shock cardiogénico sin IAM 730 219 (30%) 126 72 (36,4%) 1,3 0,95-1,8 N.S
PCR 2.873 1.234 (43%) | 1.373 434 (31,3%) 0,61 | 0,53-0,73 | <0,01
POCC 15.069 340 (2,3%) 1.875 473 (25%) 14,6 | 12,5-16,9 | <0,01
Otros 2.293 76 (3,3%) 163 49 (30,1%) 12,5 | 8,3-18,8 | <0,01
Endocarditis 324 85 (26,2%) 121 54 (44,6%) 2,2 1,4-35 <0,01
Total |  66.261 3.198 (5,9%) | 5.598 1.627 (29,1%) | 8,09 7,5-8,6 <0,01
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Figura 17: Relacion entre estancia en UCI y mortalidad en la muestra global
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Figura 18: Relacion entre estancia y mortalidad en la categoria diagnostica
Shock Cardiogénico sin IAM.
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Figura 19: Relacion entre estancia en UCI y mortalidad en la categoria
diagnostica PCR.
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La Tabla 43 muestra la mortalidad relacionada con las distintas
infecciones. Como indica el valor de los RTC, la NAVM es la infecciéon con
mayor mortalidad asociada, seguida por la BSOF. En el lado contrario, la ITU
asociada o no a sondaje uretral y la traqueobronquitis asociada o no a VM son las
infecciones menos asociadas a mortalidad. Las relaciones mas significativas entre
comorbilidades y factores de riesgo con la mortalidad se muestran en la 7abla 44,
destacando la nutricion parenteral y la depuracion extrarrenal con un OR de 10,74

y 10,59 respectivamente.
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Tabla 43: Relacion entre las distintas infecciones intra-UCI y mortalidad.

NOEXITUS < Total
Recuento 666 417 1.083
NAVM % dentro de NAVM 61,50% 38,50% 100%
RCT -7,5
Recuento 795 246 1.041
TAVM % dentro de TAVM 76,37% 23,63% 100%
RCT -4.4
Recuento 476 229 705
BP % dentro de BP 67,52% 32,48% 100 %
RCT 2,1 2,1
Recuento 255 147 402
BSOF % dentro de bacteriemia secundaria 63,43% 36,57% 100 %
RCT -3.4 -!-
Recuento 735 235 970
ITU-SU % dentro de ITU-SU 75,77% 24,23% 100%
RCT 3,7 -3,7
Recuento 83 34 117
Neumonia no asoc. a VM | % dentro de neumonia no asociada a VM | 70,94% 29,06% 100%
RCT 0 0
Recuento 221 35 256
Infecciones T no asociada a VM % dentro de TB no asociada a VM. 86,33% 13,67% 100%
intra-UCI RCT -3,0
Recuento 205 90 295
Infeccién de catéter % dentro de infeccion de. Catéter. 69,49% 30,51% 100%
RCT -0,5 0,5
Recuento 47 5 52
ITU no asociada a SU % dentro de ITU no asociada a SU 90,38% 9,62% 100%
RCT 3,1 -3,1
., . Recuento 119 47 166
Infeccion de herida O dentio et heridalquiTircicdl 71,69% | 2831% | 100 %
quirdrgica.
RCT 0,3 -0,3
Recuento 74 26 100
Infeccion cutanea. % dentro de infeccion cutanea. 74,00% 26,00% 100%
RCT 0,7 -0,7
Recuento 168 56 224
Sindrome febril sin foco | % dentro de sd. febril sin foco 75,00% 25,00% 100%
RCT 1,4 -1,4
Recuento 134 73 207
Otra infeccion. % dentro de Otra infeccion. 64,73% 35,27% 100%
RCT -2 2
Total | Recuento 3.978 1.640 5.618
Contraste de hipdtesis de
homogeneidad/li)ndependencia. x2=132,7 p <001
Medidas de Basadas en y2 V Cramer = 0,154 p<0,01
asociacion Basadas. en la reduccion 1Y/X=0,02 p<0,01
proporcional del error.
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Tabla 44: Relacion entre comorbilidades y factores de riesgo con la

mortalidad.
Presencia factor IC 95% de la OR
Factor de riesgo de riesgo en el % p.valor » | OR

Exitus (numero) asociado a y Inferior | superior
Derivacion ventricular. 24 23,8% p <0,01 4,96 3,13 7,86
Depuracion extrarrenal. 678 36,3% p <0,01 10,59 9,58 11,70
Nutricion parenteral. 499 37,7% p <0,01 10,74 9,57 12,07
Cirugia urgente 391 16,9% P<0,01 3,46 3,09 3,88
Neutropenia. 44 37,6% p <0,01 9,64 6,60 14,03
Diabetes® 581 7,50% p <0,01 1,49 1,34 1,66
Insuficiencia renal. 346 12,3% p <0,01 2,6 2,32 2,99
Inmunosupresion. 239 16,9% p<0,01 3,35 2,91 3,87
Neoplasia® 151 9,9% p <0,01 1,85 1,55 2,20
Cirrosis® 45 15,8% p <0,01 3,09 | 2,23 4,26
EPOC* 291 10% p <0,01 1,98 1,73 2,26
Desnutricién- 08 173%| P00 354 | 283 | 443
Hipoalbuminemia® ’ ’ ’ ’
Trasplante de 6rgano solido® 39 16,2% p <0,01 3,1 2,19 4,38

a: Calculado sobre 25.946 ingresos. Datos disponibles desde el afio 2013.
b: Calculado sobre 48.179 ingresos. Datos disponibles desde el afio 2010.

La Tablas 45-47 muestran la relacion entre mortalidad y diagnosticos

estratificada por niveles en la escala de gravedad APACHE II.

Esta tabla en primer lugar informa de la mortalidad asociada a cada
diagnoéstico, que oscila entre el 0% del angor estable y el 42,8% en la PCR,
destacando una baja mortalidad en los grandes grupos diagnosticos: 1,3% en el
IAM no complicado, 3,625% en el total de los TAM (17,2% en el IAM
complicado) y un 4,79% en el postoperatorio de la cirugia cardiaca. Si se elimina
las puntuaciones de APACHE II superiores a 17 en el IAM no complicado, (es
dificil hablar de un paciente no complicado con cifras de APACHE II muy
elevadas), la mortalidad se reduciria a 0,73%. Por otra parte, si el grupo de
pacientes con IAM no complicado y APACHE 1I superior a 17 se traslada al
grupo de IAM complicado, la mortalidad del este grupo desciende hasta el 15,8%.

Se aprecia una fuerte asociacion entre mortalidad y la puntuacion de la

escala APACHE II en todos los diagndsticos.
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Tabla 45: Relacion entre diagnostico, escala APACHE 11 y mortalidad.

EXITUS
No Si Total | % Estadistico Valor
<7 Recuento 10.595 36 10.631
B RCT -12,9
E 9al] |Recuento | 6811 49 | 6.860
IAM no A RCT 5,7 -5,7
complicado. E 12al6 géc%lento 2.2661 5756 3.036
5 > 17 Recuento 1.081 140 1.221 2= 1046,7
RCT -31,1 V Cramer =0,22
Total |Recuento 21.448 300 21.748 [13% |I1Y/X=0,17 p<0,01
<7 Recuento 163 163
RCT .
% Recuento 88 88
: > |8all Rep .
— RCT .
5 > 17 gzc%lento 7 7
Total | Recuento 296 296 0%
<7 Recuento 2.200 2 2.202
- RCT -6,8
2 941 |Recuento | 1.59 8 1.600
Angor 2 RCT 3,5 3,5
inestable 5 |12a16 Eecc%‘ento 85‘ ; 322 833
e -Y, 5
© [-,; |Recuento | 268 44 312 2=4224
RCT -20,4 m:!. V Cramer =0,29
Total |Recuento 4901 66 4967 |0,88% |1Y/X=0,27 p<0,01
<7 Recuento 676 45 721
- RCT 8.8 -8,8
2 Recuento | 774 67 841
Infarto > |8all RCT 8.2 82
agudo de e Recuento | 697 131 828
mlocal"dlo E 12a16 RCT 13 13
complicado. | = |, |Recuento | 809 | 375 | 1.is4 2= 2852
RCT -16 17,2% | V Cramer =0,28
Total | Recuento 2.956 618 3.574 1Y/X=0,10 p<0,01
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Tabla 46: Relacion entre diagnostico, escala APACHE Il y mortalidad.

(continuacion).
EXITUS
No Si Total % Estadistico Valor
<7 Recuento 1.138 5 1.143
RCT. 3,6 -3,6
E gq1] |Recuento | 2.555 17 2.572
A RCT. -5
Arritmias | 2 12416 |Recuento 2418 22 2.440
= RCT. 3,8 -3,8
) > 17 Recuento 1.783 95 1.878 2= 160,7 p <0,01
RCT. 126 PO | V Cramer =0,14 | p<0,01
Total Recuento 7.894 139 8.033 | 1,74% |1 Y/X=0,10 p <0,01
<7 Recuento 150 3 153
B RCT. 3,7 -3,7
E Rall Recuento 326 14 340
2 RCT. 44
ICC s Recuento 557 51 608
: 12216 mper 2.4 24
o) > 17 Recuento 885 167 1.052 2= 59,4 p <0,01
RCT. P - IR V Cramer =0,17 [p<0,01
Total Recuento 1.918 235 2.153 | 10,9% | I Y/X=0,05 p <0,01
<7 Recuento 136 8 144
B RCT. 2 -2
2 ga1] |Recuento 315 22 337
g RCT. 2,5 2,5
EAP = Recuento 726 52 778
= | 12al6 pep 4 4
5 > 17 Recuento 1.405 219 1.624 v2=37,0 p <0,01
RCT. -6,1 V Cramer =0,11 |p <0,01
Total Recuento 2.582 301 2.883 | 10,4% |1 Y/X=0,02 p <0,01
<7 Recuento 61 7 68
- RCT. 4,9 -4.9
E ga1] Recuento 109 12 121
A RCT. 6,7 -6,7
PCR E 12216 Eecc%lento 28661 ;53 16 312
) ° ) 5,
5 17 Recuento 2.004 1.505 3.509 x2=155,7 p <0,01
RCT. -12,4 V Cramer =0,2 p <0,01
Total Recuento 2.435 1.575 4.010 | 42,8% |1 Y/X=0,03 p<0,01
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Tabla 47: Relacion entre diagnostico, escala APACHE Il y mortalidad
(continuacion).

EXITUS
No Si Total % Estadistico | Valor
<7 Recuento 33 3 36
- RCT 3 -3
% 8all Recuento 53 8 61
Shock = RCT 32 EER
cardiogénico E 122416 Recuento 120 38 158
sin IAM = RCT 2,2 -2,2
Ol >17 Recuento 400 228 628 ¥2=29,3 p <0,01
- RCT -5 “ V Cramer =0,18 p <0,01
Total Recuento 606 277 883 31% |[1Y/X=0,03 p <0,01
<7 Recuento 2.458 26 2.484
- RCT m -9.5
2 gq1] | Recuento | 4454 | 81 [ 4535
2 %% [RCT 1,1 | -111
POCC s Recuento 5.271 184 5.455
: 12a16 RCT 5 6
Q| 17 Recuento 3.797 513 4.310 ¥2=668,1 p <0,01
RCT -25,4 m. V Cramer =0,2 p <0,01
Total Recuento 15.980 804 | 16.784 | 4,79% |1Y/X=0,09 p<0,01
<7 Recuento 830 1 831
- RCT m -9.2
2 g a1 Recuento 566 10 | 576
2 RCT 54 5.4
Otros s Recuento 519 22 541
Z| 12210 ReT 27 | 27
QR >17 Recuento 466 137 603 2= 335,5 p <0,01
- RCT -18,1 .!:!. V Cramer =0,36 p <0,01
Total Recuento 2.381 170 2.551 | 7,1% |1Y/X=0,24 p<0,01
<7 Recuento 29 0 29
o - RCT 3,7 -3,7
< Recuento 66 9 75
2 8all TReT | 39 [IEE
Endocarditis E 122416 Recuento 73 25 98
= RCT 1,3 -1,3
Q| =17 Recuento 130 100 230 y2=43,8 p <0,01
B RCT -6 -. V Cramer =032 p <0,01
Total Recuento 298 134 432 31% |[1Y/X=0,1 p <0,01
<7 Recuento 18.469 136 | 18.605
- RCT E:!. -38.,4
% 8all Recuento 17.709 | 297 | 18.006
= RCT 31,8 | -31.8
Total E 12416 Recuento 14.482 663 15.145
= RCT 13,2 -13.2
Q| 17 Recuento 13.035 | 3.523 | 16.558 2= 7490,0 p <0,01
- RCT -85,5 V Cramer =0,33 p <0,01
Total Recuento 63.695 | 4.619 | 68.314 1Y/X=0,2 p<0,01
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La Tabla 48 muestra la relacion el origen del paciente (unidad de

hospitalizacion, otra UCI, comunidad, centro de larga estancia) estratificada por

tipo de ingreso (paciente médico, cirugia programada y cirugia urgente) con la

mortalidad.

Tabla 48: Relacion entre origen del paciente, tipo de ingreso por admision y

mortalidad.
EXITUS
ORIGEN No Si Total | % Estadistico | Valor
Paciente Recuento 9.834 | 1.407 | 11.241
> médico RCT =227
. S | Cirugia Recuento
Ul{lda.d d?, E prog?r;amada RCT -24.8
hospitalizacion | £ —
©- | Cirugia Recuento 712 118 830 x2= 620,0 p<0,01
Z | urgente RCT 6,6 | 66 V Cramer =0,15 |p <0,01
Total Recuento | 24.717 | 2.168 | 26.885 | 8,7% |1 Y/X=0,04 p <0,01
Paciente Recuento 1.451 194 1.645
> médico RCT 1,2 -1,2
§ Cirugia Recuento 188 31 219
Otra UCI = programada |RCT -0,9 0,9
o Cirugia Recuento 290 45 335 2= 1,49 p=0,48
Z | urgente RCT 0,7 | 07 V Cramer =0,02 | p=0,475
Total Recuento 1.929 | 270 | 2.199 |12,2% |1Y/X=0,001 p=0,48
Paciente Recuento | 36.778 | 2.214 | 38.992
5 | médico RCT -1,2 1,2
Comunidad § Cirugia Recuento | 2.009 73 2.082
(de su = programada |RCT
domicilio) o Cirugia Recuento 353 ¥2= 62,4 p<0,01
Z | urgente RCT 6,7 V Cramer =0,04 | p <0,01
Total Recuento | 39.140 | 2.341 | 41.481 | 0,56% | I Y/X=0,003 p <0,01
Paciente Recuento 260 41 301
> médico RCT -1,4 1,4
S | Cirugia Recuento 9 0 9
Centro de .larga E prog%ama da |[RCT 12 02
estancia @
©- | Cirugia Recuento 4 0 4 ¥2=12,03 p=0,361
= urgente RCT 0,8 -0,8 V Cramer =0,08 | p=0,361
Total Recuento 273 41 314 13% |1Y/X=0,02 p=0,16
Paciente Recuento | 48.323 | 3.856 | 52.179
5 | médico RCT -10,4 10,4
§ Cirugia Recuento | 16.377 | 747 | 17.124
Total 7 |programada | RCT
o Cirugia Recuento 1.359 x2=310,0 p<0,01
z urgente RCT -11,1 V Cramer =0,07 |p <0,01
Total Recuento | 66.059 1Y/X=0,09 p<0,01
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La mayor mortalidad global se produce en pacientes procedentes de un
centro de larga estancia, logicamente relacionada con edad y comorbilidades de
este tipo de pacientes, seguido por los pacientes procedentes de otra UCIL.

Como muestran los RTC, en los pacientes procedentes de una unidad de
hospitalizacion la mayor mortalidad estd asociada a los pacientes médicos y la
menor a la cirugia programada. En los pacientes procedentes de su domicilio, la
mayor mortalidad esta asociada a la cirugia urgente. En el conjunto global, el
mayor peso en la mortalidad lo aporta la cirugia urgente y el menor la cirugia

programada.

La Tabla 49 muestra la relacion entre el origen de los pacientes
estratificada por tamafo de hospital (més de 500 camas, entre 200 y 500 camads y

menos de 200 camads) con la mortalidad.

En los pacientes cuyo origen es el domicilio, que son la mayoria en el
estudio, la mayor mortalidad se produce en los hospitales de >500 camas y la
menor en los hospitales entre 200 y 500 camas, que es el mismo resultado que en
conjunto global. Este hecho no sorprende, ya que, con mucha frecuencia, los
pacientes mas graves acceden directamente a hospitales de referencia de mayor

complejidad para la realizacion de procedimientos diagndsticos y terapéuticos.
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Tabla 49: Relacion entre origen del paciente, tamario

del hospital y

mortalidad.
ORIGEN N;EXITUS Si Total
Recuento 17.378 1.532 18.910
= | > 500 camas
:g: ECT t 6_(;’;2 23?3 7.080
ecuento
200 , . .
::;d?d de g 00 a 500 camas RCT 0.6 0.6
pitalizacion Sl<» 00 camis Recuento 956 87 1.043 | 42=0,46 NS
3 RCT -0,3 0,3 V Cramer =0,004 | NS
7 | Total Recuento | 24.856 | 2.177 | 27.033 |1Y/X=0,00 NS
Recuento 1.423 228 1.651
=| > 500 camas
TN T
g' 200 a 500 camas h 25
Otra UCI 2
@ S| _ 500 camis Recuento 86 7 93 [2=92 p=0,01
% RCT 1,5 -1,5 V Cramer =0,06 | p=0,01
]
l:E Total Recuento 1.940 279 2219 |1Y/X=0,01 p=0,01
g > 500 camds Egc;ento 1_81.35’ 135 1.434 19.949
>
Comunidad (de g: ADe D e Ezc;ento -10,6
su domicilio) 5 , Recuento 3.484 13’9 3.623 |y2=177 p <0,01
‘g Sallis RCT 49 4.9 V Cramer =0,07 | p < 0,01
7 Total Recuento 39.623 2360 | 41.983 |1Y/X=0,01 p<0,01
g > 500 camds Eecc%lento _(9)72 352 112
>
Centro de larga gr Ve D i Eecc"ll"lento 133 201 o
estancia 5 . Recuento 38 5 43 2= 0,09 NS
g <200 camds  Ipep 03 20,3 V Cramer =0,02 | NS
:' b b b
7| Total Recuento | 278 41 319 | 1Y/X=0,000 NS
g > 500 camds Eecc%lento 3_71.;1153 3.209 40.622
;: , Recuento
Total g 200 a 500 camas RCT 112
o Recuento 4.564 238 4.802 2=184,8 <0,01
(7] < /4 0 e X, ) P P
3| < 200 camas RCT 5,2 5.2 V Cramer =0,05 | p <0,01
7 Total Recuento 66.697 4.857 71.554 |1Y/X=0,01 p<0,01
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La Tabla 50 muestra la relacion entre las distintas infecciones intra-UCI
y la respuesta inflamatoria a la infeccidon (ninguna, sepsis, sepsis grave y shock
séptico). Los RTC muestran aquellas infecciones donde la respuesta inflamatoria
es mucho mas grave (sepsis grave y shock séptico) frente a aquellas infecciones
menos graves, con sepsis o ausencia de respuesta inflamatoria. En el primer grupo
destaca la NAVM, la BSOF, la BP, el grupo miscelaneo de infecciones y la
neumonia no asociada a ventilacidn mecanica, aunque en este Ultimo grupo el
numero es pequeiio.

En el lado opuesto, la ITU-SU, la TAVM, la Traqueobronquitis no
asociada a VM, la ITU no asociada a SU, la infeccion de herida quirtrgica y la
infeccion cutdnea son las que mas se asocian a sepsis o a la ausencia de respuesta

inflamatoria.

Las Tablas 51, 52 y 53 muestran la relacion las distintas infecciones
intra-UCI estratificadas por respuesta inflamatoria con la mortalidad.

En el computo global, la respuesta inflamatoria con sepsis grave y shock
séptico esta fuertemente asociada a la mortalidad, frente a la sepsis o la ausencia
de respuesta inflamatoria, que se asocian a la supervivencia.

Este hecho se muestra en todas las infecciones intra-UCI, salvo en el caso
de la TAVM, en la ITU no asociada a SU y en la infeccion de herida quirtirgica,
donde unicamente el shock séptico se asocia a mortalidad. En la
Traqueobronquitis no asociada a VM y en la infeccion cutdnea y de partes blandas

donde no hubo asociacion estadisticamente significativa con la mortalidad.
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Tabla 50: Relacion entre infeccion y respuesta inflamatoria.

Respuesta Inflamatoria
No Sepsis S S’ho.c k Total
grave septico

Recuento 114 518 236 210 1.078
NAVM % sobre NAVM 11% 48% 22% 19%

RCT 12,5 22 Y |

Recuento 355 579 77 29 1.040
TAVM % sobre TBAVM. 34% 56% 7% 3%

RCT 71 33 -6,2 -8,7

Recuento 79 387 130 105 701
BP % sobre BP. 11% 55% 19% 15%

RCT 9.3 24 IEVERENTEE 20 |

Recuento 33 178 101 89 401
BSOF % sobre BSOF 8% 44% 25% 22%

RCT 8,2 23 Y |

Recuento 369 504 64 32 969
ITU-SU % sobre ITU-SU 38% 52% 7% 3%

RCT 99 N -6,7 7,8

Recuento 25 55 16 21 117
Neumonia no % sobre neumonia no
asociada a VM asociada a VM. 217 I 1% %

RCT -1 0.9 o [FYEN
TB no asociada a Recuento 108 126 20 2 256
VM % sobre TB NO AVM. 42% 49% 8% 1%

RCT 20,6 2,6 5,1

Recuento 98 161 25 11 295
Infeccion de catéter | % sobre Inf. Catéter. 33% 55% 8% 4%

RCT 3,1 1,2 -2,5 -3,8

Recuento 27 23 1 1 52
ITU sin SU % sobre IU sin SU. 52% 44% 2% 2%

RCT -1 2.4 -2

Recuento 62 77 20 6 165
Inf.ec’ci().n de herida | % spbre ipfecqién de 38% 47% 12% 4%
quirurgica. herida quirtirgica.

RCT -1,1 -0,4 2,8

Recuento 37 49 8 6 100
Infeccion cutanea % sobre Inf. Cutanea. 37% 49% 8% 6%

RCT -0,4 -1,6 -1,4

Recuento 56 126 24 18 224
Sd febril sin foco | /0 S0Pre S febril sin 25% 56% 1% 8%

RCT -0,2 1,6 -1,1 -1,1

Recuento 67 76 20 41 204
Otra infeccion % sobre Otra inf. 33% 37% 10% 20%

RCT 2,4 -4 -1,5
Total Recuento 1.430 2.859 742 571 5.602
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Tabla 51: Relacion entre infeccion, respuesta inflamatoria y mortalidad.
EXITUS
No Si Total
No Recuento 85 29 114
_ RCT -3
57 Sepsis Recuento 135 | 518
E é ECT 124 _181’; 236
) . ecuento
NAVM §. § Sepsis grave RCT 32
i . .. | Recuento 71 210 |y2=118,1 p<0,010
Shock séptico 5~ 92 V Cramer =033 | p < 0,010
Recuento 663 415 1.078 [1Y/X=0,10 p<0,010
Total
No Recuento 279 76 355
- RCT 12 12
=¥ 1 Recuento 450 | 129 | 579
= g |Sepsis RCT 1,1 11
TAVM 2 5 | ¢ cic ora Recuento 51 26 | 77
o g | PSS BV et 22 22
i Shack séptico Recuento 15 14 29 | x2=15,7 p <0,010
RCT 32 V Cramer =0,12 | p < 0,010
Total Recuento 795 245 1.040 | 1Y/X=0,01 p <0,010
No Recuento 67 12 79
= RCT -3.4
= ?D:' S Recuento
= RCT
BP g» 5 Sepsis orave Recuento
- e RCT
i . Recuento ¥2= 85,0 p<0,010
Shock séptico o op V Cramer =035 | p < 0,010
Total Recuento 476 225 701 |1Y/X=0,10 p <0,010
No Recuento 26 7 33
= RCT 1,9 -1,9
57 Sepsis Recuento 129 | 49 | 178
s 2 RCT | 34 BN
BSOF |2 3 |, Recuento 69 32 | 101
E' % | Sepsis grave RCT 12 12
i Shack séptico Recuento 30 59 89 [y2=44,5 p <0,010
RCT -6,6 N V Cramer =0,33 | p < 0,010
Total Recuento 254 147 401 |1Y/X=0,10 p <0,010
No Recuento 301 68 369
=p RCT ‘m -3,3
% ? S Recuento 387 504
g5 RCT 0,8
ITU-SU |2 5 Sepsi Recuento 34 64
28 epsis grave o o Y
i o Recuento 12 32 [ y2=504 p<0,010
Shock séptico 5 oy 5.1 V Cramer =023 | p < 0,010
Total Recuento 734 235 969 |1Y/X=0,05 p <0,010
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Tabla 52: Relacion entre infeccion, respuesta inflamatoria y mortalidad

(continuacion).
IE())(ITU; Total
No Recuento 20 5 25
- RCT L1 | -1
57 Sepsis Recuento 45 | 10 | 55
Neumoniano | 5 = Rl 21
asociada a VM § 2 Sepsis grave Recuento 10 6 16
2 8 RCT 0.8 | 08
’ Sheek e Recuento 8 13 21 | y2=15,7 p <0,010
RCT 3,7 V Cramer =0,37 |p <0,010
Total Recuento 83 34 117 |1Y/X=0,10 p <0,010
Recuento 95 13 108
No
_ RCT 07 | 07
% z Sepsi Recuento 107 19 | 126
|58 0P RCT 0.6 | 06
T no asociada | & £
aVM -5: 2 Sepsis grave Recushiig 18 2 20
= RCT 0.5 | -05
) . .. | Recuento 1 1 2 |y2=29 NS
Shock séptico g o7 15 | 1.5 V Cramer =0,12 NS
Total Recuento 221 35 256 |1Y/X=0,01 NS
No Recuento 80 18 98
- RCT -3.2
% ?E Sl Recuento 109 52 161
y E 2 RCT 07 | 07
Infeccionde | & £
catéter § 2 Sepsis grave Recuento 10 o 25
= RCT 3.3
: , . Recuento 6 5 11 2=18.5 p <0,010
Shock séptico 5 or NN ¥ Cramer ~025 |p<0,010
Total Recuento 205 90 | 295 |1Y/X=0,05 p <0,010
No Recuento 25 2 27
= RCT 0,6 -0,6
= ?';‘ Sl Recuento 21 2 23
=k RCT 02 |02
ITUsinSU | 3§ [ . [Recuento 1 0 | 1
28 [OPFE RCT 03 |-03
’ . .. | Recuento 0 1 1 [ x2=87 p=0,02
s e 3,1 KR V Cramer =0,43 | p=0,02
Total Recuento 47 5 52 |1Y/X=0,15 NS
No Recuento 50 12 62
- RCT 19 | -1.9
% z St Recuento 57 20 77
Infeccion de | 5 = RCT 0,5 | -0,5
herida g» E Sepsis or Recuento 11 9 20
quirirgica. | Z & [PPUSEEY® TReT 1,8 | 18
’ , .. | Recuento 1 5 6 | x2=14,5 p<0,010
Shock séptico g o7 3,1 M V Cramer =03 | p<0.,010
Total Recuento 119 46 165 | 1Y/X=0,07 p <0,010
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Tabla 53: Relacion entre infeccion, respuesta inflamatoria y mortalidad

(continuacion).
NEOXITUSSi Total
No Recuento 32 5 37
— RCT 2,2
Infeccidn % % | Sepsis Recuento 33 16 | 49
Cuténea y 5 E Eeccrflento 15’5 13,’5 8
departes |S & |Sepsis grave
blandas  |F ~ RCT 08 | 03
Shock séptico Recuento 4 2 6 |y2=4.8 NS
RCT -0,4 0,4 V Cramer =0,22 NS
Total Recuento 74 26 100 | IY/X=0,05 NS
No Recuento 52 4 56
— RCT -3,6
% ? St Recuento 100 26 126
. g5 RCT 1,7 -1,7
Sd febril ]
sin foco ‘:’: % Sepsis grave Recuento 12 12 24
=& RCT -3 3
’ Shock séptico Recuento 4 14 18 |y2=45,5 p<0,010
RCT 54 TE V Cramer =0,45 | p <0,010
Total Recuento 168 56 224 | 1Y/X=0,17 p<0,010
No Recuento 54 13 67
— RCT -3.3
% D | Sepsis Recuento 52 24 | 76
K RCT 0,9 -0,9
Otra D =
infeccion. § 2 ety e Recuento 11 9 20
=8 RCT -1 1
’ Shoek hsties Recuento 15 26 41 | x2=23,0 p <0,010
RCT -4,2 V Cramer =0,34 | p <0,010
Total Recuento 132 72 204 | 1Y/X=0,09 p<0,010
No Recuento 1.166 264 | 1.430
— RCT
% E S Recuento
K RCT
Total § 5 Sepsi Recuento
E' 2 | Sepsis grave RCT
. Recuento x2=515,2 p <0,010
Shock séptico g oy V Cramer =03 | p<0,010
Total Recuento 1Y/X=0,07 p<0,010
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4.3.2 Comparacion con el registro general ENVIN.

En la Tabla 54 se compara la incidencia global de las IRAS asociadas a
dispositivo en los pacientes cardiologicos, frente a las declaradas en el registro
ENVIN-HELICS en el resto de los pacientes del registro durante el mismo
periodo de estudio. La incidencia se ha calculado sobre los pacientes que
presentaban el factor de riesgo para la infeccion (VAA, SU y CVC). En todas las
infecciones ENVIN asociadas a dispositivos invasivos la incidencia global es
menor en los pacientes cardioldgicos que en el resto de los pacientes incluidos en

el registro.

Tabla 54: Comparacion de tasas globales entre paciente cardioldgicos y no
cardiologicos en las infecciones asociadas a dispositivos.

Grupo NAVM No NAVM Total OR ICos p

Cardiologico 1.083 (7,92%) | 12.593(92,08%) | 13.676

0,85 | 0,80-0,91 <0,01
No Cardiolégico | -923 (9,10%) | 55.188(90,90%) | 60.711 P

ITU-SU No ITU-SU OR ICos p

Cardiologico 970 (2,77%) 34.107 (97,23%) | 35.077

o 0,66 | 0,61-0,70 | p<0,01
No Cardiolégico | 3.836 (4,13%) | 89.016 (95,87%) | 92.852

BP No BP OR ICos p

Cardiologico 705 (2,11%) | 32.647(97.89%) | 33.352

0,56 0,52-0,61 p<0,01

No Cardiolégico | 3.004 (3,66%) | 78.974 (96,34%) | 81.978

En las figuras 20 a 22 se muestran las tasas relacionadas con las
infecciones asociadas a dispositivos (NAVM, ITU-SU y BP) en los pacientes

cardiologicos frente al resto de pacientes del registro ENVIN.

En la NAVM (Figura 20) destaca una ratio de utilizacion de la VM
mucho menor en los pacientes cardioldgicos, asi como un menor numero de
episodios de NAVM por cada 100 pacientes, por cada 100 pacientes ventilados y
por cada 1.000 estancias. Sin embargo, la tasa de incidencia ajustada a los dias de

VM es mayor en los pacientes cardiologicos.
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Figura 20: Tasas relacionadas con la NAVM de los pacientes cardiologicos
respecto a los pacientes no cardiologicos del registro ENVIN-HELICS.
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Similar comportamiento se encuentra el la ITU-SU (Figura 21) y en la
BP (Figura 22), donde las tasas ajustadas a los dias de dispositivo son superiores
en los pacientes cardioldgicos mientras que sucede al contrario en el resto de tasas

y en la ratio de utilizacion de dispositivos.

Figura 21: Tasas relacionadas con la ITU-SU de los pacientes cardiologicos
respecto a los pacientes no cardiologicos del registro ENVIN-HELICS.
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Figura 22: Tasas relacionadas con la BP de los pacientes cardiologicos
respecto a los pacientes no cardiologicos del registro ENVIN-HELICS.
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En la Figura 23 se muestran las tasas de incidencia en de las infecciones
asociadas a dispositivos y bacteriemia secundaria entre pacientes cardioldgicos y
no cardiologicos.

Figura 23: Comparacion de las tasas de incidencia de las infecciones asociadas a

dispositivos 'y bacteriemia secundaria entre pacientes cardiologicos y no
cardiologicos.
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En la 7abla 55 se muestran las tasas de las infecciones asociadas a
dispositivos junto a la BSOF en cada una de las categorias diagnosticas. Hay que
destacar las tasas especialmente elevadas de todas las infecciones asociadas a
dispositivos (BP, NAVM, ITU-SU) en los pacientes coronarios complicados
(SCA, TAM complicado).

Tabla 55: Tasas de incidencia de las principales infecciones clasificadas por

diagnosticos.
Infecciones
Diagnéstico TI/1.000 estancias TI/1.000 dias de dispositivo
BSOF BP NAVM ITU-SU

SCA no complicado. 0,32 3,43 17,43 4,93
IAM complicado. 1,80 6,90 17,89 7,84
Arritmias. 0,44 3,50 10,24 5,78
Insuficiencia cardiaca. 1,42 3,69 12,71 5,33
Edema agudo de pulmoén. 1,35 2,63 11,65 5,96
Shock sin IAM. 1,50 3,73 11,03 4,87
PCR. 2,37 5,02 13,50 6,84
POCC 1,88 3,45 12,18 3,47
Endocarditis. 3,94 3,83 12,76 4,89
Otros. 1,75 3,07 13,63 5,04
Total 1,31 3,85 12,56 4,99

4.4 Analisis de escalamiento optimo.

4.4.1 Analisis de correspondencia.

El objetivo principal de este andlisis es la relacion de las dos variables
principales Diagndsticos ¢ Infecciones intra-UCI, siendo ambas variables
nominales multiples (Figura 24).

Las diferentes categorias dentro del diagnostico se posicionan de forma
coherente a lo largo de la dimension 1 en funcion de su gravedad con una clara
agrupacion (1) de Arritmias, SCA no complicado y Otros (miscelanea de
diagndsticos no contemplados en otras categorias). Un segundo grupo homogéneo

(2) lo forman Insuficiencia cardiaca, Edema agudo de pulmon, IAM complicado
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(como reflejo al menos parcial de diagndsticos superpuestos) y POCC. Las
categorias PCR, Endocarditis y Shock cardiogénico sin IAM (3) se desmarcan
claramente del resto hacia la derecha hacia valores muy positivos en la dimension
L.

La variable Infecciones intra-UCI se posiciona a lo largo de Ia
dimension 1 de forma coherente con los diagndsticos: Asi, las categorias
No Infeccion ¢ ITU no asociada a sonda uretral se presentan muy cercanas a
diagnodsticos de menor gravedad (en el lado negativo de la dimension) y el resto de
las categorias infecciosas se posicionan claramente en valores positivos.

La dimension 2 resulta mas dificil de interpretar: las categorias
diagnosticas aportan poca informacion a esta segunda dimension posicionandose en
general cercanas al valor cero y sin agrupaciones obvias; la variable Infecciones
intra-UCI parece presentar categorias muy desmarcadas como Infeccion de herida
quirurgica (en positivo) o ITU no asociada a sonda uretral (en negativo), sin una

clara explicacion.
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Figura 24: Analisis de correspondencia.
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Se deduce entonces que el modelo se beneficiaria de la aportacion de

nuevas variables para su interpretacion mediante un analisis de componentes

categorico mas amplio.

4.4.2 Modelos de escalamiento optimo.

Basandonos en los resultados del analisis bivariante se plantea un analisis

en dos fases o modelos sucesivos:

1. En el primer modelo , realizado sobre 71.859 casos, se busca la relacion

entre variables centrada en la variable Diagndsticos, relacionando las

categorias de la variable Diagndsticos con aquellas variables que en el

analisis bivariante mostraron una dependencia significativa, estando

algunas de ellas presentes en el momento del ingreso (Tamario de
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hospital, Admision, Origen, APACHE II) y otras relacionadas con la

evolucion durante la estancia en UCI (Dias de estancia en UCI, Dias de

CVC, Dias de VM asi como Exitus ¢ Infecciones intra-UCI).

2. En el segundo modelo se reduce el analisis a los 5.598 casos de

Infecciones intra-UCI, centrandose en las relaciones de las categorias de

dicha variable con la necesidad de dispositivos (Dias de CVC, Dias de

VM) y Dias de estancia en UCI, con predisposicion en términos de

gravedad (APACHE II), repercusion clinica (Respuesta inflamatoria y

Exitus) y todo ello finalmente asociado a la variable Diagndsticos.

En el desarrollo del primer modelo se realizara una descripcion

pormenorizada del proceso del escalamiento para facilitar la comprension de

este, simplificando los resultados en las siguientes fases.

4.4.3 Primer modelo de escalamiento optimo.

En la Tabla 56 se describen las caracteristicas de las variables incluidas

en el primer modelo.

Tabla 56: Variables utilizadas en el primer modelo de analisis de componentes

principales categorico [CATPCA].

Variable N° de Escala Nivel de escalamiento
categorias

Diagnostico 10 Nominal multiple Nominal multiple
Admision 3 Nominal multiple Nominal multiple
Tamatio del hospital 3 Nominal multiple Ordinal

Origen Nominal dicotémica Nominal dicotémica
APACHE II (octiles) Ordinal Ordinal

Dias de CVC Numérica Ordinal

Dias de VM Numérica Ordinal

Dias de estancia Numérica Ordinal

Exitus Nominal dicotomica Ordinal

Infeccion intra-UCI 10 Nominal multiple Nominal multiple
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4.4.3.1 Primer paso.

En el primer paso se introducen en el modelo 5 variables: la variable
Diagndsticos y las variables presentes al ingreso (Tamaiio de hospital, Admision,
Origen y APACHE II).

El nimero de dimensiones o componentes generados en el proceso de
escalamiento, tras realizar las transformaciones y cuantificacion de las variables
nominales multiples y de las variables ordinales es de 14: N° variables no
nominales multiples (Tamafio de hospital + APACHE II + Origen = 3)
(N° categorias nominales multiples: 10 para Diagndosticos + 3 para Admision)-
(N° variables nominales multiples: Admision y Diagndsticos: =3 + 13-2)

De las 14 dimensiones Unicamente se retienen 2 por la menor
informacion aportada a partir del segundo componente y por la dificultad para la
representacion grafica.

En la Tabla 57 se resume el resultado global del primer escalamiento en
el primer modelo con 2 dimensiones. Los autovalores son superiores a 1 para cada
dimension. Si se divide el total de autovalores por el nimero de variables, el

resultado indica el porcentaje de varianza explicada (2,893/5 = 60%).

Tabla 57: Bondad de ajuste del modelo y varianza explicada.

Varianza explicada
Dimensién | Alfa de Cronbach Variables nominales Variables no Total
multiples multiples (Autovalores)
1 0,767 1,69 0,897 2,587
2 0,465 0,883 0,709 1,593
Total 0,818 1,287 1,606 2,893

El alfa de Cronbach informa de la cantidad de varianza que explican los

nuevos ejes o dimensiones y el grado de correlacion que conservan las variables
analizadas en las nuevas dimensiones y por tanto mide la fiabilidad del modelo.
En este caso es superior a 0,7, por lo que se considera que el modelo tiene una

bondad de ajuste adecuada.
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La Tabla 58 muestra la varianza explicada por cada variable en cada una
de las dimensiones. Asi, se observa que Diagndsticos, Admision, Origen y
APACHE 1II son las variables que aportan mas informacion total al modelo,
aunque Diagndsticos lo hace de forma muy importante en ambas dimensiones,
frente a las otras, que lo hacen principalmente solo en una (Admision y Origen en
la primera y APACHE II en la segunda). Tamaiio de hospital tiene una menor
aportacion de variabilidad, concentrada en la primera dimension, pero suficiente

para justificar su retencion en el modelo.

Tabla 58: Varianza explicada por cada variable en las dimensiones.

Coordenadas de centroide | Coordenadas del vector Total
Variable Dimension Media Dimension Total Dimension Total
1 2 1 2 1 2
Diagnosticos. 0,874 | 0,793 0,834 0,874 | 0,793 | 0,834
Admision. 0,816 | 0,090 0,453 0,816 | 0,090 | 0,453
Tamaio del hospital. | 0,239 | 0,004 0,122 0,239 | 0,004 | 0,243 0,239 | 0,004 | 0,243
Origen. 0,601 | 0,001 0,301 0,601 | 0,001 0,601 0,601 | 0,001 | 0,601
APACHE II. 0,107 | 0,708 0,407 0,057 | 0,704 | 0,762 0,057 | 0,704 | 0,762
Total activo. 2,636 | 1,597 2,117 0,897 | 0,709 1,606 2,587 | 1,593 | 2,893

La Tabla 59 muestra las cargas o saturaciones de las variables ordinales
en los componentes. Una saturacion elevada (cercana a 1 o -1) indica una fuerte
asociacion entre la variable y el componente, mientras que las saturaciones
proximas a cero revelan ausencia de relacion de la variable transformada con la
componente.

Tabla 59: Saturaciones en los componentes.

Variable - Dimension -
Diagnosticos.
Admision (tipo de paciente).
Tamaiio (N° de camas) del hospital. 0,576 -0,087
Origen. 0,914 -0,039
Escala APACHE II (octiles). -0,282 1,117
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En este caso se observa la importante correlacion directa de Origen y de
Tamariio de hospital en la primera dimension frente a una menor correlacion inversa
de APACHE 1II, que sin embargo tiene un elevado peso directo en la segunda
dimension.

En la representacion grafica del modelo, las saturaciones en los
componentes se muestran en forma de vectores (Figura 25) que aportan la
siguiente informacion.

e La longitud del vector indica su varianza de tal forma que cuanto mas
lejos del origen mas explicativa es la variable.
e La cercania con una u otra dimension dan cuenta de su relacion con ésta.

e Los angulos entre los vectores indican la correlacion entre las variables.

Figura 25: Primer modelo CATPCA. Saturaciones en los componentes.
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La Tabla 60 muestra la cuantificacion de las categorias de la variable
Diagnésticos, que proporciona la siguiente informacion:
e En que dimensidn se encuentra mejor representada cada variable.
e Las categorias con mas cuantificacion, que serdn las mas importantes
para cada variable: puntajes altos indican que la categoria se asocia a
dicha dimension, puesto que mientras mas lejos del punto de origen 0,0

mas relacion tiene con una dimension.

Tabla 60: Cuantificaciones de las categorias de la variable Diagnostico.

Categorias. i Coordenadas del centroide
Dimension 1 Dimension 2

SCA no complicado. 28.833 0,859 -0,729
IAM complicado. 3.616 0,514 0,718
Arritmias. 8.528 0,507 0,285
Insuficiencia cardiaca. 2.244 0,163 1,49
Edema agudo de pulmoén. 3.054 0,229 1,791
Shock sin IAM. 866 -0,09 2,702
PCR. 3.726 0,043 3,731
POCC. 16.198 -1,925 -0,603
Otros. 2.401 0,025 -0,015
Endocarditis. 390 -0,666 1,94

La Figura 26 muestra el grafico resumen en el que aparecen posicionadas
todas las categorias de las variables que participan en el modelo gracias a sus
cuantificaciones: las cuantificaciones de las categorias de variables no nominales
multiples se posicionan junto a los vectores formados por las cargas factoriales o

saturaciones en las componentes de las variables ordinales.
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Figura 26: Primer modelo de analisis de componentes principales categorico
[CATPCA]. Variables al ingreso.
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Las variables ordinales como son Origen, APACHE II y Tamaiio de
hospital se representan en el grafico con sus cargas factoriales en forma de
vectores. Origen y Tamaiio de hospital se proyectan practicamente paralelas a la
primera dimension sin aportar informacion a la dimension 2. La cercania de sus

vectores indica un comportamiento similar.

APACHE II es una variable mas importante que las dos anteriores, como
refleja a longitud del vector, en la explicacion del modelo y particularmente en la

segunda dimension mostrando escasa correlacion con las otras dos variables.

Las variables ordinales no son variables de escala por lo que Ia
distribucion de sus categorias no es equidistante. La variable Tamaiio de hospital
ha colocado las categorias Menos de 200 camds y 200 a 500 camds, muy
cercanas entre si, indicando un comportamiento similar y alejadas de la tercera
categoria Mds de 500 camds, que se coloca incluso en el lado negativo de la

primera dimension.
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También la variable APACHE IT muestra una distribucion de categorias
destacable con una diferenciacion clara entre APACHE 12-22 y APACHE >23
respecto a categorias menores que parecen comportarse de forma similar entre
ellas distribuyéndose en el lado negativo de la dimension. Si se decide asociar el
significado de la segunda dimension con gravedad los valores positivos indican
mayor gravedad y los valores negativos menor gravedad. El procedimiento ha
encontrado el valor diferencial entre mayor y menor en el cambio de categoria

(10-12) vs (12-22).

Pero ademds, se observa que la moderada inclinacion del vector
APACHE II hacia la izquierda acerca las categorias de APACHE II altos a los
pacientes de origen Hospitalizacion y a Hospitales con >500 camds frente a
valores de APACHE II bajos que se acercan a Comunidad y el subgrupo
200-500 camas / <200 camds. El posicionamiento de APACHE II respecto a
Origen (hospitalario vs comunitario), parece coherente ya que los pacientes con
patologias mas complejas suelen ser asumidos por hospitales de tercer nivel

(incluso a través de traslados interhospitalarios).

La incorporacion de las 2 variables nominales multiples Diagndsticos y

Admision se representa en el grafico como centroide, sin vectores.

La Tabla 58 muestra como la variable Diagndésticos aporta mucha
informacion a las dos dimensiones. Si se observa la distribucion de sus categorias
en la dimension 2, las categorias se han colocado llamativamente con un criterio
loégico de gravedad coherente con el vector APACHE II: SCA no complicado,
POCC y Arritmias, en el extremo mas negativo y Shock cardiogénico sin IAM y
PCR en el punto mas alto. Ademas, la cercania de determinadas categorias nos
permite interpretarlas como comunes o incluso superponibles (Insuficiencia
cardiaca y Edema Agudo de Pulmén). También existe una coherencia de cercania

con las categorias del APACHE I1.
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La variable Admision aporta informacion significativa a las dos

dimensiones:

e En la dimension 1 la distribucion de categorias de esta variable es muy
clara: a la izquierda los pacientes quirtrgicos (Cirugia programada y
Cirugia urgente) y a la derecha Pacientes Médicos.

e En la dimensién 2, la variable Admision también se ha posicionado en
funcién de la gravedad: Cirugia programada en valores negativos,
Paciente médico en un nivel positivo levemente superior y Cirugia

urgente claramente mas alta.

El significado de la variable Diagndsticos en la primera dimension cobra
su significado cuando se tiene en cuenta la variable Admision. El modelo arrastra
la variable POCC a la izquierda, hasta colocarla al lado de Cirugia programada;

incluso la variable Endocarditis se ve afectada por este arrastre

En la variable Admision, la posicion relativa de las categorias Mds de
500 camads y Hospitalizacion/otra UCI a la izquierda (valores negativos) de la
dimensioén 1 indica como la cirugia cardiaca forma parte de la cartera de servicios
de hospitales de tercer nivel, tanto en pacientes ya ingresados de forma reglada o

urgente, o en pacientes trasladados de otros hospitales.

Los diagndsticos no quirargicos (SCA no complicado, arritmias etc....)

ocupan coordenadas cercanas a la categoria Paciente médico.

Seglin el desarrollo del modelo anteriormente explicado, la componente o
dimension 2 representa la gravedad, y la componente o dimension 1 ha distribuido
los pesos de las categorias en funcion del cardcter médico y/o quirtrgico de los

pacientes.

Es posible interpretar las agrupaciones de categorias: las categorias
cercanas entre variables indican asociacion y pautas similares entre ellas frente a

las categorias lejanas, que implican diferentes pautas de comportamiento. Se
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reconocen varios grupos distintivos probablemente con comportamientos

diferenciados entre grupos y homogéneos intragrupo:

e Grupo 1. Pacientes con alta gravedad; PCR, Shock sin IAM y
Endocarditis, asociados a valores de APACHE II >23.

e Grupo 2. Pacientes de cardcter médico y baja gravedad; diagndsticos de
SCA no complicado, Arritmias y generalmente ingresados desde la

comunidad.

e Grupo 3. Pacientes quirtirgicos programados, subgrupo concentrado en
hospitales de mas de 500 camas y a menudo procedentes de otros
hospitales u otras UCI. La cirugia urgente supone una extension de este

grupo hacia un nivel mayor de gravedad en la dimension 2.

J Pacientes de gravedad moderada: habitualmente pacientes
médicos con Insuficiencia cardiaca y Edema agudo de pulmon ¢ IAM

complicado, con valores de APACHE II moderadamente altos (17-23).

El modelo CATPCA, sin conocimiento previo de su composicion, ha
clasificado la categoria diagndstica Otfres, compuesto por una miscelanea

heterogénea de diagnosticos, en el centro exacto del grafico (0,0).

4.4.3.2 Segundo paso.

En el segundo paso se han afadido variables relacionadas con la evolucion
en la UCI como son los dias de dispositivos (dias de CVC y dias de VM) y los
dias de estancia en la UCI, asi como la mortalidad (exitus).

Los autovalores y la bondad de ajuste del modelo del segundo paso se

muestra en la Tabla 61.
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Tabla 61: Bondad de ajuste del modelo.

Varianza explicada
Alfa de Variables nominales Variables no Total
Dimension | Cronbach miiltiples miiltiples (Autovalores)
1 0,806 0,632 2,89 3,522
2 0,665 1,61 0,833 2,444
Total 0,893 1,121 3,724 4,844

La varianza explicada del modelo es del 53%. La varianza explicada por

cada variable y las saturaciones de las variables ordinales y las cuantificaciones de

las categorias de la variable diagnodsticos se muestran en las 7ablas 62, 63y 64.

Tabla 62: Varianza explicada para el segundo paso del modelo 1.

Coordena('ias del Coordenadas del vector Total
centroide
Variables. Dimensién Media Dimension Total Dimension Total
1 2 1 2 1 2

Diagnésticos 0,518 | 0,834 0,676 0,518 | 0,834 | 0,676
Admision. 0,114 | 0,776 0,445 0,114 | 0,776 0,445
Tamaiio del hospital. | 0,076 | 0,148 | 0,112 | 0,076 | 0,148 | 0224 | 0,076 | 0,148 | 0,224
Origen 0,146 | 0,435 0,291 0,146 | 0,435 0,581 0,146 | 0,435 0,581
APACHE II. 0,403 | 0,093 0,248 0,398 | 0,037 | 0,435 | 0,398 | 0,037 | 0,435
Exitus. 0,22 0,078 0,149 0,22 0,078 | 0,298 0,22 0,078 | 0,298
Dias VM. 0,662 | 0,082 0,372 0,661 0,081 0,743 | 0,661 0,081 0,743
Dias CVC. 0,748 | 0,083 0,416 0,747 | 0,013 0,76 0,747 | 0,013 0,76
Estancia. 0,641 | 0,045 | 0343 | 0,641 | 0,041 | 0,682 | 0,641 | 0,041 | 0,682
Total activo. 3,528 | 2,573 3,051 2,89 0,833 3,724 | 3,522 | 2,444 | 4,844

Tabla 63: Saturaciones en los componentes para el segundo paso del modelo 1.

Dimension
Variable 1 2

Diagnosticos

Admision.

Tamatio del hospital. -0,349 0,533
Origen -0,483 0,914
APACHEII. 0,798 0,267
Exitus. 0,593 0,386
Dias VM. 1,028 0,395
Dias CVC. 1,093 0,158
Estancia. 1,012 0,28
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Tabla 64: Cuantificaciones de las categorias de la variable Diagnostico para
el segundo paso del modelo 1.

Coordenadas del centroide
Dimension
Categoria Frecuencia 1 2
SCA no complicado. 28.833 -0,814 0,567
IAM complicado. 3.616 0,317 0,941
Arritmias. 8.528 -0,436 0,433
Insuficiencia cardiaca. 2.244 0,543 0,655
Edema agudo de pulmon. 3.054 0,64 0,827
Shock sin IAM. 866 1,833 1,264
PCR. 3.726 2,445 1,976
POCC. 16.198 0,703 -2,204
Otros. 2.401 -0,088 -0,03
Endocarditis. 390 2,046 0,522

La Figura 27 muestra el grafico resumen en el que aparecen posicionadas

todas las categorias de las variables que participan en el modelo.

En primer lugar, llama la atencion la “rotacién” de la influencia de las
variables en las dimensiones respecto al primer paso tras haber incorporado las

variables evolutivas (Dias CV'C, Dias de VM, Estancia y Exitus):

e En el caso de las variables ordinales, Dias CVC, Dias de VM, Estancia,
APACHE II y Exitus tienen una elevada influencia en la dimension 1.
Por el contrario, en la dimension 2 influyen las variables Origen y de

Tamaiio de hospital.

e Se ha invertido la influencia de las categorias de la variable
Diagnosticos en cada una de las dimensiones, de forma que las
categorias de valores mds extremos en la dimension 2 (Shock
cardiogénico sin IAM y PCR) en el primer paso, ahora los son en la

dimension 1.
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Se puede deducir que, en el segundo paso, la dimensioén 1 representa la

gravedad expresada tanto por el valor de APACHE II inicial como por el tiempo

de dispositivos invasivos y por la estancia y mortalidad. La dimension 2 se

relaciona con el cardcter médico (valores positivos) y/o quirurgico (valores

negativos) de los pacientes.

Figura 27: Primer modelo de analisis de componentes principales categorico
[CATPCA]. Segundo paso. Incorporacion de variables evolutivas.
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Se reconocen varios grupos distintivos similares a los obtenidos en el

primer paso:

Grupo 1: Pacientes con alta gravedad; PCR, Shock sin IAM y

Endocarditis, asociados a valores elevados de APACHE IJ, presencia

de mortalidad y a tiempos de dispositivo y estancia elevados.
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o Grupo 2: SCA no complicado y Arritmias, ingresados desde la

comunidad y con tiempos reducidos de dispositivos y de estancia.

e Grupo 3: Pacientes quirirgicos con un comportamiento similar al
primer paso, asociado a valores bajos en la dimension 1 en el caso de la
cirugia programada y valores intermedios en el caso de la cirugia

urgente.

J Grupo similar al obtenido en el primer paso con pacientes de
gravedad moderada y uso de dispositivos intermedio: Insuficiencia

cardiaca, Edema agudo de pulmon, IAM complicado.

4.4.3.3 Tercer paso.

En el tercer paso se incorporan las infecciones al modelo. Los
autovalores y la bondad de ajuste del modelo del segundo paso que se muestran en

la Tabla 65.

Tabla 65: Bondad de ajuste del modelo y varianza explicada.

Alfa de Varianza explicada
Dimension | Cronbach Variables nominales Variables no Total
multiples miltiples (Autovalores)
1 0,846 1,1 3,089 4,189
2 0,658 1,681 0,77 2,451
Total 0,899 1,391 3,859 5,25

La varianza explicada del modelo es del 52%. La varianza explicada por

cada variable y las saturaciones de las variables se muestran en las 7ablas 66y 67.
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Tabla 66: Varianza explicada para el primer modelo, tercer paso.

Coordenadas de Coordenadas del
centroide vector et

Dimension | Media | Dimension | Total | Dimension | Total
Variables. 1 2 1 2 1 2
Diagnosticos 0,425] 0,843 | 0,634 0,425| 0,843 | 0,634
Infecciones. 0,601 0,025| 0,313 0,601 | 0,025| 0,313
Admisidn (tipo de paciente) | 0,075| 0,814 | 0,444 0,075| 0,814 0,444
Origen. 0,095| 0,484 0,29] 0,095| 0,484 | 0,579| 0,095| 0,484| 0,579
APACHE II. 0,363] 0,071] 0,217| 0,361 | 0,012| 0,372| 0,361 | 0,012| 0,372
Estancia. 0,757] 0,024| 0,391| 0,757| 0,02| 0,777| 0,757| 0,02| 0,777
Dias VM. 0,781 0,04 041] 0,781] 0,039| 0,82] 0,781| 0,039| 0,82
Dias CVC. 0,819] 0,083 | 0,451| 0,818| 0,006| 0,824| 0,818 | 0,006| 0,824
Tamaiio del hospital. 0,056| 0,167| 0,112] 0,056| 0,167 | 0,224| 0,056 | 0,167 | 0,224
Exitus. 0,222] 0,041 0,132| 0,222| 0,041 | 0,263 | 0,222 | 0,041]| 0,263
Total activo 4,192 2,592 | 3,392| 3,089 0,77| 3,859| 4,189 | 2,451 5,25
Tabla 67: Saturaciones en los componentes para el primer modelo, tercer

paso.

Dimension
Variable 1 2
Admision.
Origen. -0,383 0,989
APACHE II. 0,746 0,154
Diagnosticos.
Estancia. 1,081 0,202
Dias VM. 1,098 0,282
Dias CVC. 1,124 0,109
Tamaiio del hospital. -0,295 0,581
Exitus 0,586 0,288
Infecciones.

La Figura 28 muestra el grafico resumen en el que aparecen posicionadas

todas las categorias de las variables que participan en el modelo.

Hay que destacar los siguientes aspectos:

e La variable Infeccion intra-UCI tiene un elevado peso en la dimension

1 junto a las variables ordinales evolutivas (Dias CVC, Dias de VM,

Estancia y Exitus) y apenas influye en la dimension 2.
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e Las variables Origen, Tamaiio de hospital, Admision y Diagndsticos
aportan el mayor peso a la dimension 2, con poca variaciéon sobre el

paso previo.

Figura 28: Primer modelo de analisis de componentes principales categorico
[CAPTCA]. Incorporacion de las infecciones.
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Los grupos distintivos son similares a los obtenidos en el segundo paso,

pero dando significado a las infecciones:

e Grupo 1: Diagnosticos de alta gravedad; PCR, Shock sin IAM y
Endocarditis, asociados a valores elevados de APACHE 11, presencia
de mortalidad y a tiempos de dispositivo y estancia elevados. En este
grupo aparecen la mayoria de las infecciones, claramente asociadas a
las categorias extremas de las variables evolutivas (Estancia > 9 dias,

Dias de CVC > 9, Dias VM > 9). Las categorias de infecciones
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asociadas a dispositivos (BP, ITU-SU, NAVM) estan relacionadas con

tiempos elevados de dispositivos.

Grupo 2: SCA no complicado y Arritmias, ingresados desde la
comunidad y con tiempos reducidos de dispositivos y de estancia. En

este grupo se posiciona la categoria No infeccion

Grupo 3: Pacientes quirurgicos con un comportamiento similar al
segundo paso. Se incluirian la infeccion de herida quirargica como una
extension de este grupo en valores muy elevados de la dimension 1, con

lo que ello implica en gravedad y estancia.

Grupo similar al obtenido en el segundo paso con pacientes
de gravedad moderada y uso de dispositivos intermedio: Insuficiencia
cardiaca, Edema agudo de pulmon, IAM complicado. La categoria de
infeccion intra-UCI presente e este grupo es la ITU no asociada a

sondaje uretral.

4.4.4 Segundo modelo de escalamiento optimo.

En la Tabla 68 se describen las caracteristicas de las variables incluidas

en el segundo modelo

Tabla 68: Variables utilizadas en el segundo modelo de andlisis de
componentes principales categorico [CATPCA].

Variable N° de categorias Escala Nivel de escalamiento
Diagnostico. 10 Nominal multiple Nominal multiple
APACHE II (octiles). Ordinal Ordinal
Dias de CVC. Numérica Ordinal
Dias de VM. Numérica Ordinal
Dias de estancia. Numérica Ordinal
Exitus. Nominal dicotémica Ordinal
Infeccidn intra-UCL. 10 Nominal multiple Nominal multiple
Respuesta inflamatoria. 4 Nominal multiple Nominal multiple
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4.4.4.1 Primer paso.

En el primer paso se introducen en el modelo 7 variables: Infeccion
intra-UCI, APACHE II, Estancia, Respuesta inflamatoria, Exitus, Dias de CVC
y Dias de VM.

Los autovalores y la bondad de ajuste del 2° modelo- primer paso se

muestra en la Tabla 69.

Tabla 69: Bondad de ajuste del segundo modelo primer paso.

Varianza explicada
Di .y Alfa de
it ] Cronbach Variables nominales Variables no Total
multiples multiples (Autovalores)
1 0,741 0,155 2,587 2,743
2 0,379 0,449 1,033 1,482
Total 0,869 0,302 3,620 3,922

La varianza explicada del modelo es del 55%. La varianza explicada por

cada variable y las saturaciones de las variables se muestran en las Tablas 70y 71.

Tabla 70: Varianza explicada en el segundo modelo, primer paso.

Cotiiiz(?ﬁ;les L8 Coordenadas del vector Total

. Dimension Media Dimension Total Dimension Total
Variable

1 2 1 2 1 2
APACHE II. 0,131 | 0,016 | 0,074 0,13 0,014 | 0,144 0,13 0,014 | 0,144
Estancia. 0,734 | 0,061 | 0,398 | 0,734 | 0,061 | 0,795 0,734 0,061 | 0,795
Dias VM. 0,776 | 0,015 | 0,395 | 0,776 | 0,008 | 0,785 0,776 0,008 | 0,785
Dias CVC. 0,807 | 0,057 | 0,432 | 0,807 | 0,055 | 0,862 0,807 0,055 | 0,862
Exitus. 0,066 | 0,315 | 0,191 0,066 | 0,315 | 0,381 0,066 0,315 | 0,381
Infeccion intra-UCI. 0,155 | 0,449 | 0,302 0,155 0,449 | 0,302
Respuesta inflamatoria. | 0,084 | 0,584 | 0,334 | 0,074 0,58 0,654 0,074 0,58 | 0,654
Total, activo. 2,755 | 1,498 | 2,126 | 2,587 1,033 3,62 2,743 1,482 | 3,922
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Tabla 71: Saturaciones en los componentes en el segundo modelo, primer
paso.

Dimension
Variable 1 2

APACHE II. 0,456 0,172
Estancia. 1,083 -0,364
Dias VM. 1,113 -0,136
Dias CVC. 1,135 -0,346
Exitus. 0,325 0,827
Infeccidn intra-UCI.

Respuesta inflamatoria. 0,344 1,122

Las cuantificaciones de la variable infeccion intra-UCI se muestra en la

Tabla 72.

Tabla 72: Cuantificacion para las categorias de infeccion intra-UCI en el
segundo modelo, primer paso.

Coordenadas de
centroide

Dimension

Categoria Frecuencia 1 2
NAVM. 1.073 0,659 1,165
ITU-SU. 964 -0,419 -0,828
BP. 699 0,117 0,783
Otra infeccion. 1.081 -0,427 -0,374
BSOF. 403 0,127 1,649
Neumonia no asociada a VM. 123 -0,71 0,985
ITU no asociada a SU. 53 -2,831 -0,249
Infeccion de herida quirurgica. 166 0,285 -1,17
TAVM. 1.035 0,2 -1,129
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El grafico resumen del modelo se muestra en la Figura 29. Respecto a la

influencia de las variables en cada una de las dimensiones se observa;:

e Las variables ordinales, Dias CVC, Dias de VM, Estancia y APACHE
11, tienen una elevada influencia en la dimension 1.

e La dimension 2 estd conformada fundamentalmente por 2 variables,
Respuesta inflamatoria y Exitus.

e La variable Infeccion intra-UCI contribuye a la dimension 2 aunque
menos que las Respuesta inflamatoria y Exitus, y en menor medida en
la dimension 1.

e En la cuantificacion de las distintas categorias para la variable infeccion
intra-UCI se observan distintos posicionamientos: categorias en los
valores mas altos de la dimensiéon 2 como la BSOF y la NAVM, con
valores ligeramente positivos en la dimensiéon 1, y en el extremo
contrario categorias con valores muy negativos en la dimension 1 como

la ITU no asociada a SU.

En base a estos hallazgos, el andlisis exclusivo de los casos con
infecciones, indica que la dimension 1 estd determinada por los dias de
permanencia de los dispositivos y por la estancia, con un llamativo
desplazamiento del punto de origen (0,0) del componente hacia la derecha, con
categorias relativamente elevadas de estancia y permanencia de dispositivos en
ese nivel. La variable APACHE 11, al ser una variable “precoz” que se calcula a
las 24 horas del ingreso ha perdido gran parte del papel que tenia como indicador
de gravedad, salvo en valores superiores a 17, y estd mas vinculado a la necesidad

y duracidon de dispositivos y a la estancia.

La dimension 2 tiene que ver con la respuesta inflamatoria que es un

marcador de gravedad de la infeccion, y con la mortalidad asociada.

Se pueden visualizar diferentes grupos en base a la situacion de las

infecciones:
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Grupo 1: Infecciones como la BSOF, NAVM y BP asociadas a una
respuesta inflamatoria de Shock séptico o sepsis grave, con mortalidad
elevada, valores de APACHE II por encima de 17 y duracion de

dispositivos y estancia elevados.

Grupo 2: Infecciones asociadas a duracion de dispositivos y estancia
elevados pero con baja respuesta inflamatoria y baja mortalidad. Es el

caso de la TAVM y de la Infeccion de herida quirurgica.

Grupo 3: Similar al previo en baja respuesta inflamatoria y baja
mortalidad pero con tiempos de dispositivos y estancia algo menores

(ITU-SU, Otras infecciones).

Grupo 4: Valores negativos extremos en la dimension 1 (estancia y
tiempos de dispositivo bajos) y valores bajos en la dimension 2. Es el

caso de la ITU no asociada a SU.

Grupo 5: Compuesto exclusivamente por la Neumonia no asociada a
VM, se sitia en valores intermedios de la dimension 1 y valores
positivos de la dimension 2, asociada a respuesta inflamatoria de

sepsis o sepsis grave.
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Figura 29: Segundo modelo de analisis de componentes principales categorico

[CAPTCA]. Se analizan

unicamente

los pacientes

con

infecciones,

incorporando al modelo la respuesta inflamatoria sistémica a la infeccion.

Dimension 1

—o—Estancia
=—Dias VM

——Exitus

O Infeccion intra-UCI

=0-APACHE Il
—o—Respuesta inflamatoria
—9—-Dias CVC

P

Neumonia no
asociada 3

———
1 1 1 1 1

1 1 1
VM 3-431 VM 5-6d_

Sin respuesta
inflamatoria

TR B | |
T

InfeeCidn herida quirurgica

4.4.4.2 Segundo paso.

Dimensidn 2

En el segundo paso se introduce en el modelo la variable Diagnésticos,

conservando el resto de variable utilizadas en el paso previo.

Los autovalores y la bondad de ajuste del modelo del segundo paso se

muestran en la Tabla 73. La varianza explicada del modelo es del 49%.

Tabla 73: Bondad de ajuste del segundo modelo segundo paso.

Varianza explicada
Alfa de Variables nominales Variables no Total
Dimension Cronbach multiples multiples (Autovalores)
1 0,753 0,441 2,492 2,933
2 0,388 0,515 1 1,515
Total 0,855 0,478 3,492 3,97
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La varianza explicada por cada variable y las saturaciones de las

variables se muestran en las Tablas 74, 75y 76. El grafico resumen del modelo se

muestra en la Figura 30.

Respecto a la influencia de las variables en cada una de las dimensiones

se observan pocos cambios respecto al modelo del paso previo, donde la

dimension 1 esta condicionada por la duracion de los dispositivos y la estancia, y

en menor medida por la escala APACHE II. La dimension 2 estd determinada por

las variables Respuesta inflamatoria y Exitus.

Tabla 74: Varianza explicada segundo modelo, segundo paso.

Dimensién Dimensién Dimension

Variables 5 5 Media 5 5 Total ] 5 Total
APACHE II. 0,165 | 0,056 | 0,111 | 0,163 | 0,051 | 0,214 | 0,163 | 0,051 0,214
Estancia. 0,674 | 0,072 | 0,373 | 0,674 | 0,072 | 0,746 | 0,674 | 0,072 0,746
Dias VM. 0,758 | 0,016 | 0,387 | 0,758 | 0,007 | 0,765 | 0,758 | 0,007 0,765
Dias CVC. 0,756 | 0,071 | 0,414 | 0,756 | 0,069 | 0,825 | 0,756 | 0,069 0,825
Exitus. 0,066 | 0,306 | 0,186 | 0,066 | 0,306 | 0,372 | 0,066 | 0,306 0,372
Infeccion intra-UCL. 0,172 | 0,386 | 0,279 0,172 | 0,386 0,279
Respuesta inflamatoria. 0,084 | 0,498 | 0,291 | 0,076 | 0,494 | 0,57 | 0,076 | 0,494 0,57
Diagnosticos. 0,269 | 0,129 | 0,199 0,269 | 0,129 0,199
Total activo. 2,944 | 1,534 | 2,239 | 2,492 1 3,492 | 2,933 | 1,515 3,97

Tabla 75: Saturaciones

modelo.

Variables Dimensién

1 2
APACHE II. 0,519 0,343
Estancia. 1,055 -0,407
Dias VM. 1,119 -0,13
Dias CVC. 1,117 | -0,399
Exitus. 0,329 0,839
Infeccion intra-UCI.
Respuesta inflamatoria. 0,354 1,065
Diagnosticos.

en los componentes del segundo paso en el segundo

- 164 -




Tabla 76: Cuantificacion para las categorias diagnosticas en el segundo
modelo, segundo paso.

Coordenadas de centroide
Categoria Frecuencia Dimension
1 2

SCA no complicado 1.073 -1,637 0,095
IAM complicado 964 -0,113 0,921
Arritmias 699 -1,738 0,053
Insuficiencia cardiaca 1.081 -0,076 0,209
Edema agudo de pulmoén 403 -0,117 0,004
Shock sin IAM 123 0,612 0,037
PCR 53 0,623 0,37
POCC 166 0,092 -0,683
Otros 1.035 -0,225 0,196

0,664 0,825

La incorporacion de los diagnosticos en el modelo no proporciona una

mejor definicion de los grupos, observandose un considerable solapamiento entre

ellos:

Grupo 1: Infecciones como la BSOF y NAVM asociadas a una
respuesta inflamatoria de Shock séptico o sepsis grave, con mortalidad
elevada, valores de APACHE II por encima de 17 y duracion de
dispositivos y estancia elevados. En este grupo, la categoria diagnostica

mas destacable es la Endocarditis.

Solapandose con el grupo previo, con similar duracion de
dispositivos, estancia y valores de APACHE II, pero con menor
gravedad en cuanto a la respuesta inflamatoria a la infeccion,
predominando la sepsis y la sepsis grave. Las infecciones de este grupo
son la NAVM y la BP y las categorias diagnodsticas incluirian la

Endocarditis, 1a PCR, y el Shock cardiogénico sin IAM.

Grupo 3: Situado en una zona donde la duracion de los dispositivos, la
estancia y los valores de APACHE II son ligeramente inferiores al

grupo anterior, destacan los valores negativos de la dimension 2 que
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representan la infeccion sin respuesta inflamatoria o sepsis y una baja
mortalidad. Aqui se encuentran las categorias de infeccion
correspondientes a la TAVM vy a la infeccion de herida quirirgica y la
unica categoria diagnostica presente es el Postoperatorio de cirugia
cardiaca. Es preciso destacar la distinta posicion de la TAVM respecto
a la NAVM, que indicaria una correcta clasificacion de la TAVM en

nuestra poblacion.

Grupo 4: Ocupa una posicion central, con baja respuesta inflamatoria y
baja mortalidad, donde en las categorias de infeccion se encuentran la
ITU-SU y Otras infecciones, y entre los diagnosticos el Edema Agudo

de Pulmon, la Insuficiencia Cardiaca y Otros.

Grupo 5: Valores negativos extremos en la dimension 1 (estancia y
tiempos de dispositivo bajos) y valores bajos en la dimension 2, con
respuesta inflamatoria de sepsis y baja mortalidad. Es el caso de la ITU
no asociada a SU. Las categorias diagnosticas mas proximas son el

SCA no complicado y las Arritmias.

Grupo 6: En este grupo existe solapamiento con el grupo 2 Se trata de
un grupo con duraciéon de dispositivos algo elevada que el grupo 5, pero
con mayor respuesta inflamatoria a la infeccion (sepsis y sepsis grave).
En este grupo se incluye la Neumonia no asociada a VM y la BP, y el

IAM complicado es la categoria diagnostica fundamental.
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Figura 30: Segundo

segundo modelo.
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5 DISCUSION.

5.1 Metodologia de comparacion de variables cualitativas.

Cuando se trabaja con variables categoricas, los datos suelen organizarse
en tablas de frecuencias de doble entrada llamadas tablas de contingencia.

Las tablas de contingencia tienen dos objetivos fundamentales: organizar
la informacion contenida en un experimento cuando esta es de caracter
bidimensional (esto es, referida a dos variables categoricas) y analizar si existe
alguna relaciéon de dependencia e independencia entre las categorias de ambas
variables.

La comprobacion estadistica de independencia (en caso de considerar dos
variables respuesta) o de homogeneidad (en caso de interpretar una variable
explicativa o independiente y la otra variable respuesta o dependiente) entre
ambas variables cualitativas se realiza mediante el estadistico x2 y/o la razén de
verosimilitud %2 acompafiados de su p valor correspondiente, siendo ambos
estadisticos asintéticamente equivalentes.

Sin embargo, hay que tener en cuenta que la prueba x2 mide la
significacion de la relacion entre las dos variables, pero el valor del estadistico no
es indicativo del grado de asociacion entre ambas, dado que su valor maximo
depende tanto del nimero de observaciones que tengamos como del niumero de
categorias implicadas en la tabla. Por tanto, es conveniente afnadir mas
informacion estadistica que nos permita interpretar los resultados obtenidos en la
tabla.

El anélisis de residuos es un instrumento muy ttil para detectar las pautas
de asociacion entre las dos variables objeto de estudio en la tabla de contingencia.
Los residuos no tipificados son las diferencias entre las frecuencias observadas y
esperadas de cada casilla. En el caso de que el contraste de x2 haya resultado
significativo, estos residuos indicaran qué casillas contribuyen en mayor grado al

valor del estadistico.
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Para que el andlisis de los residuos resulte adecuado es necesario que
previamente éstos hayan sido ajustados y estandarizados. Los residuos tipificados
corregidos (RTC) de Haberman®® se obtienen dividiendo el residuo de cada casilla
por su error tipico, de tal forma que sus valores en las celdas se distribuyen segin
una distribucion normal tipificada, esto es, con media 0 y desviacion tipica 1. Al
distribuirse normalmente con N (0,1), son interpretables con mucha facilidad: los
RTC con signo negativo implican una frecuencia observada en la casilla inferior a
la tedrica, de lo que se infiere una relacion negativa entre las categorias de las
variables correspondientes a dicha casilla; por el contrario, los RTC con signo
positivo implicaran una relacion positiva entre las categorias. Pero, ademas, para
un nivel de significacion del 0,95% los valores de los RTC superiores a 1,96
implicaran diferencias estadisticamente significativas respecto a las casillas de las
mismas filas o columnas, dado que se habran alejado del centro de la distribucion
normal tipificada al menos dos desviaciones tipicas.

Por otra parte, interesard también establecer medidas de asociacion
indicadoras de la intensidad y direccion de dicha asociacion entre ambas
variables. Se han introducido diferentes indices que midan de forma estandarizada
el grado de relacion entre dos variables cualitativas, aunque ninguno ha
conseguido alcanzar el nivel de universalidad que ha obtenido el coeficiente de

correlacion de las variables cuantitativas.

5.1.1 Escalamiento optimo de variables categodricas.

En el andlisis comparativo de varias variables cualitativas, la
interpretacion global de los datos puede ser relativamente sencilla de abarcar en
tablas de contingencia de pequefio tamafio con los recursos previamente
comentados. Pero a medida que aumenta el tamafio de las tablas y el nimero de
estas se hace progresivamente mas dificil detectar en qué consisten las similitudes
entre las categorias de cada variable, la dependencia entre dos variables e
igualmente, las relaciones establecidas con otras variables ajenas a la tabla.

Los procedimientos de escalamiento Optimo de datos categoéricos son

procedimientos de analisis multivariante que permiten analizar datos que son
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dificiles o imposibles de analizar mediante los procedimientos estadisticos
estandar.

El proceso de escalamiento asigna cuantificaciones numéricas a las
categorias de cada variable: las nuevas variables cuantificadas son sometidas a
procedimientos de analisis destinados a conseguir la reduccion de dimensiones,
esto es, representar las relaciones entre las variables en un ntimero pequeiio de
dimensiones (preferiblemente dos o tres para una mejor interpretacion grafica)
con tanta frecuencia como sea posible. Esto a su vez permite describir las
estructuras o patrones de las relaciones tanto entre las categorias de una misma

variable como entre las categorias de varias variables.

El andlisis de componentes principales categérico (CATPCA,
CATegorical Principal Components Analysis) aplicado en nuestro estudio
pertenece al grupo de técnicas de escalamiento Optimo, siendo el procedimiento
que mejor se adapta a las caracteristicas de nuestra base de datos al admitir
variables en escalas nominales multiples, ordinales y numéricas, sin tener que

renunciar a una informacion que ha resultado ser de gran interés.

5.2 Validez de los grupos diagndsticos utilizados en el estudio.

En nuestro estudio la cardiopatia aguda representa aproximadamente el
40% de las causas de ingreso en las UCI espafiolas desde el ano 2006 hasta el afio
2015.

Un elemento clave en la seleccion de los pacientes en esta tesis es la
definicion de los distintos grupos diagnoésticos, que fue realizada conforme a los
grupos definidos por el registro ENVIN desde su origen y no ha sido modificada,
por lo que seria adecuado plantear su vigencia. Esto no afectaria a los grupos
diagnosticos cuya definicion es muy explicita y poco sujeta a cambios (parada

cardiaca recuperada o postoperatorio de cirugia cardiaca).

Las definiciones empleadas en el SCA han evolucionado notablemente

en los ultimos afios, y vienen determinadas por las alteraciones en el

- 170 -



electrocardiograma y en mayor medida por la disponibilidad de biomarcadores de
alta sensibilidad en el diagnostico del SCA. Esto ha permitido diferenciar entre
SCACEST, y por otra parte el SCASEST (donde hay ascenso de biomarcadores) y
la angina inestable (en la que no hay elevacion de biomarcadores). Dichas
definiciones son relativamente nuevas y no estan incorporadas al registro ENVIN,
pero no obstante, sigue existiendo una definiciéon universal de infarto agudo de
miocardio”®. Mas complejo podria ser la distincion entre infarto y angina inestable
cuando no existian los biomarcadores ultrasensibles disponibles en la actualidad.
Este problema no seria exclusivo del registro ENVIN, sino que es inherente al
cambio en paradigmds que se produce en la evolucién de cualquier disciplina
médica. Por otra parte, el registro nacional ENVIN-HELICS esta orientado a la
vigilancia de las IRAS adquiridas en la UCI y no al andlisis de los aspectos
especificos particulares de los grupos diagnodsticos, como seria el tipo y
localizacion del infarto, la terapia de reperfusion recibida, etcétera.

El diagnodstico de angor estable es una causa muy poco frecuente de
ingreso en UCI y en nuestra serie su presencia es anecdotica, por lo que se ha
unido al &ngor inestable en el andlisis multivariante.

El diagnostico de las arritmias engloba taquiarritmias y bradiarritmias
con un significado clinico distinto; el bloqueo cardiaco aislado tiene menor
gravedad que cuando se produce en el contexto de un IAM, al igual que una
taquiarritmia aislada es un proceso de menor gravedad que una tormenta arritmica
durante un IAM. En ambos casos, el grupo diagnostico més acertado seria el [AM
complicado.

En nuestro estudio las caracteristicas del grupo diagnéstico de las
arritmias, como se ha demostrado en los resultados, se caracterizan por una
elevada prevalencia, escaso uso de dispositivos, baja gravedad y mortalidad, por
lo que representaria a los pacientes con trastornos de conduccion como el bloqueo

A-V completo o arritmias supra ventriculares con poco nivel de gravedad.

Esta discusion l6gicamente tiene menos alcance en grupos diagndsticos

que dejan lugar a pocas dudas: pericarditis o POCC.
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Una limitaciéon de nuestro estudio estd relacionada con el criterio de
inclusion de los pacientes. Al emplearse el grupo diagnostico como criterio de
inclusion, es probable que se hayan subestimado reingresos relacionados con el
episodio cardiologico primario pero cuyo motivo de ingreso sea otro (sepsis,
insuficiencia respiratoria). Por la misma razon, y por el elevado niumero de
perdidos en las fechas de alta hospitalaria se puede haber subestimado la

mortalidad oculta.

5.3 Validez externa de la muestra analizada.

Un aspecto por considerar es la representatividad de nuestra muestra (los
pacientes cardiologicos incluidos en el registro ENVIN) respecto a la poblacion,
que seria la globalidad de pacientes cardioldgicos de similares caracteristicas en
nuestro medio durante el periodo de estudio, ya que podria limitar la
extrapolacion de los resultados obtenidos.

El registro nacional ENVIN-HELICS es un registro consolidado que
desde su creacion incluye a la practica totalidad de las de UCI espanolas
dependientes de los Servicios de Medicina Intensiva dentro del sistema sanitario
publico. Incluso en los ultimos afos se han incorporado al registro unidades de
hospitales privados y unidades dependientes de otros servicios como pediatria y
anestesia.

Segin los datos procedentes del catdlogo nacional de hospitales
publicado por el MSCBS®! correspondiente al afio 2017, en Espafia existen 252
hospitales pertenecientes al sistema sanitario publico. En el registro ENVIN del
afio 2016 participaron 200 unidades de 178 hospitales, de las cuales el 95% de las
unidades pertenecia al sistema sanitario publico.

El niimero de pacientes incluidos en el registro ENVIN, la inclusion de
unidades pertenecientes a hospitales de todas las comunidades auténomads y la
participacion de unidades de hospitales pequefios (< 200 camas), medianos
(200 - 500 camas) y grandes (> 500 camas), son los aspectos que garantizan que el
estudio se ha realizado en una muestra suficientemente representativa de la

poblacion y por lo tanto su validez externa.
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En Espafia, la atencion a los pacientes cardioldgicos agudos, tanto los
pacientes médicos como los pacientes en el POCC se lleva a cabo por distintas
especialidades, dependiendo de factores como el tamafio del hospital y de otras
circunstancias. Los hospitales con un numero de camads inferior a 200 tienen una
unica UCI dependiente del Servicio de Medicina Intensiva (SMI) que atiende a
todos los pacientes criticos, sean cardiologicos o de otro tipo, lo que es valido
tanto para el sistema sanitario publico como privado. En nuestro registro este tipo
de hospitales apenas supone el 7% del total de pacientes. En hospitales superiores
a 200 camas y sobre todo en los que tienen mas de 500 camas, los pacientes
cardioldgicos médicos pueden ser atendidos en UCI dependiente del SMI o en
unidades dependientes del Servicio de Cardiologia. En Espana, se estima que el
73% de las unidades que atienden a los pacientes cardiologicos agudos dependen
del SMI y el 27% de Servicios de Cardiologia, existiendo comunidades donde el
100% de los pacientes cardioldégicos agudos son atendidos en las UCI
dependientes del SMI y que por tanto participan en el registro ENVIN, como son
Andalucia, Aragon, Asturias, Baleares y Murcia, que representan mas del 25% de
las camas de hospitalizacion del sistema sanitario publico.

En el caso de los pacientes sometidos a cirugia cardiaca, pueden ser
atendidos en unidades dependientes del SMI o del Servicio de Anestesia. Los
pacientes cardiologicos no atendidos por unidades dependientes del SMI no
estarian incluidos en el registro ENVIN-HELICS.

En los ultimos 30 afios los SMI han contribuido activamente, y en
muchos casos con un aporte de pacientes mayoritario, en los registros
epidemioldgicos en la cardiopatia isquémica aguda como el estudio IBERICA®?,
los estudios PRIAMO® y PRIAMO 1I°*. Asi mismo, los SMI han participado
junto a Servicios de Cardiologia en el estudio MASCARA® para evaluar la
implantacion de estrategias de revascularizacion miocardica. En el registro
ARIAM?® del afio 2013, que incluye los pacientes que han ingresado en las UCI
espanolas dependientes del SMI tras un SCA durante los meses de febrero a

marzo, se reclutaron 2.434 pacientes en 61 UCI.
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En el estudio RECALCAR?’, realizado a partir de los diagndsticos
hospitalarios al alta (ICD-9), demostré una llamativa mortalidad cruda (3,0% vs
11,32%) y una mayor mortalidad ajustada (7,20% vs 7,75%) en los pacientes
ingresados tras un SCA dados de alta por servicios diferentes a cardiologia,
aunque excluyendo a las unidades dependientes del SMI. El estudio sin embargo
mostraba serias limitaciones por su caracter retrospectivo a partir de datos
obtenidos de una fuente administrativa, y basaba el ajuste del riesgo a un conjunto
minimo de datos.

Si bien nuestro estudio tiene limitaciones para evaluar aspectos concretos
de los pacientes con IAM, es un registro prospectivo basado en una muestra muy
amplia. En nuestro estudio, que incluia exclusivamente pacientes ingresados en
los SMI, la mortalidad intra-UCI del IAM no complicado es del 1,3%, siendo de
apenas 0,74% si se excluyen los pacientes con cifras de APACHE II mayor de 17.
Si se incluyen todos los pacientes con IAM, complicado o no, la mortalidad cruda
intra-UCI es del 3,6%, que es una cifra notablemente inferior a la mortalidad a los
30 dias referida en estudios prospectivos bien documentados®®?.

Los SMI participan en el manejo de los pacientes en el POCC en 33 de
los 56 (59%) de los hospitales espafioles incluidos en el registro espafiol de
cirugia cardiaca, segin los informes publicados periédicamente por la Sociedad
Espafiola de Cirugia Toracica y Cardiovascular ',

Por otra parte, fuera de las UCI dependientes de los SMI no existe ningun
registro que permita conocer globalmente cudl es el impacto de las IRAS en los
pacientes cardiologicos, salvo las referencias en estudios de corte de prevalencia y
aspectos puntuales de determinadas unidades que han sido publicadas en la

literatura cientifica.

5.4 Infecciones asociadas a categorias diagnosticas.

En nuestro estudio se ha puesto de manifiesto como hay una relacion
entre las categorias diagnosticas y el desarrollo de IRAS, especialmente aquellas
asociadas a dispositivos, tanto por el andlisis bivariante como por el multivariante.

El andlisis univariante nos ha mostrado un rango muy amplio de incidencia de
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IRAS intra-UCI que oscilaba entre el 1,3% en el SCA no complicado y el 32,2%
en la PCR.

El andlisis multivariante nos ha permitido conocer los factores que
pueden influir en la asociacion entre IRAS intra-UCI y las distintas categorias
diagnosticas.

El primer modelo de escalamiento 6ptimo dibuja un mapa mas preciso de
la relacion entre diagnosticos y desarrollo de infeccion que el andlisis univariante:
Los diagnosticos con menor gravedad segun la escala APACHE II y menor
utilizacion de dispositivos invasivos como son las arritmias y el SCA no
complicado estan asociados a la ausencia de infeccion o a infecciones no
relacionadas con dispositivos, frente a aquellos diagnosticos con mayor gravedad
y mayor uso de dispositivos como es la PCR o el shock cardiogénico, que se
relacionan con desarrollo de infecciones como la NAVM, la BP, la BSOF y la
ITU-SU.

El segundo modelo de escalamiento elimina el peso que tienen en el
primer modelo los pacientes de bajo riesgo al incluir exclusivamente pacientes
con infecciones. En este modelo, pierde protagonismo la escala APACHE Il y el
marcador de gravedad lo determina la respuesta inflamatoria que muestra un
vector coincidente con la mortalidad. Asi mismo, la posiciéon de los grupos
diagnosticos esta peor definida que en el primer modelo: las infecciones intra-UCI
mas importantes (NAVM, BP, BSOF y ITU-SU) se sittian en el extremo de mayor
gravedad y mayor permanencia de dispositivos, siendo la endocarditis el
diagnostico mas claramente situado en ese grupo.

Dentro de los grupos diagndsticos especificos, la endocarditis es el grupo
con mayor incidencia de IRAS intra-UCI. En nuestra serie, hubo 432 casos de
endocarditis con una mortalidad global del 31%, que supone una cifra
relativamente baja respecto a las descritas en otras series de la literatura,
considerando el tamafio de la muestra. Estratificando por el valor del APACHE a
las 24 horas, los pacientes con APACHE <7 tuvieron una supervivencia del 100%
mientras que los que presentaron un APACHE >17, que representaban el 53% de

lo ingresos por endocarditis, tuvieron una mortalidad del 76%.
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En la literatura cientifica existe una numero relativamente pequefio de
publicaciones que, de forma especifica, analizan el pronostico de los pacientes con
endocarditis que ingresan en las UCI!?110%193 " diferenciando segun la anatomia y
segun tuviera lugar sobre valvula nativa o sobre valvula protésica. Entre los
factores que influyeron en el prondstico de forma mas significativa se encontraban
la escala SAPS II al ingreso, la presencia de shock séptico, la presencia de
complicaciones neuroldgicas y la realizacion de cirugia cardiaca. En una revision

reciente realizada en 2014 por Wolf et al!??

, se pone de manifiesto que continuaba
existiendo una mortalidad muy elevada respecto a la publicacion del mismo autor
del afio 200492, destacando la gravedad al ingreso expresada por una escala SAPS
II muy alta y la alta incidencia de shock séptico como los principales
determinantes del mal pronostico en pacientes criticos con endocarditis.

En nuestra serie no disponemos de la informacion necesaria para un
analisis mas profundo de este grupo diagndstico; al tratarse de un estudio dirigido
al estudio de las IRAS adquiridas en la UCI no se dispone del diagndstico
etiologico ni tampoco se contempla el tipo de endocarditis desde el punto de vista
anatomico ni del tipo de valvula afectada (nativa o protésica).

Sin embargo, coincidimos con el andlisis de este autor sobre la gravedad
de este tipo de pacientes; en nuestro modelo multidimensional se colocaba en
valores muy elevados de escala APACHE II, duracién de dispositivos invasivos,
respuesta inflamatoria de shock séptico y elevada mortalidad.

Respecto al tipo de infeccidon asociada a la endocarditis, en el segundo
modelo de escalamiento se evidencia que, tanto la NAVM como la BSOF son las
infecciones mas proximas al centroide. La NAVM se relaciona con la elevada
presencia y duracién de la VM y la BSOF puede ser una clasificacion incorrecta
por persistencia de la bacteriemia inicial.

La PCR ocupa un lugar destacado en cuanto a los diagnosticos
relacionados con infeccion y gravedad. La mortalidad global (42,8%) y los
valores de la escala APACHE II, con un 87% de los casos con valores por encima
de 17, es indicativa de la gravedad de este grupo diagndstico En el andlisis

univariante los pacientes con PCR desarrollan al menos una infeccion en el 32,2%
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de los casos, siendo la categoria diagndstica con mayor tasa de infecciones intra-
UCL

En el primer modelo de escalamiento la PCR se posiciona como el
diagnostico con mayor gravedad, presencia y uso de dispositivos y mayor
asociacion con las infecciones intra-UCI (fundamentalmente la NAVM).

En el segundo modelo de escalamiento pasa a tener un papel menos
relevante que otros diagnosticos en cuanto a la respuesta inflamatoria, lo que
sugiere que la infeccidn tiene un papel menos importante en la mortalidad.

En nuestra serie, desconocemos aspectos determinantes en el pronostico
de la PCR, como son la duracién de la PCR, el tipo de ritmo cardiaco inicial, la
presencia de shock cardiogénico o la aplicacion de medidas de control de
temperatura, que se han extendido en la ultima década y han mejorado la

194" Aunque la variable equivalente al SCA esta incluida en la base

supervivencia
de datos, no la hemos considerado como elemento de seleccion en el diagnostico
de la PCR, ya que excluye causas cardiacas muy frecuentes de PCR distintas al
SCA, como las arritmias en el contexto de miocardiopatia no isquémica o la
isquemia miocardica sin SCA.

No se dispone de la informacion que permita discriminar con exactitud si
se trataba de una PCR extrahospitalaria (PRC-EH) o PCR intrahospitalaria
(PCR-IH) en nuestra serie. Es un hecho bien conocido que el pronostico de la
PCR-IH es claramente peor en términos de mortalidad que la PCR-EH, como
sefialan Peberdy et al'® en un registro que incluyen 14.720 pacientes que sufren
una PCR-IH en hospitales norteamericanos y donde se describe una mortalidad
hospitalaria del 83%. En nuestro caso, la comparacion de la variable “origen del
paciente” con la mortalidad (datos que no se han expuesto en los resultados) no
resulto significativa, lo que hace suponer que la distincion entre PCR-IH y PCR-
EH no se puede inferir inicamente por el origen del paciente que figura en nuestra
base de datos (domicilio, unidad de hospitalizacion u otra UCI).

La mortalidad en la PCR tiene entre sus causas mas relevantes las
complicaciones cardiacas y neurologicas, sin embargo, las IRAS intra-UCI tienen

una contribucion menos clara en la mortalidad.
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Registros recientes, como el publicado en 2014 por Bougouin et al'% |
que incluia todos los pacientes con PCR-EH atendidos en Paris por los servicios
de emergencia extrahospitalarios durante el periodo de 2 afios, en el que se
describe una mortalidad global del 79% en aquellos pacientes que llegan vivos al
hospital. Esta mortalidad es atribuida en un 43% a causa neurologica y en un 55%
a causa cardiaca.

Tsai et al'®” describen una incidencia de un 71% de infecciones en 117
pacientes con PCR-EH desarrolladas en los 7 primeros dias tras el ingreso,
destacando en primer lugar la NAVM seguido por la bacteriemia y por la
ITU-SU. Estos autores senalan la falta de influencia de la infeccion en la
mortalidad.

139 en una serie mas extensa, describen

Posteriormente, Mongardon et a
una incidencia del 67% de infecciones intra UCI, donde predomina la neumonia
(85%) de las que un 84% se presentan en los primeros 7 dias y un 16% a partir del
7° dia. Respecto a la influencia de distintos factores en el desarrollo de infeccion
intra UCI, destacan la aplicaciéon de hipotermia terapéutica como un factor de
riesgo, asi como la duracién de la ventilacion mecanica y de los accesos
vasculares. Asi mismo, sefialan la falta de influencia de la infeccién en la
mortalidad.

Davies et al'®® en una serie de 138 pacientes ingresados tras una PCR
extrahospitalaria describen el uso de antibidticos sistémicos como un factor
independiente de mortalidad, con una mortalidad del 56% en los pacientes que
recibieron antibidticos frente al 75% de aquellos que no lo recibieron. Sin
embargo, el efecto del tratamiento antibidtico desparecia cuando los pacientes
sobrevivian mas de 3 dias.

El ensayo “Targeted Temperature Management” (TTM)!® fue un
estudio aleatorizado y prospectivo publicado en el afio 2013 que comparaba el
control de temperatura en hipotermia a 33° y el control activo de temperatura a 36°
en pacientes tras una PCR-EH. En una serie de 1.240 pacientes incluidos en este
estudio, Gagnon et al''® describen como la profilaxis antibidtica en la PCR

(aunque no se especifica las caracteristicas ni la duracion de dicha profilaxis)
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disminuy6 la incidencia de NAVM vy sepsis, y aunque no influyé sobre la
mortalidad, estuvo asociada a una mejor recuperacion funcional. Estos autores
destacan que no hubo diferencias en ambos grupos en otros aspectos que influyen
en la PCR como el tiempo de RCP o el tipo de ritmo cardiaco asociado a la parada
cardiaca.

Un articulo reciente publicado por Dankiewich et al'!! ha aportado una
informacion de gran interés sobre el papel de la infecciéon en la PCR-EH. Este
estudio estd basado en el ensayo TTM, e incluia 939 pacientes con PCR-EH. Se
describe una incidencia de infecciones del 53%, desarrollando NAVM el 51% de
los casos, (el 50% con microbiologia positiva) sepsis grave el 12% y shock
séptico el 7%. La mayor incidencia de NAVM ocurri6 en el 4° dia tras el ingreso.
A diferencia de lo descrito por otros autores referidos, no se encontraron
diferencias en la incidencia de infecciéon entre los pacientes sometidos a
hipotermia a 33°C frente a los que se controld la temperatura a 36°C.

En los estudios previamente sefialados no se declara la tasa de NAVM
ajustada a la duracion de la VM, aunque es fécil inferir que si la incidencia cruda
es superior al 30%, la Tasa de incidencia puede superar los 40 episodios/1.000
dias de VM.

El diagnostico de las infecciones en la PCR tiene dificultades afiadidas
frente a las infecciones que suceden en otro contexto: La presencia de fallo
ventricular izquierdo y edema agudo de pulmén, asi como la aspiracion de
contenido digestivo puede alterar los hallazgos radiologicos, los biomarcadores se
han demostrado poco ttiles en la fase precoz del ingreso tras una PCR!!I12113 1y
la aplicacion de hipotermia obviamente interfiere con la fiebre.

Nuestra serie muestra una menor tasa de infecciones intra-UCI. Por una
parte se ha aplicado una definicion mas estricta de IRAS, que excluye las
infecciones que suceden antes de las 48h tras el ingreso en la UCI, y por otra
parte, la aplicacion de los “Proyectos ZERO”!3!* (Figura 16) han disminuido la
tasa de IRAS intra-UCI desde el afio 2009 hasta el momento actual, periodo en el

que esta incluido nuestro estudio.
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En nuestro estudio, es destacable que la infeccion intra-UCI tiene una
mayor incidencia en los pacientes supervivientes, ejerciendo un” efecto
protector”, lo que tiene que ver con las causas de mortalidad en la PCR. En la
Figura 17 se muestra la distribucion de la estancia en UCI comparando fallecidos
y supervivientes; los pacientes fallecidos tiene una estancia significativamente
mayor en el conjunto global de pacientes, sin embargo, la Figura 19 muestra el
fenémeno contrario en la PCR, donde los fallecidos tienen una estancia inferior,
que es atribuible a las causas mas frecuentes de mortalidad precoz en la PCR, el
shock cardiogénico y el dafio neuroldgico grave, lo que impide el desarrollo de
infeccion .

Otras categorias diagnosticas que incluyen los pacientes cardiologicos
criticos con una significativa incidencia de infecciones intra-UCI son el shock
cardiogénico no relacionado con el IAM y el IAM complicado. La presencia y
duracion de los dispositivos invasivos son elementos vinculados al desarrollo de
infeccion en estas categorias diagnoésticas. Es razonable pensar que la categoria de
SCA no complicado como diagndstico inicial se puede reconvertir en IAM
complicado durante la evolucion por desarrollo de shock cardiogénico u otra
complicacion no cardiaca, lo que incrementaria la estancia en UCI y el uso de VM
y de dispositivos invasivos. El IAM complicado es la categoria diagndstica con
mayores tasas de incidencia de infecciones asociadas a dispositivos como se
mostraba en la tabla 55, con tasas de incidencia de BP de 6,9/1.000 dias de
catéter, 17,89 episodios de NAVM/1.000 dias de VM y 7,84 episodios de
ITU-SU/1.000 dias de sondaje uretral. La categoria diagnoéstica de IAM
complicado en el segundo modelo CAPTCA muestra una posiciéon neutra en la
dimension 1 que tiene que ver con la duracion de la VM y los dispositivos
invasivos, muestra una asociacion fuerte con la mortalidad y la respuesta
inflamatoria, y se posiciona junto a dos tipos de infecciones fundamentalmente, la
BP y al BSOF. Como se mostraba en la 7abla 42, hay una clara asociacioén entre
el desarrollo de infeccion intra-UCI y mortalidad en esta categoria diagndstica.
Aunque es obvio que disfuncion cardiaca es un determinante de mortalidad en

esta categoria diagnostica, su marcada posicion junto a valores elevados de
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respuesta inflamatoria a la infeccion (sepsis grave y shock séptico) hace presumir
que la infeccidn es un determinante mayor de la mortalidad.

Es interesante la comparacion del IAM complicado con la categoria
diagnostica del shock cardiogénico no relacionada con IAM, aunque nuestra base
de datos no permita discernir que pacientes con IAM complicado presentaron
shock cardiogénico. Las caracteristicas de los pacientes con shock cardiogénico
sin JAM apuntan a una mayor gravedad: la mortalidad del shock cardiogénico sin
IAM casi duplica a la del IAM complicado (31% vs 17%) y si se compara la
gravedad de los pacientes por la escala APACHE II entre el IAM complicado y el
shock cardiogénico sin IAM, en este ultimo el porcentaje de pacientes con
APACHE II mayor de 17 es del 71% mientras que en el IAM complicado es del
33%.

En nuestro estudio, en el primer modelo CATPCA (Figura 27) el shock
cardiogénico sin IAM tenia una posicion destacada en relacion con la escala de
gravedad APACHE II, mortalidad y presencia de infecciones. Sin embargo, en el
segundo modelo (Figura 29) el papel de la infeccion intra-UCI es menos
relevante, con menores valores de respuesta inflamatoria a la infeccion (sepsis) y
menor mortalidad asociada a la infeccion. Este hecho ya lo mostraba el analisis
univariante (7abla 41), siendo la tinica categoria diagnostica en la que no existe
relacion entre mortalidad e infeccion y que tampoco es atribuible, como se ha
sefialado en el caso de la PCR, a una mayor mortalidad precoz. La Figura 17
muestra como la estancia en UCI no es significativamente distinta entre fallecidos
y supervivientes. Estos datos sugieren la existencia de una mortalidad atribuible al
proceso cardiaco en el shock cardiogénico sin [AM mientras que en el IAM
complicado la infeccion tiene un papel destacado en la mortalidad.

La realizacion de procedimientos de intervencionismo cardioldgico tiene
un papel reconocido en el desarrollo de IRAS intra-UCI, especialmente la BP. En

1'% se document6 una incidencia global de

un estudio publicado por Muiioz et a
apenas 0,11% de bacteriemia tras 22.066 procedimientos intervencionistas en un

periodo de 8 afios.
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En nuestro estudio no esta documentado que pacientes fueron sometidos
a ICP, con lo que no es posible extraer ninguna conclusion.

El uso del ExtraCorporeal Membrane Oxygenation (ECMO) como
soporte circulatorio en el shock cardiogénico estd asociado a una elevada tasa de
IRAS intra-UCI'!5, y al contrario que en las técnicas de ICP, aun tratandose de un
dispositivo intravascular, la infeccion mas frecuente es la NAVM, con una tasa de
incidencia que superan los 50 episodios/1.000 dias de ECMO. La presencia de
IRAS en el ECMO es considerada como un factor independiente de mortalidad.
Aunque el registro ENVIN-HELICS documenta tanto la presencia como la
duracion del ECMO en los factores de riesgo, dicha informaciéon ha estado
disponible unicamente desde el afio 2016 y no ha sido incluida en este estudio.

El POCC es una categoria diagndstica que merece una consideracion
propia dentro de los pacientes cardioldgicos. En nuestra serie el POCC representa
el 25% de nuestros casos, con una mortalidad del 4,79%, una incidencia de
infecciones intra-UCI del 11% y una asociacion muy fuerte entre mortalidad e
infeccion intra-UCI, con una mortalidad del 2,3% en los pacientes sin infecciones
frente al 25% de mortalidad en los pacientes que desarrollaron infecciones.

El primer modelo de CATPCA, el POCC se ubica en area bien definida,
asociado a hospitales de mas de 500 camas, ingresos procedentes de areas de
hospitalizacion, bajos niveles de gravedad en la escala APACHE II y baja
mortalidad (aunque superior a la del SCA y arritmias), con un uso intermedio de
dispositivos. En este modelo, la Uinica asociacion clara con las infecciones es con
la infeccién de herida quirtrgica. La baja incidencia global de infecciones y la
baja mortalidad tienen un peso importante en el modelo, si se compara con otras
categorias diagnosticas como el shock cardiogénico o la PCR.

En el segundo modelo CATPCA en la que solo se analizan pacientes con
infecciones, el POCC sigue teniendo una posicion peculiar dentro de las
categorias diagndsticas, formando un grupo relacionado cercano a la infeccion de
herida quirtrgica y la TAVM, con niveles bajos de respuesta inflamatoria
asociada a la infeccion (sepsis o ausencia de respuesta inflamatoria) y con una

utilizacion de dispositivos invasivos moderada. Estos datos podrian sugerir un
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papel menos importante de la infeccion en el POCC respecto a otras categorias
diagnosticas.

Si bien existen escalas especificas para la estimacion del riesgo en los
pacientes sometidos a cirugia cardiaca, como el indice European System for
Cardiac Operative Risk Evaluation (EUROSCORE)!''® o el indice Strong
true-score theory (STS)'7, en nuestra serie la escala APACHE II muestra un
elevado nivel predictivo respecto a la mortalidad, como se muestra en las
Tablas 45-47: el primer cuartil de APACHE II tiene una mortalidad de apenas del
1,05% mientras que el cuartil de APACHE II superior a 17 tuvo una mortalidad
del 13%. A diferencia de los indices prondsticos, que se calculan al ingreso del
paciente, el APACHE II incluye variables fisiologicas en las primeras 24 horas
posoperatorias.

En la literatura cientifica se ha destacado el papel de las IRAS en el
POCC como causa de mortalidad. Como se coment6 en la introduccion, series
publicadas a principio de la década de los afios 20008' describian tasas de
incidencia muy elevadas de infecciones como la NAVM, aunque estudios mas
amplios realizados posteriormente mostraron una marcada disminucién de esas
tasas®?. En el estudio de Alvarez Lerma et al®3 llevado a cabo con los datos
procedentes del registro ENVIN-HELICS entre los afios 2005 y 2011, se describe
un 4,8% de incidencia de infecciones asociadas a dispositivos invasivos, con una
tasa de incidencia de NAVM de 9,94 episodios/1.000 dias de VM, 3,10 episodios
de BP/1.000 dias de catéter y 3,39 episodios de ITU-SU /1.000 dias de sondaje.
En nuestro estudio se han incluido todas las infecciones intra-UCI y no solo las
infecciones asociadas a dispositivos invasivos. Las tasas obtenidas en nuestro
estudio son ligeramente mas elevadas, especialmente la NAVM. En nuestra serie
la poblacion analizada ha incluido un mayor niimero de pacientes que incluye un
periodo de tiempo mas cercano y en el que han participado mayor numero de
hospitales.

La relacion entre la mortalidad y el desarrollo de infeccion son similares
en los pacientes que no sufren infecciones intra-UCI, con una mortalidad del 2,3%

en nuestra serie y una mortalidad del 2,9% en la publicada por Alvarez Lerma. En
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el caso de los pacientes que presentan infeccion, nuestra serie describe una menor
mortalidad (25% vs 32,2%) al incluir infecciones no asociadas a dispositivos
invasivos e infecciones con menor respuesta inflamatoria como la TAVM o la
infeccion de herida quirargica.

Como en otros escenarios clinicos, surge la discusion de la influencia de
las IRAS, especialmente la NAVM, en la mortalidad en los pacientes sometidos a
cirugia cardiaca, ya que existen otros factores que pueden contribuir como las
escalas de riesgo quirurgico, la necesidad de reintervencion, asi como otras
complicaciones intraoperatorias. Tamayo et al''®, describen una incidencia de
NAVM del 7,7% en una cohorte de 1.610 pacientes en el POCC. Entre los
factores que influyeron significativamente en el desarrollo de NAVM describen
factores intraoperatorios y postoperatorios como el tiempo de cirugia, la estancia,
el desarrollo de fracaso renal o la duracion de la VM. Se describen como factores
independientes de mortalidad la NAVM, el fracaso renal, el tiempo de bypass y el
sangrado posquirargico.

Mazzefi et al®, en un estudio que utiliza una escala de propension en
pacientes con estancia superior a 7 dias en el POCC, describe como tnico factor
significativo en el desarrollo de IRAS a la necesidad de transfusion superior a
5 unidades de concentrado de hematies. Estos autores encuentran un importante
incremento en la mortalidad de las IRAS cuando el agente etiologico son bacterias
multirresistentes.

Un apartado particular de las IRAS en el POCC es la infeccion de herida
quirargica. En nuestra serie, su incidencia global es baja, ya que apenas representa
el 5,9% de todas las infecciones intra-UCI en el andlisis descriptivo. En el primer
modelo CATPCA aparece agrupado junto al resto de infecciones en la primera
dimension (estancia en UCI elevada, tiempo de dispositivos elevado, APACHE 11
> 17) y relativamente proxima al POCC y a la cirugia urgente. En el segundo
modelo CATPCA la asociacion entre POCC e infeccion de herida quirurgica es
muy evidente, situandose esta infeccion en niveles de mortalidad bajos y de

ausencia de respuesta inflamatoria, como también mostraba el andlisis bivariante.

- 184 -



Como se ha comentado previamente, nuestro estudio pretende mostrar
una vision global de todas las infecciones intra-UCI en los pacientes
cardioldgicos. Si unicamente hubiéramos incluido las infecciones asociadas a
dispositivos excluyendo la TAVM en el modelo multivariante, es muy probable
que el papel de la infeccion en el POCC hubiera tenido mas influencia en

mortalidad y en respuesta inflamatoria.

5.5 Las IRAS en el paciente critico cardiologico frente a los pacientes
criticos no cardioldgicos.

En nuestro estudio, aunque solo disponiamos del conjunto de datos
correspondientes a los pacientes cardiologicos, la disponibilidad de los resultados
globales en todos los informes anuales del informe ENVIN-HELICS nos ha
permitido establecer una comparacion basica de datos de prevalencia y de tasas
ajustadas a dispositivo.

En primer lugar, si se comparan los resultados de nuestro estudio con los
resultados globales del informe ENVIN-HELICS del afio 2017, los pacientes
cardiologicos en nuestro estudio mostraron una mediana de edad algo mas elevada
(69 afios vs 65 afios en el informe ENVIN-HELICS), menor porcentaje de
cirugias urgentes (3,3% vs 9,95%); un valor mas bajo de la mediana de la escala
APACHE II (11 vs 14) y de la escala SAPS II (28 vs 35), una menor estancia en
la UCI, (mediana de 3 dias vs 4 dias ) y una mortalidad inferior (5,93% vs 9,32%).
El porcentaje de pacientes con una escala APACHE II mayor de 16 es del 26,3%
mientras que en el registro ENVIN-HELICS global supone el 42% del total de
pacientes y en la escala SAPS II el porcentaje de pacientes con una puntuacion
superior a 42 en nuestra serie es del 18,2% frente al 35% en el registro
ENVIN-HELICS. Por ultimo, la mortalidad en nuestra serie es del 5,93% frente al
9,32% en el registro ENVINT,

T Esta aproximacion pondera a la baja los resultados del registro ENVIN ya que incluye a
pacientes cardiologicos.
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En segundo lugar, utilizando los datos crudos del registro
ENVIN-HELICS durante todo el periodo analizado, como se ha demostrado en
los resultados, las tasas generales de incidencia de IRAS son menores en los
pacientes cardiologicos que en los pacientes no cardiologicos. Esta diferencia se
justificaria al incluir un mayor nimero de pacientes con bajo riesgo de infeccion
debido a una menor gravedad medida por la escala APACHE II y a la menor
utilizacion de dispositivos invasivos en los pacientes cardioldgicos. El uso de
dispositivos invasivos es inferior en pacientes cardioldgicos con un 0,28 de ratio
de utilizacion de la VM frente al 0,50 en los pacientes no cardioldgicos, una ratio
de utilizaciéon de sonda uretral del 0,65 frente al 0,88 en los pacientes no
cardiologicos y una ratio de utilizacion de CVC del 0,61 frente al 0,80 en los
pacientes no cardiologicos. La menor gravedad y menor utilizacion de dispositivos
se concentra en grupos diagndsticos como el SCA no complicado y las arritmias,
lo que mostraba claramente el primer modelo CATPCA.

Sin embargo, cuando se comparan las tasas ajustadas a los dias de
dispositivo, la tasa de incidencia de todas las IRAS asociadas a dispositivo es
mayor en los pacientes cardioldgicos que en la poblacion general del registro
ENVIN-HELICS, tanto globalmente como en cada una de las categorias de
grupos diagnoésticos.

En el caso de los grupos diagnoésticos de “bajo riesgo”, como el SCA no
complicado, es lo6gico pensar que la necesidad de VM o de via venosa central en
cualquier momento posterior al ingreso cambia radicalmente el perfil clinico
inicial del paciente.

A diferencia de otros estudios, en el nuestro se han calculado las tasas
sumando los tiempos de estancia y de dispositivo de cada paciente para obtener el
total (denominador), en lugar de utilizar los datos globales de la cada unidad. Con
frecuencia las unidades implicadas tienen distintos tipos de pacientes, incluyendo
unidades monograficas de pacientes cardioldgicos, lo que puede interferir en el
calculo de las tasas.

Dado que el criterio de inclusion en el andlisis es que el motivo de

ingreso del paciente en la UCI corresponda a una de las categorias diagnosticas
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cardiologicas, existe la potencial perdida de casos tras un reingreso en la UCI
relacionado con un primer episodio de un cuadro cardiolégico pero cuya causa de
reingreso sea diferente: insuficiencia respiratoria, sepsis, shock hipovolémico, etc.
La inclusion de los reingresos posiblemente magnificaria atin mas las diferencias
obtenidas, ya que el reingreso en UCI es un factor adverso bien reconocido!!®,
aunque para ello requeriria una exploracion relativamente compleja en la base de
datos global del registro ENVIN-HELICS.

Con excepcion del informe del CDC publicado en el afio 2015%!, la
mayoria de las publicaciones en la literatura cientifica hacen referencia a una
incidencia muy elevada de IRAS en pacientes cardioldgicos criticos’®’17273 | de
forma similar a los resultados mostrados en esta tesis.

Ademas de la idiosincrasia de determinados grupos diagnosticos, como
se ha comentado en el punto previo, y la mayor necesidad y duracion de
dispositivos invasivos u otros factores de riesgo cldsicos (inmunosupresion,
fracaso renal, etc) se ha sugerido la existencia de otros factores que puedan
condicionar una mayor susceptibilidad a la infeccion en los pacientes
cardiologicos graves.

Existen numerosos estudios que han relacionado la insuficiencia cardiaca
cronica congestiva con un incremento de la respuesta inflamatoria incluyendo
posibles fendémenos de translocacion bacteriana en el intestino. Asi, Niebauer et
al'? detectaron un incremento de endotoxina, TNFa, receptores solubles de TNF
tipo 1 y tipo 2, CD14, PCR e IL6 en pacientes con insuficiencia cardiaca cronica

12! en un estudio clinico reciente encuentran una

descompensada. Sandek et a
marcada disminucién del flujo sanguineo espldcnico medido por doppler en
pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva, mucho mas marcada en el
subgrupo de caquexia cardiaca.

En pacientes con procesos cardiacos agudos también existe evidencia de
activacion de la respuesta inflamatoria sistémica e incremento de la endotoxina
circulante. En el estudio SHOCK realizado en 302 pacientes con shock

cardiogénico tras infarto agudo de miocardio, Kohsaka et al’* describen hasta un

18% de pacientes con incremento de la respuesta inflamatoria sistémica en los que
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el 35% no presentaron positividad en los hemocultivos. Neumann et al'??
describen un incremento de citoquinas proinflamatorias en pacientes tras sufrir un
IAM, que se normalizaron tras realizar un procedimiento de angioplastia con
balon.

Brunkhorst et al '2* describen la presencia de fiebre e incremento de
marcadores inflamatorios (procalcitonina, IL-6, PCR, TNF) en una serie de
29 pacientes con shock cardiogénico, atribuyendo dicha respuesta inflamatoria, en
ausencia de cultivos positivos, a fendmenos de translocacion bacteriana. Petschel

1 12* observaron un incremento de los niveles de endotoxina soluble en

et a
17 pacientes con insuficiencia cardiaca aguda, detectando la mayor concentracion
en las venas suprahepaticas respecto a la sangre venosa mixta o la sangre arterial,
que indicaria translocacion bacteriana como fuente de la endotoxina. En contraste

con estos hallazgos, Attana et al'?®

, en una serie de 16 pacientes con shock
cardiogénico tras IAM, tnicamente detectan actividad de endotoxina circulante en
1 paciente. En un estudio reciente, Ramirez et al'?®, quienes consideran las
limitaciones para la deteccion directa de la endotoxina circulante, analizaron los
niveles de anticuerpos antiendotoxina en pacientes con shock cardiogénico,
demostrando unos niveles muy inferiores a los obtenidos en controles que
indicaria la presencia de endotoxina circulante.

Rothenburger et al'?’” describen un incremento de citoquinas
proinflamatorias en pacientes tras revascularizacion miocéardica quirtrgica,
destacando que aquellos pacientes que precisaron VM prolongada y tuvieron un
curso clinico complicado presentaron un menor incremento de Anticuerpos Anti-
Core contra la endotoxina.

La transfusion de hemoderivados ha sido reconocida como un factor
independiente en el desarrollo de IRAS en pacientes en el POCC!?® postulando
distintos mecanismos que incluyen desde la contaminacién bacteriana hasta el
incremento del hierro plasmatico con ligado a transferrina que favorece el
crecimiento bacteriano!?’.

Existe una notable evidencia de que el paciente cardiologico critico

presenta fendmenos de inflamacion sistémica e hipoperfusion esplacnica con
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fendémenos de translocacion bacteriana. Ademds es posible que intervengan

11,12

fendomenos de “inmunodepresion” adquirida que favorezcan el desarrollo de

infecciones.

5.6 Limitaciones del estudio.

No se debe olvidar que la informacion del Registro ENVIN-HELICS
procede de un registro multicéntrico de participacion voluntaria, por lo que
puede existir un sesgo de seleccion, ya que no todas las UCI han aportado datos

durante todo el periodo analizado.

El estudio tiene limitaciones inherentes a todos los registros de esta
magnitud en los cuales pueden omitirse variables especificas de una determinada
patologia (como la ausencia de escalas de riesgo en los pacientes con POCC, el
tipo de ritmo cardiaco en la PCR o el uso de dispositivos de soporte circulatorio

mecanico en el shock cardiogénico tipo ECMO, asictencia ventricular etc...).

Por ultimo, debido a que la variable de seleccion de la muestra de este
estudio son las diferentes categorias diagndsticas cardiologicas, existe la
potencial pérdida de casos tras un reingreso en la UCI relacionado con otro
motivo diferente al cardiologico (por ejemplo: insuficiencia respiratoria, sepsis,

shock hipovolémico, etc...).

5.7 Conflicto de intereses.

El autor de este trabajo declara no tener ningin conflicto de intereses en

la elaboracion de esta memoria para optar al grado de Doctor.
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6

1.

RESUMEN DE LA DISCUSION

Los pacientes cardioldgicos presentaron un porcentaje bajo de factores de
riesgo intrinseco para el desarrollo de infeccion intra-UCI, una baja
utilizacion de dispositivos invasivos, menores puntuaciones en las escalas
de gravedad al ingreso en UCI, menor estancia en UCI y menor mortalidad
cuando se comparan con el conjunto global de pacientes criticos no
cardiolégicos que muestran los informes anuales del registro

ENVIN-HELICS.

Los pacientes cardiologicos, comparados con los pacientes criticos no
cardiologicos mostraron una menor incidencia de global de infecciones
intra-UCI asociadas a dispositivos invasivos, tanto en el porcentaje de
infecciones como en la tasa ajustada a los dias de estancia, siendo la
infeccion mas frecuente la neumonia asociada a ventilacion mecanica
(NAVM) seguida por la infeccion del tracto urinario asociada a sondaje

uretral (ITU-SU) y por la bacteriemia primaria (BP).

Cuando se compararon las tasas de incidencia de infeccion ajustadas al
tiempo de permanencia de los dispositivos invasivos de los pacientes
cardiologicos respecto a los pacientes no cardiologicos, se observd un
mayor porcentaje de riesgo atribuible en los pacientes cardiologicos para
todas las infecciones asociadas a dispositivos invasivos. El analisis
estratificado mostro tasas de incidencia de infecciones asociadas a
dispositivos muy elevadas en todas las categorias diagnosticas, destacando

especialmente el infarto agudo de miocardio complicado.
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4.

El andlisis bivariante mostr6 una gran heterogeneidad en la incidencia de
infeccion dependiendo de los grupos diagnosticos especificos, con cifras
que oscilan entre el 32,2% en los pacientes con parada cardiorrespiratoria
recuperada hasta un 2,9% en pacientes con diagnostico de arritmias o

trastornos de conduccion.

En nuestro estudio se aplico un modelo de escalamiento Optimo
bidimensional para poder detectar las relaciones de interdependencia entre
las multiples variables que determinaban la distinta evolucion clinica en una
poblacion muy heterogénea y con un elevado nimero de pacientes, ya que el
andlisis bivariante tradicional y los modelos multivariante mas comunmente
empleados habrian sido insuficientes al existir una mezcla de variables de

escala, nominales simples y nominales multiples.

El primer modelo de escalamiento dptimo bidimensional y que incluy6 a la
totalidad de los pacientes, permiti¢ identificar agrupaciones entre un
conjunto de categorias diagnosticas con mayor gravedad [endocarditis,
infarto agudo de miocardio complicado, y parada cardiaca recuperada] que
estaban relacionadas con las infecciones mas graves [neumonia asociada a
ventilacion mecanica, bacteriemia primaria (bacteriemia de origen
desconocido y bacteriemia secundaria a infeccion de catéter) y bacteriemia
secundaria]. Por otra parte el modelo identifico6 un grupo de categorias
diagndsticas de menor gravedad (sindrome coronario agudo no complicado,
arritmias y trastornos de conduccion) relacionadas con la ausencia de
infeccion o infecciones no asociadas a dispositivos invasivos. Los pacientes
en el postoperatorio de cirugia cardiaca mostraron una posicion singular

bien diferenciada del resto de diagnodsticos.
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7.

El analisis exclusivo de los pacientes cardiologicos infectados mediante un
segundo modelo de escalamiento Optimo bidimensional, en el que se
incorpord la variable de la respuesta inflamatoria a la infeccién, permitid
identificar un grupo relacionando las infecciones intra-UCI més graves junto
a las categorias diagnosticas de la endocarditis y el infarto agudo de
miocardio complicado, teniendo menor relevancia la parada cardiaca, el
shock cardiogénico no asociado a infarto agudo de miocardio respecto al
primer modelo. Al igual que en el primer modelo, se identifican las
categorias diagnosticas de bajo riesgo como el sindrome coronario agudo no
complicado, arritmias y trastornos de conduccion. El postoperatorio de
cirugia cardiaca se mantiene en una posicién aparte respecto a los demas

grupos diagndsticos.

Con los resultados obtenidos se puede concluir que existen determinadas
categorias diagnodsticas en el grupo de pacientes cardiologicos con un
altisimo riesgo de presentar infecciones graves asociadas a la asistencia
sanitaria, como son: el infarto agudo de miocardio complicado; las
endocarditis, la parada cardiaca recuperada y el shock cardiogénico no
realcionado con el infarto que deben considerarse indiscutiblemente como
pacientes criticos que precisan el ingreso en las Unidades de Cuidados

Intensivos.

Se trata del primer estudio que permite un andlisis global de la incidencia de
las infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria en pacientes
cardiolégicos ingresados en las UCI Espafiolas, que por sus dimensiones y

por el tipo de analisis realizado entra en la categoria de BIG DATA.
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7 CONCLUSIONES.

1.

En los pacientes cardiologicos ingresados en las UCI Espafiolas, las
infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria, fundamentalmente las
asociadas a dispositivos invasivos tienen una incidencia igual o superior a
la de otros grupos de pacientes criticos, cuando las tasas se ajustan a la

presencia de factores de riesgo y a subgrupos diagndsticos especificos.

Las infecciones relacionadas con la asistencia sanitaria en el grupo de
pacientes estudiados tiene efecto muy significativo sobre la morbilidad,

mortalidad y estancia hospitalaria de los pacientes.

El analisis de escalamiento Optimo en la muestra global de pacientes
cardiologicos permitid definir la relacion entre categorias diagnosticas y el
desarrollo de las distintas infecciones intra-UCI en funcion de los factores

de riesgo de infeccion.

El andlisis de escalamiento Optimo en los pacientes cardioldgicos que
desarrollaron infecciones permitio establecer la relacion entre las categorias
diagnosticas, los factores de riesgo y la respuesta inflamatoria a la

infeccion.

Se trata del primer estudio en Espafia, que empleando BIG-DATA, ha
permitido establecer las relaciones entre las distintas categorias
diagnosticas y el desarrollo de infecciones en los pacientes cardiologicos

que ingresan en las UCI.
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en el cual la Comisidn de proyectos de investigacion esta integrada, se reunid en
sesion ordinaria n® 238 el pasado 18/12/2015 y evalud el proyecto de investigacion
PRIAG)370/2015 presentado por el promotor Sociedad Espafiola de Medicina
Intensiva y Unidades Coronarias (SEMICYUC), con fecha 01/12/2015, titulado
*ESTUDIO NACIONAL DE VIGILANCIA DE INFECCION NOSOCOMIAL EN UCI
(ENVIN-HELICS)" que tiene comao investigador principal al Dr. Xavier Nuvials Casals
del Servicio de Medicina Intensiva de nuesfro Centro.
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DICTAMEN FAVORABLE

El Comité tanto en su composicion como en los PNT cumple con las normas de BPC
(CPMP/ICHM35/85) v con el Real Decreto 223/2004, v su composicidon actual es la
siguiente:

Presidenta: Gallego Melcon, Soledad. Médico
Vicepresidente: Segarra Sarries. Joan. Abogado
Secretaria; Mavarro Sebastian, Mireia. Quimica
Vocales: Armadans Gil, Liuis. Medico
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Lo que firmo en Barcelona a 18 de diciembre de 2015
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Latorre Arteche, Francisco. Médico

De Tomes Ramirez, Inés M. Médico

Fernandez Liz, Eladio. Farmacéutico de Atencidn Primaria

Ferreira Gonzalez, lgnacio. Médico
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Rodriguez Gallego, Alexis. Médico Farmacologo

Sanchez Raya, Judith. Médico

Solé Orsola. Marta. Diplomada Enfermeria

Sufé Martin, Pilar. Farmacéutica Hospital

Vargas Blasco, Victor, Médico

Vilca Yengle, Luz M®. Médico
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10 ANEXO II. SOLICITUD DE LA BASE DE DATOS DEL ENVIN-
HELICS AL GRUPO COORDINADOR NACIONAL DEL REGISTRO
ENVIN-HELICS.
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El Or. PEDRO M2 OLAECHEA ASTIGARRAGA, especialista en Medicina Intensiva y
gue actla camo Secretario del Grupo coordinador del registro ENVIN (Estudio
Macional de Vigilancia de la Infeccion Nosocomial) certifica que el Dr. EMILIO RENES
CARRENOD solicitd el 22 de enero de 2015 al Grupo Coordinador |la utilizacién parcial de
la base de datos del registro ENVIN que comprende los afios del 2005 al 2015 para la

realizacion de |a tesis doctoral titulada:
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Por el presente escrito, certifico gue el Grupo Coordinador autorizo al
doctorando EMILIO RENES CARREND dicha explotacién de los datos solicitados en la
reunidn del Grupo Coordinador del 27 de enero de 2015,
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Galdakao, Vizcaya a 15 de septiembre de 2018,

Af{@

Pedro M# Olaechea Astigarraga
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11 ANEXO III. TUTORIAL SOBRE DE LAS TECNICAS ESTADISTICAS
DE REDUCCION DE DIMENSIONES!.

11.1 ANALISIS DE COMPONENTES PRINCIPALES LINEAL (ACP).

Entre las variables existentes en el estudio se han incluido variables
cuantitativas: APACHE 1I, edad, dias de estancia en UCI, los dias de catéter
venoso central (CVC), los dias de ventilacion mecanica (VM) y los dias de
nutricion parenteral (NP); (Se han desestimado los dias de sondaje urinario porque
son practicamente superponibles a los dias de CVC y la escala de gravedad
SAPS 1I por el elevado numero de perdidos). Si se hubiera querido realizar un
analisis multivariante como una regresion lineal o una regresion logistica
incorporando estas variables, habria habido un problema, ya que todas estas
variables pueden presentar una alta correlacion entre ellas y, mas alla de su
significacion en el modelo univariante, cuando llega el momento de incorporarlas
en modelos multivariante violan el criterio de no multicolinealidad que se pide
como hipoétesis de los analisis de regresion, ANOVA etc.. Aunque la no
multicolinealidad es una exigencia especifica de las regresiones lineales y es
menos importante en las regresiones logisticas y de Poisson puede afectar a las
estimaciones de los Odds Ratio (generalmente sobredimensiondndolas). Asi que
no se pueden introducir las variables por separado.

Pero ;y si se pudiera crear una o varias variables nuevas (mejor las
menos posibles) que no estuviesen correlacionadas y que resumiesen
basicamente la misma informacion que las variables originales (dias estancia,
CVC, VM y NP). Estas nuevas variables si podrian introducirse sin peligro en
modelos de regresion.

Esta es la finalidad del Andlisis de Componentes Principales Lineales
(ACP): reducir un numero de variables originales (que tienen que ser

cuantitativas) con alta correlacion entre ellas a un nimero menor de variables a

! Autoria del tutorial: Almudena Escriba Barcena y Emilio Renes Carrefio.

-216 -



las que llamamos componentes o dimensiones conservando la maxima cantidad

de informacion.

11.2 ANALISIS CATEGORICO DE COMPONENTES PRINCIPALES
(CATPCA).

En esta tesis existe un problema afiadido: se analiza una poblacion de
pacientes con una caracteristica comun (cardiologicos) pero heterogénea y en la
que, tras un extenso analisis bivariante de tablas de contingencia, se demuestra la
existencia de relaciones importantes entre variables y entre categorias de una
misma variable, pero se hace muy dificil la interpretacion global de toda la
informacion.

A efectos practicos, como en el caso del ACP lineal, se disponen de
varias (demasiadas en realidad) variables originales que comparten mucha
informacion (con alta correlacion); y, también como en el caso previo, gustaria
reducir su nimero para mejorar la interpretacion de los resultados obtenidos con
las tablas de contingencia, pero, eso si, con la minima pérdida de informacion
posible de las variables originales.

Ahora bien, ya no se puede aplicar el ACP lineal porque éste estd
pensado para variables numéricas y en este caso se quiere trabajar con variables
numéricas, ordinales, nominales y nominales multiples, y entre las nominales
multiples dos de particular interés: diagnésticos e infecciones. En este caso la
técnica adecuada de reduccién de dimensiones serd el Andlisis Categorico de
Componente Principales (o sea parecido a los ACP pero para variables
categoricas) o CATPCA que forma parte de un grupo mayor de técnicas pensadas
para manejar variables categoricas llamado Escalamiento optimo (EO). En este
sentido, es importante tener en cuenta:

e Las técnicas de EO estan muy desarrolladas en el campo de analisis de
mercados, economia, psicologia etc... porque en estas ciencias trabajan
de forma habitual con variables categoricas en forma de escalas no

cuantitativas.
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e (Cuando se habla de informacion en estadistica hablamos de
variabilidad: si pensamos en los datos como nubes de puntos la zona de
maxima dispersién de los puntos es la de maxima variabilidad y la

que contiene mas informacién de la nube.

11.3 ;COMO TRABAJAN LAS TECNICAS MULTIVARIANTES DE
REDUCCION DE DIMENSIONES ANALISIS CATEGORICO DE
COMPONENTES PRINCIPALES (CATPCA)?.

11.3.1 Las variables son vectores.

Se parte de la matriz de datos habitual, o sea, una matriz con n casos en
filas (unas 70.000 filas en este estudio) y m variables en las columnas (Xi,
X2...Xm), concretamente las m variables originales a las que se va a aplicar la
técnica.

Pues bien, en algebra lineal cada columna y por tanto cada variable se
puede interpretar como un vector. Y un vector es una flecha con una direccion y
una magnitud que se puede representar espacialmente. Interpretar las variables

como vectores va a ser muy util para comprender los siguientes puntos:

11.3.1.1 Los conceptos de correlacion, informacion y variabilidad.

Si se piensa en el significado de un diagrama de dispersion convencional

entre dos variables X e Y: (Figura 1)
Variable Y
10

70

Variable X
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En el diagrama se ha colocado la variable X (o sea su vector) en el eje
horizontal y la variable Y en la vertical, perpendiculares una respecto a otra; pero
cuando se pinta la nube de puntos que representan los datos relacionando las dos

variables uno se puede encontrar esto: (Figura 2)

Variable Y
1wdlh

90
&0 o ““n;

70 00.°

00 ©
o

-
140 150 160 170 180 190 -

Variable X

De todos es conocido que esto significa que hay correlacion entre las dos
variables: de hecho parece una correlacion lineal y se podria intentar reflejarla por
la funcion Y= a + bX. Cada punto de la nube de puntos es un caso o individuo que
para ambas variables a la vez se expresa como una coordenadas (X, y); por
ejemplo (2, 6). Obviamente las coordenadas no cumplen perfectamente la relacion
Y=a+bx porque si la cumplieran saldria una recta perfecta y no una nube; pero si
aproximadamente. Encontrar la recta perfecta y sus pardmetros a y b seria de

hecho el objetivo de un modelo de regresion lineal.

(Qué quiere decir vectorialmente que hay correlacion entre X e Y? Que
en el grafico, en realidad, la relacion de los dos vectores no es perpendicular sino

que forma un angulo agudo. (Figura 3)
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VariableY

140 150 160 170 180 190 )

Variable X

Si las variables no estuvieran correladas la nube de puntos hubiera sido

un circulo y los vectores hubieran seguido siendo perpendiculares. (Figura 4)

Variable Y
'

4 o

Variable X

Ademas, el grafico con la nube de puntos nos ensefia otro aspecto
importante de la relacion entre los vectores X e Y:

El concepto de correlacion implica que las variables estdn unidas o
relacionadas y matematicamente esta relacion se expresara como una funcion: se
ha comentado que por el aspecto de la nube de puntos en el grafico es probable
que se aproximen a una relacion lineal Y = a + bX, que es lo mismo que
X = (Y - a)/b. Por tanto decir que X e Y estan correlacionadas o relacionadas
significa lo mismo que decir que comparten informacion. En estadistica

compartir informacion es compartir variabilidad, esto es, tener covarianza.
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(Y como se manifiesta la variabilidad en el grafico? Si se observa de
nuevo la nube de puntos: la méxima variabilidad de la nube esta donde esté la

maxima dispersion de puntos que es el radio largo de la elipse. (Figura 5)

11.3.1.2 Concepto de transformacion.

Los vectores se pueden sumar, restar, multiplicar por un numero,
multiplicar entre ellos y con ello conseguir que cambien de direccién y magnitud,
esto es, transformarlos.

En élgebra una transformacion es una funcion que modifica un grupo de
vectores a otro tipo de vectores y, por tanto, los cambia en magnitud y direccion:
Por ejemplo (Figura 6)

Vectores Funcidn Vectores transformados
- - ( 3z + 2y>
y I" y - T + 4y
(:3 2:)\ 1:) __"—"////////f
1 a4/ \wy

o |

05

LT ) E ¢
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La consecuencia a nivel grafico es que los vectores rotan, se estiran, se
aplastan. En realidad, es un concepto que se aplica de forma habitual en la vida

diaria: (Figura 7)

Doacidmna Aanara, Munan e
POomccSi= olfmpico= Palacio= ~
comno diosas lo presenclals ~
coroceis todo. mientras aae
nosotros oimos tan s8lo la fama

Y nrnada cierto sabemos, cuales
eran los caudillos y principes de
lfos danaos. A la muchedumbre no

podria enumerarla ni nombrarx\a,
aurnnque tuviera diez lenguas, Aiez

bocas, voz infatigable y coxazdon
de bronce: solo \as WNMusas

o/impicas, hijas de Zeus, Que
/feva la égida, podrian Qec\

cuantos a Illio fueron. Pexo
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En las variables/vectores cambiar su direccion y magnitud implica que
las coordenadas de los puntos de la nube de puntos también cambian para poder

ser expresados en funcion de los nuevos vectores.

11.3.1.3 Autovalores y autovectores de la transformacion.

En el ejemplo previo se observa que:
oEl vector (1,0) se transformé en el (3,1) y ha modificado la direccion.
oEl (0,1) se transforma en el (2,4) y ha modificado la direccion.
oEl (1,1) se transformo el (5,5): esto no ha transformado su direccion,

pero se ha dilatado, esto es, ha aumentado su magnitud de 1 a 5.

autovector
1 1
r(@n)=4 (1) = 2 (1)
autovalor

En las transformaciones los autovectores son los vectores que conservan
sin modificar su direccion y los autovalores son la magnitud de los autovectores
(la cifra por la que se multiplican para aumentar o a veces disminuir su magnitud).

(Figura 8)
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(Por qué son importantes los autovectores y sus autovalores? Porque
definen las caracteristicas de la transformacion, comportandose como los ejes
principales alrededor de los cuales se produce esta.

Asi si se vuelve a las dos variables X e Y... (Figura 9)

Variable Y
1o

90
80 o

o
70 00,
o

140 150 160 170 180 190 ;

Variable X

los puntos de la nube proporcionan la matriz de varianzas y
covarianzas de X e Y: en esta matriz se puede calcular dos autovectores con sus
respectivos autovalores. Y estos dos autovectores con la longitud exacta marcada

por sus autovalores se posicionan en la nube de puntos asi: (Figura 10)

Variable Y
= )

Autovector—l
(el de mayor autovalor)

” Autovector-2
80

o
140 150 160 170 180 190 -

Variable X

El autovector-1 de mayor autovalor dice la direccion principal en la que
se alinean los puntos, precisamente en el radio mayor de la elipse que representa

la maxima variabilidad/informacion de la nube, el autovector-2 en el radio menor
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de la elipse que sera la siguiente direccion de mayor variabilidad. En definitiva no
solo seran los ejes principales de la transformacion sino también los que

conservan la maxima variabilidad de las variables originales.

11.3.1.4 La transformacion en los modelos de reduccion multidimensional.

Los modelos de reduccion multidimensional se basan en aplicar una
transformacion- funcion a las variables- vectores originales para convertirlas en
otras variables- vectores ;Para qué? Para intentar dar una nueva interpretacion a
las nubes de puntos que hay en el modelo original.

Es preciso hacer una abstraccion importante porque en el ejemplo previo
la nube de puntos representaba solo la relacion entre dos variables y esto es facil
de expresar graficamente en dos dimensiones (o sea, en un plano). Incluso se
podria imaginar la relacion entre tres variables en un espacio tridimensional. Pero
si se dispone por ejemplo de ocho variables se tienen ocho dimensiones; lo cual es
dificil de interpretar matematicamente e incomprensible geométricamente.

La transformacion de las variables-vectores originales genera el mismo
niumero de nuevos vectores-variables pero con distinta direcciéon y magnitud y
esto desplaza las nubes de puntos: asi la transformacion o, visto de otro modo, la
deformacion de las variables originales en estos nuevos vectores dara una nueva
perspectiva de la informacion que contiene el modelo.

Con la transformacion se pretende entender mejor el modelo. Ahora bien,
una simple deformacién de muchas variables a un mismo nimero (muchos)
vectores no parece a priori que vaya a aportar demésiado (al fin y al cabo si habia
ocho variables se vuelve a tener ocho variables en ocho dimensiones...). La clave
de la mejoria en el cambio es que la transformacion utilizada por estos modelos
matematicos hace que los nuevos vectores-variables a los que se Ilaman
componentes sean perpendiculares (= ortogonales, con angulos de 90°) y por
tanto que no estén correlacionados entre si, y ademas lo consigue perdiendo la
minima informacion o variabilidad de las nubes de puntos en el cambio de las

coordenadas de los puntos originales a los puntos en los nuevos vectores.
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Como consecuencia los vectores-componentes ya no son las variables
originales (no hay una variable 1 que se identifique con una componente 1, una
variable 2 que se identifique con una componente 2) sino que las componentes
son una nueva interpretacion de la informacion que tenia el modelo original,
pero con la ventaja de la ortogonalidad, es decir, cada una tiene una parte de la
informacion que no se superpone a la informacion de las otras.

Eso si, esto creara una nueva necesidad, que serd poner nombre a cada
uno de estos nuevos bloques de informacion, esto, es dar nombre a cada una de las
componentes o nuevas variables que se han generado. Para bautizar las nuevas
variables serd muy util saber como se han proyectado las variables originales en
ellas: los resultados de la transformacion guardan la cantidad varianza que se
conserva de cada variable antigua en cada nueva componente y también el peso
que cada variable ha tenido en la construccidon de la nueva componente. Y por
supuesto serd clave la capacidad interpretativa y los conocimientos del
investigador acerca de la materia.

Un aspecto importante es que el modelo crea las nuevas componentes
con un orden decreciente de informacion: la primera componente es siempre la
que contiene mayor variabilidad, la segunda menos que la primera, la tercera
menos que la segunda. Asi que una cuestion interesante a plantear sera si se puede
conservar un numero pequeiio de componentes o variables finales, en vez de todas
las generadas, asumiendo que las primeras van a ser suficientes para explicar el
modelo. Efectivamente, con los resultados que proporciona el modelo en forma de
variabilidad conservada en cada componente se podrd hacer una reduccion de
dimensiones: se elegira solo el numero de componentes con las que se explican
un amplio porcentaje de la variabilidad global, y se obviara el escaso poder
informativo del resto. Reducir las dimensiones permitird interpretar y explicar
mejor el modelo final (siempre serd mas facil un modelo dado en funcién de dos o
tres componentes que en funcion de ocho). Ademas, si se consigue reducir solo a
dos o tres componentes, se podrd expresar los resultados geométricamente al
obtener un grdfico (de dos o tres dimensiones) que expresara la relacion de las

categorias de las variables originales con las nuevas componentes-dimensiones.
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Este grafico serd esencial no solo para dar nombre a las nuevas dimensiones sino
también para interpretar las relaciones de proximidad o distancia entre categorias

de una misma variable y entre categorias de dos variables.

11.4 ANALISIS DE COMPONENTES PRINCIPALES LINEAL.

El ACP lineal forma parte de los procedimientos matematicos que se
realizan en el desarrollo de las técnicas de escalamiento Optimo de variables
categoricas, ya que, el escalamiento acaba transformando las variables categoricas
en variables numéricas, en ultima instancia, poder aplicar un ACP lineal con
algunas modificaciones.

Se utilizan como o ejemplo cuatro variables cuantitativas que existen en
el estudio: dias de estancia en UCI, dias de CVC, dias de VM y dias de NP (esta
ultima no se ha utilizado). Las cuatro variables presentan un alto grado de
correlacion, por lo que seria inapropiado introducirlas como variables
independientes en una regresion logistica multivariante.

Interesa entonces realizar una transformacion de las variables a otras
variables que no estén correlacionadas. Ademas, parece conveniente que el
resultado sea un numero menor de variables siempre y cuando la reduccion sea
coherente en su significado. Y todo ello sin perder la riqueza en términos de

informacion de las variables originales en la transformacion.

Puesto que son todas variables cuantitativas la técnica adecuada es el
ACP lineal. El fundamento matematico sera el siguiente.

J Se parte de la matriz Xuxp con n filas de casos y p=4 columnas que son
las cuatro variables originales, que se consideran como los cuatro
vectores que se quieren transformar.

o La transformacion dara como resultado cuatro vectores (tantos como
variables originales) a los que se llamaran componentes Zi1, Z», Z3, Z4 que
seran combinacion lineal de las variables originales multiplicadas por

unos coeficientes.
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Zi=unXi +unXs + upXs + uaXs
Zo=un1 X1 + u2Xs tusXs + 124Xy
Z3=u31X1 + u32X2 Tuzz X3+ u3a Xy

Z4=un Xy + X2 Tus Xz + 144Xy

Las 4 nuevas componentes resultantes no van a ser vectores
convencionales: van a ser vectores perpendiculares (ortogonales) y por tanto no
correlacionados, de tal forma que cada uno contiene una parte concreta de la
informacion o variabilidad total contenida pero mezclada o correlacionada en las
variables originales.

Pero ;cudles son estos vectores ui1...us4 que permiten una transformacion
a componentes con esta peculiaridad? Estos vectores ui1...u44 son los autovectores
calculados a partir de la matriz de correlaciones.

Cada Z es la multiplicacion de todas las variables originales (Xi...X4)
por uno de los autovectores obtenidos de la matriz de correlaciones: Zm=X*um

Una matriz de covarianzas o de correlaciones (matriz de covarianzas
estandarizadas) tiene una caracteristica especial: es una matriz simétrica, o sea,
idénticas por encima y por debajo de la diagonal: la diagonal representa las
varianzas de cada variable y el resto las covarianzas entre covariables: obviamente
la covarianza de dias CVC* diasVM es igual a la covarianza dias VM*dias CVC.

Una matriz simétrica es muy util en algebra porque siempre se puede
simplificar a una matriz diagonal: una matriz diagonal tiene s6lo una diagonal con
nameros y el resto son ceros y esto simplifica mucho los enormes calculos que
hay que hacer después con la matriz. Pero lo mejor es que si la matriz de origen es
simétrica su matriz diagonal correspondiente tiene en la diagonal no cualquier
numero sino concretamente los autovalores de la matriz simétrica original.

e La primera componente Z; se obtiene de multiplicar las variables por el

autovector- 1 de la matriz de correlaciones: el autovector- 1 es el que
tiene mayor autovalor y por eso la primera componente se coloca en

la direccién de maxima variabilidad o dispersion.
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eLa segunda componente Z> ha de ser perpendicular a Z; y tenderd a
colocarse en la segunda direccion mas dispersa que serd el radio

corto de la elipse. (Figura 11)

Componente

Componente
Z1

7
Variable Y

>
Variable X

7

Las siguientes componentes se colocardn sucesivamente en ejes

perpendiculares a los previos buscando la maxima dispersion posible (Nota: Es

importante tener en cuenta que se estd viendo sélo dos dimensiones pero hay m

dimensiones, aunque sea imposible de imaginar).

Asi se obtendran finalmente tantas componentes como variables

originales, en este caso 4 (Z,...Z4) con las siguientes propiedades:

Son una combinacion lineal de las variables originales multiplicadas
por autovectores;

Son perpendiculares entre si (ortogonales) y por tanto incorrelados;

Su varianza (informacion o variabilidad propia) esta cuantificada por
el autovalor (magnitud) del autovector del que proceden y estos
autovalores ordenan la importancia de las componentes en orden
decreciente.

En el nuevo modelo de componentes las coordenadas de los antiguos
vectores (que ocupaban las casillas originales de la matriz de datos)

cambiaran a nuevas coordenadas: asi es como las variables/vectores
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originales se transforman en nuevas variables/vectores que se

denominaran componentes o dimensiones. (Figura 12)

Componente
22

Componente
Z1

< > . >

/
ar; -
iag /
able \,

En el siguiente parrafo se expondran los resultados asociados al

procedimiento tal como se muestra en el programa SPSS:

11.4.1 Criterios de bondad de ajuste del modelo ACP.

(Tiene sentido realizar un ACP sobre las cuatro variables?. Para ello se

dispone de las siguientes herramientas:

11.4.1.1 Matriz de Correlaciones.

Tabla 1: Matriz de correlaciones

DIASCVC | DIASVM DIASNPT |ESTANCIA_UCI
DIASCVC 1,000 ,798 ,345 ,880
DIASVM ,798 1,000 ,352 ,783
Correlacion .
DIASNP ,345 352 1,000 ,335
ESTANCIA UCI ,880 ,783 335 1,000
DIASCVC ,000 ,000 ,000
Sig. DIASVM ,000 ,000 ,000
(Unilateral) DIASNP ,000 ,000 ,000
ESTANCIA UCI ,000 ,000 ,000

Determinante = ,065

CVC: Catéter venoso central; VM: Ventilacion mecéanica; NP: Nutricion parenteral; UCI: Unidad de Cuidados Intensivos
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La matriz de correlaciones muestra una alta correlacion entre las cuatro
variables (tres de los coeficientes son incluso > 0,750) y todos significativos por

lo cual si, tiene sentido realizar un ACP.

11.4.1.2 Prueba de esfericidad de Bartlett.

o Si Sig. (p-valor) > 0.05 se acepta Hy (hipdtesis nula =las variables
originales no estan correlacionadas) =» no tiene sentido aplicar el
analisis factorial.

. Si Sig. (p-valor) < 0.05 se rechaza Ho =» se puede aplicar el analisis

factorial.

11.4.1.3 Medida de la adecuacion muestral de Kayser-Meye-Olkin
(Coeficiente KMO).

Esta técnica contrasta si las correlaciones parciales entre las variables son
pequeiias, toma valores entre 0 y 1, e indica que el analisis factorial es tanto mas
adecuado cuanto mayor sea su valor. Un KMO > 0,75 indica una buena

adecuacion muestral.

Tabla 2: Barlett y coeficiente KMO

Medida de adecuacion muestral de Kaiser-Meyer-Olkin. 177

Chi-cuadrado aproximado 114136,493
Prueba de esfericidad de

gl 6
Bartlett

Sig. ,000
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11.4.1.4 Matrices anti-imagen.

Tabla 3: Matrices anti imagen

DIASCVC DIASVM DIASNPT | ESTANCIA UCI

DIASCVC ,194 -,090 -,025 -,136

Covarianza DIASVM -,090 ,329 -,065 -,072
anti-imagen DIASNP -,025 -,065 ,864 -,014
ESTANCIA_UCI -,136 -,072 -,014 207

DIASCVC ,7222 -,356 -,060 -,678

Correlacion DIASVM -,356 ,863* -,121 =277
anti-imagen DIASNP -,060 -121 ,948? -,034
ESTANCIA_UCI -,678 =277 -,034 ,736"

2 Medida de adecuacion muestral

CVC: Catéter venoso central; VM: Ventilacion mecanica; NP: Nutricion parenteral; UCIL: Unidad de Cuidados Intensivos

Las MSA (Measure of Sampling Adecuacy) o medidas de adecuacion
de la muestra en la diagonal de la matriz de correlaciones anti-imagen cercanas
a 1 indican las variables adecuadas para su tratamiento en el analisis

factorial con el resto de variables.

En resumen, las variables escogidas y los criterios de bondad de ajuste

del modelo ACP son correctos para aplicarlos a los datos de este estudio.

11.4.2 Resultado de la transformacion.

11.4.2.1 Tabla de varianza total explicada

Puesto que se han introducido 4 variables, el modelo devuelve 4
componentes principales que son combinacién lineal de ellas. La tabla
VARIANZA TOTAL EXPLICADA muestra los

autovalores de cada

componente y el porcentaje de varianza que explica cada uno. Se observa que la
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1" componente tiene mayor autovalor y le corresponde por tanto un mayor
porcentaje de varianza.
De la totalidad o 100% del fendmeno estudiado, la componente 1 explica

dicho fenémeno en un 70.869%; la componente 2 explica un 20,194%.

Tabla 4: Varianza total explicada.

Sumas de las saturaciones al
Componente Autovalores iniciales cuadrado de la extraccién
Total % dela % Total % de la %
varianza acumulado varianza acumulado
1 2,835 70,869 70,869 2,835 70,869 70,869
2 ,808 20,194 91,062
3 ,239 5,963 97,025
4 ,119 2,975 100,000

11.4.2.2 Extraccion de componentes=numero de componentes a retener.

Se han obtenido cuatro componentes (el mismo numero que variables
originales) pero interesa quedarse con menos para simplificar la interpretacion.
La clave es escoger el nuimero concreto que garantice que se sigue conservando
la méxima informacion/variabilidad/dispersion de los datos originales en el
nuevo modelo.

Los criterios mas habituales para elegir el nimero de componentes a

retener son:

¢ Criterio de la media aritmética: para variables tipificadas se eligen
aquellos factores cuyos AUTOVALORES sean SUPERIORES A
LA UNIDAD. Si se retrocede a la tabla varianza total explicada
previamente se observa que sélo la componente 1 tiene autovalor

> 1.
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¢ Grafico de sedimentacion (screen plot):

El grafico tiene en las ordenadas (eje Y) el valor de los autovalores y
en las abscisas (eje X) el n® de componentes en orden decreciente. Se retienen
las componentes previas a la zona de sedimentacion, que es la meseta donde la

pendiente se hace cercana al 0. (Figura 13)

Grafico de sedimentacion

-
wv

Autovalores

0,5

Dimensiones

En este caso el criterio 1 sugiere que se deberia quedar con una
componente (que cubriria el 70,869% de la variabilidad total) pero por el criterio
2 podria ser conveniente retener dos componentes (que sumadas alcanzarian el
91,063%). Ante la duda entre ambas opciones es sensato recapacitar acerca de
cudl es la finalidad del procedimiento para este estudio en particular: lo que se
pretende realmente es crear un modelo que resuma la alta correlacion entre las
cuatro variables originales e introducirlo en la regresion logistica multivariante;
en este sentido, y pensando en el objetivo de la regresion, una nueva variable
sera mas facil de introducir e interpretar que dos variables. Por tanto se decide
seleccionar tan s6lo una componente asumiendo cierta pérdida de informacion

(70,869% es en cualquier caso un porcentaje alto).
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Las tablas siguientes expresan los resultados obtenidos en el ACP

asumiendo la decision de retener una sola componente.

11.4.2.3 Comunalidades.

La comunalidad asociada a cada variable original es la proporcion de
variabilidad de dicha variable explicada por las componentes consideradas en el
modelo final, después de la extraccion. En la tabla se mostrard por tanto el
porcentaje de varianza de cada variable que se ha quedado expresada en la inica
componente que se ha retenido.

Una comunalidad alta para una variable implica que la variable queda
muy bien explicada a través de las componentes extraidas y que estos conservan
una gran cantidad de la informacion original de dicha variable: asi Dias de CVC,
Dias de VM y Dias de estancia en UCI conservan gran parte de su varianza en

la componente final.

Tabla 5: Comunalidades.

Inicial Tras la Extraccion
DIASCVC 1,000 ,879
DIASVM 1,000 819
DIASNP 1,000 ,270
ESTANCIA_UCI 1,000 867

Meétodo de extraccion: Andlisis de Componentes principales.
CVC: Catéter venoso central; VM: Ventilacion mecanica; NP: Nutricion parenteral;
UCT: Unidad de Cuidados Intensivos

Los Dias de NP esta correlacionada mas débilmente con la componente
final (0,27): se podria plantear eliminarla del modelo; sin embargo, si se hubiéra
realizado un ACP lineal en el estudio y se pensara que dicha variable tiene un

papel esencial en la investigacion, seria adecuado retenerla.
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11.4.2.4 Matriz de componentes=matriz factorial= de cargas= matriz de
saturaciones factoriales. (Figura 14)

Matriz de componentes”

Componente
1
DIASCVC ,938
DIASVM ,905
DIASNP 519
ESTANCIA UCI ,931

Método de extraccion: Andlisis de
componentes principales.
a. 1 componentes extraidos
N
a en UCI

Dias de estanc

Dias de CVC

Dias de NP Dias de VM

B

0 0,5 1
. . 828 ” \
Nueva variable Z="Dispositivos /

cebcccccc e e --

CVC: Catéter venoso central; VM: Ventilacion mecanica; NP: Nutricion parenteral,
UCI: Unidad de Cuidados Intensivos
La matriz factorial muestra los coeficientes por los cuales se multiplican
las wvariables, esto es, indica la carga de cada variable en cada factor o
componente, y también su coordenada o posicion en el grafico.
En donde Dias de CVC= 0,938*Z, Dias de VM= 0,905*Z, Dias de
NP-4=0,519*Z y Dias de estancia en UCI= 0,931*Z.

Graficamente se expresa como una sola dimension en la que las variables
originales proyectan sus coeficientes en forma de coordenadas. La cercania en
coordenadas entre Dias de estancia en UCI, Dias de CVC y Dias de VM expresa

la alta relacion entre las tres variables.
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11.4.2.5 Matriz de coeficientes para el calculo de las puntuaciones
factoriales o puntuaciones en las componentes.

Las puntuaciones factoriales o puntuaciones en las componentes son los
valores que toma cada uno de los individuos en las componentes seleccionadas.
Son los valores obtenidos en la matriz de componentes tipificados al dividir la

componente y el autovector por la raiz del autovalor. (Figura 15)

Matriz de coeficientes para
el calculo de las
puntuaciones en las

componentes
Componente
1
DIASCVC 331
DIASVM - 319
DIASNP ,183
ESTANCIA_uCI ,328

Meétodo de extraccion
Analisis de componentes
principales.

CVC: Catéter venoso central; VM: Ventilacion mecanica; NP: Nutricion parenteral;
UCT: Unidad de Cuidados Intensivos

De tal forma que expresamos Z= Dispositivos como:
Dispositivos = 0,331* Dias de CVC + 0,319*Dias de VM~ 0,183 *Dias de NP>,
+ 0,328*Dias de Estancia en UCI

De esta forma se ha obtenido una nueva variable Dispositivos con la
informacion no correlacionada de las variables previas que se podrian introducir
en la regresion multivariante e interpretar adecuadamente su odds ratio

resultante.
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11.5 ESCALAMIENTO (’)PT’IMO. ANALISIS DE COMPONENTES
PRINCIPALES CATEGORICO (CATPCA).

El objetivo en este caso es el mismo que en el ACP lineal expuesto
previamente: reducir un conjunto original de m variables correlacionadas (con
informacion comun) a un conjunto mas pequeiio de r componentes no
correlacionadas, (esto es, sin repeticion o redundancia en la informacion) pero
recogiendo la mayor parte de la informacion o variabilidad de los datos.

Concretamente se pretende explicar la relacion entre las variables
Diagnosticos e Infecciones intra-UCI y de ambas con otras variables que
interactian con ellas identificadas en el andlisis bivariante.

Al igual que en ACP se parte de la matriz de datos H n*m con n casos
(unos 70.000) y las variables que se desean analizar conjuntamente. Pero hay
una diferencia fundamental: El andlisis de componentes principales estandar se
realiza sobre variables originales en escala numérica, y ahora se tienen variables
numéricas, pero también cualitativas (nominales, nominales multiples y
ordinales) y es imposible aplicar el ACP con ellas porque las variables
cualitativas no tiemen varianza. Asi pues, si se desea aplicar la misma
metodologia que se ha realizado en el ACP, antes se deberian transformar las
categorias cualitativas en valores cuantitativos. Se cuantificaran las variables
categdricas para que tengan propiedades métricas y, con ello, informacion
contable en forma de varianza para poder tratarlas como categorias numéricas.

El proceso es matemdticamente mas complejo que en el ACP lineal.

Bésicamente aplica dos transformaciones:

1) Primera transformacién cuantificacion éptima de las categorias

(escalamiento Optimo propiamente dicho):

La matriz H inicial (con n casos y m variables) se transforma en la matriz
Q, también con n casos y m variables, pero en las casillas ya no estan las
categorias originales sino las cuantificaciones qj; estas cuantificaciones van a ser

fundamentales en dos aspectos:
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Las cuantificaciones seran la posicion que ocupa la categoria de la
variable original en cada nueva componente o dimension, esto es, las
coordenadas de cada una de las categorias en las nuevas componentes.

Si se intenta pensar en los términos en los que tiene que manejar el
ordenador la informacion; por ejemplo la variable respuesta inflamatoria (con
categorias: no respuesta inflamatoria, sepsis leve, sepsis grave, shock séptico): el
programa estadistico entiende el contenido de las categorias originales como
cadenas de texto a las que no sabe dar ningun significado. Pero la persona que
analiza los datos si entiende el significado y puede plantear tres opciones:

¢ ;Se quiere mantener la variable como nominal multiple? En este caso

la cuantificacion se limitara a delimitar las categorias en puntos
interpretando que no guardan ningun orden y sin intentar
organizarlas en una recta. Se dice que este es un nivel sin
restricciones porque no intenta arrastrar las categorias a una recta,

sino que las deja representarse libremente como centroides.

e Dado que se sabe que las categorias de respuesta inflamatoria implican
un orden creciente de gravedad ;se quiere reinterpretarla escalandola
a un nivel ordinal? Si se hace el procedimiento entendera que para el
investigador hay un orden légico que intentara preservar al crear las
cuantificaciones, y las variables aparecerdn en una recta (creciente
o decreciente) que pasa por el origen. Por fuerza, en ambos casos, el
procedimiento no puede evitar perder parte de la informacion o
variabilidad de las variables originales pero intentard que sea la

menor pérdida posible.

e Incluso podria darse el caso de que para el investigador las cuatro
categorias reflejen un orden equidistante de gravedad (que la
diferencia entre no repuesta inflamatoria y sepsis sea la misma que

entre sepsis y sepsis grave y que entre sepsis grave y shock séptico).
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Entonces podria escalar la variable a numérica y el procedimiento
creara cuantificaciones capaces de ordenarse en una recta creciente o
decreciente que pasa por el intervalo pero con las categorias

equidistantes.

Por tanto es el investigador el que debe elegir la ecuacion a aplicar a cada
variable original, esto es, a qué nivel va a escalarla: los niveles de escalamiento
son elegidos por el investigador segun su criterio, y determinan ciertas
restricciones a las cuantificaciones. Estas restricciones se reflejaran en la
organizacion de las categorias (centroide, rectas con categorias ordenadas no
equidistantes, rectas ordenadas con categorias equidistantes) y en cierta pérdida
de informacion al hacerlo. Lo fascinante es que en cualquier caso, el andlisis
final, sin entender nada por si mismo del significado de las cadenas de texto que
conforman las categorias y con esta unica ayuda del investigador obtendra una

agrupacion absolutamente coherente.

Mas alld de su representacion grafica en forma de coordenadas las
cuantificaciones van a permitir que las variables categoricas adquieran varianza

y que se pueda tener una matriz de correlaciones para poder aplicar el ACP.

La diferencia es que en este caso la matriz de correlacién estara
compuesta por las variables cuantificadas y no por las variables originales como
en el ACP lineal clasico: conseguir cuantificaciones 6ptimas maximizara los
autovalores de las p primeras componentes, que nos quedaremos al final del

analisis.

2) Segunda transformacion: obtencion de las dimensiones o
componentes a partir de la variabilidad de las variables escaladas

optimamente mediante analisis de componentes principales no lineal.

El proceso serd en esta fase similar al ACP clasico: descompondra la

matriz de correlaciones, en sus autovalores y a partir de ello obtendrd los
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autovectores y su vez a partir de ellos las cargas o saturaciones en las
componentes. Los coeficientes multiplican cada variable transformada para
calcular las dimensiones:

Zi=a1* Xy + a2*Xs...

Las nuevas componentes, al igual que en el ACP lineal, seran
combinaciones de la multiplicacion de cada variable transformada por las cargas
0 saturaciones:

Zi=a1* X + ax*Xs...

Seran perpendiculares (ortogonales) entre si por haberse obtenido a partir
de una matriz simétrica (la de correlaciones). Las r componentes habran retenido
al maxima informacién o variabilidad posible de las variables originales.

(Cuantas componentes ha generado el modelo? A diferencia del ACP no
se genera el mismo numero de componentes que de variables originales:
basicamente el modelo ha interpretado los escalamientos nominales multiples
como variables independientes de tal forma que:

N° de componentes = N° de variables no nominales multiples (nominales,
ordinales y/o numéricas) + (n° de categorias nominales multiples — n° de

variables nominales multiples).

Se plantean finalmente dos problemas:
e ;Cuil es la cantidad de informacion total del modelo en las
dimensiones generadas?

De forma similar al ACP, la primera componente es aquella que
maximiza el porcentaje de varianza explicada, por lo que la mayoria de
las variables tienen una carga importante en esta dimension. La segunda
y siguientes componentes explican porcentajes cada vez mas reducidos
de varianza y suelen ser muy pocas las variables que presentan cargas
elevadas.

Esto hace que, a la hora de interpretar las componentes, la primera de
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ellas sea la mas relevante y, a menudo, un factor resumen del concepto
que se esta estudiando. La segunda y siguientes dimensiones suelen ser
matices del fendémeno analizado con una importancia relativamente baja

si se comparan con la primera.

¢ ;Cuantas dimensiones retener?

Desde un punto de vista matematico las dos fases utilizan la misma ecuacién

matematica llamada funcion de pérdida cuadratica:

La funcion de pérdida cuadratica incorpora las tres matrices previamente
comentadas Q (con sus parametros qj), X y A (con sus parametros aj) y un error

que queremos minimizar (gi*a’j-X).

m

Ly(Q,4,X) =n~' Y tr (g;a; — X)' (q;0} — X)
j=1

(tr =traza)

Es una funcién de estimacion bayesiana que contiene los parametros
cuantificaciones (qj de la matriz Q) y cargas (aj de la matriz A) para intentar
estimarlos y optimizarlos con el minimo error posible, esto es, con la minima
pérdida de informacién (varianza) en el paso de las variables originales a los
componentes. El error que queremos minimizar es (qj*a’j-X).

La funcién de pérdida requiere que las variables sean normalizadas (es un

proceso automatizado en SPSS).

Se observa que las dos transformaciones utilizan la misma ecuacioén
pero no en dos fases separadas claramente. En realidad se utiliza un método
iterativo (esto es, en bucles) llamado método iterativo de alternancia de
minimos cuadrados (o minimos cuadrados alternantes): primero se optimiza
respecto a los parametros cuantificaciones asumiendo que las cargas son
constantes; una vez actualizadas las cuantificaciones se estiman las cargas

asumiendo las cuantificaciones como constantes. El bucle se repite una y otra
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vez hasta alcanzar el criterio de convergencia, esto es, hasta que la mejora en los
valores perdidos posteriores este por debajo de algun valor pequefio predefinido
por el usuario que indica al proceso que se finalice (se suele usar el valor
ofertado por defecto en el SPSS).

En los resultados/salida SPSS se obtendra el historial de iteraciones con
los pasos que fueron necesarios para llegar a la solucion ultima, la varianza

explicada, la pérdida y el incremento en la varianza explicada en cada iteracion.

11.6 ANOTACIONES A LOS RESULTADOS DESARROLLADOS EN
LA TESIS DOCTORAL.

11.6.1 Analisis de correspondencia.

El objetivo principal del analisis de correspondencia es la relacion entre
2 variables nominales multiples, como es el caso en este estudio de las 2 de las
dos variables principales diagndsticos e infecciones intra-UCI.

El andlisis de correspondencia se corresponderia a un andlisis de
escalamiento Optimo de componentes categéricos con 2 Unicas variables
escaladas de forma nominal y tendria idénticos resultados.

La observacion de los resultados, como se describiéo en el apartado
4.4.4.1, muestra que la ubicacion de las categorias diagnosticas se posicionan de
forma coherente a lo largo de la dimension 1 en funcidn de su gravedad con tres
agrupaciones, desde la menos grave ( grupo 1), més grave (grupo 2) y muy grave
(grupo 3) La variable infecciones intra-UCI se posiciona a lo largo de la
dimension 1 de forma coherente con los diagndsticos: Asi, las categorias No
Infeccion e Infeccion Urinaria No Asociada a Sonda Uretral (ITU No
Asociada-SU) se presentan muy cercanas a diagnosticos de menor gravedad (en
el lado negativo de la dimension) y el resto de categorias infecciosas se

posicionan claramente en valores positivos. (Figura 16)
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SCA: Sindrome coronario agudo; IAM: Infarto agudo de miocardio; POCC: Postoperatorio de Cirugia Cardiaca; ITU:
Infeccion del tracto urinario; SU: Sonda urinaria; BSOF; Bacteriemia secundario a otro foco; BP: Bacteriemia

primaria; VM: Ventilacion mecanica; PC: Parada cardiorespiratoria; TAVM:
Ventilacion Mecanica.; NAVM: Neumonia asociada a ventilacion mecanica

Traqueo Bronquitis Asociada A

La dimension 2 resulta mas dificil de interpretar: las categorias

diagnosticas aportan poca informacion a esta segunda dimension posicionandose

en general cercanas al valor cero y sin agrupaciones claras; la variable

infecciones intra-UCI parece presentar categorias muy desmarcadas como

infeccion de herida quirurgica (en positivo) o la ITU No Asociada a SU (en

negativo). La explicacion viene dada por la tabla resumen, donde el mayor

autovalor y la mayor proporcion de varianza explica

da se encuentra en la

dimension 1. El resto de las dimensiones apenas aportan nada al modelo.

(Tabla 6)
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Tabla 6: Tabla resumen

Dimension Autovalor Inercia Chi? Sig. | Proporcion de inercia Confianza para el autovalor
(Varianza) (Varianza)
Explicada | Acumulada | DT Correlacion
2

1 313 ,098 ,952 ,952 ,005 ,116
2 ,047 ,002 ,021 974 ,005
3 ,043 ,002 ,018 992
4 ,022 ,000 ,005 ,996
5 ,017 ,000 ,003 ,999
6 ,008 ,000 ,001 1,000
7 ,005 ,000 ,000 1,000

Total ,103 7107,394 | ,000° 1,000 1,000

a. 63 grados de libertad

11.6.2 Escalamiento 6ptimo. Analisis de componentes categoricos.

Con los resultados del analisis de correspondencia, se deduce entonces

que el modelo se beneficiaria de la aportacion de nuevas variables para su

interpretacion mediante un analisis de componentes categdrico mas amplio.

Basandonos en los resultados del analisis bivariante planteamos en analisis en

dos fases o modelos sucesivos como se explica en el apartado 4.4.1.2 y que se

resumen de nuevo:

Primer modelo, que se realiza sobre 69.876 casos, donde se busca la
relacion entre variables centrada en la variable Diagndsticos, y su
relacion con aquellas variables que en el andlisis bivariante mostraron
una dependencia significativa:
= Variables presentes al ingreso: Tamaiio de hospital, Admision,
Origen, APACHE II)
= Variables relacionadas con la evolucion durante la estancia en UCI:
Dias de estancia en UCI, Dias de CVC, Dias de VM asi como

Exitus e Infecciones intra-UCI.

- 245 -




e Segundo modelo donde se reduce el andlisis a los 5.598 casos donde

hubo Infecciones intra-UCI, centrandose en las relaciones de las

categorias de dicha variable con:

e Lanecesidad de dispositivos (Dias de CVC, Dias de VM) y Dias de

estancia en UCL.

e La predisposicion en términos de gravedad (APACHE 1)

e La repercusion clinica (Respuesta inflamatoria y Exitus)

e Las distintas categorias de la variable Diagndsticos.

11.6.3 Desarrollo del primer modelo CATPCA.

11.6.3.1 Variables en el modelo.

En el primer modelo se utilizaban 10 variables: 3 numéricas, 4 nominales

multiples, 1 ordinal (APACHE II) y 2 nominales dicotomicas, Origen y

Exitus.

En el escalamiento se han manejado las variables numéricas y la variable

Exitus como variables ordinales.

Tabla 7: Variables utilizadas en el primer modelo CATPCA.

Variable N° de categorias | Escala Nivel de escalamiento
Diagnostico 10 Nominal multiple Nominal multiple
Admision 3 Nominal multiple Nominal multiple
Tamatio del hospital 3 Nominal multiple Ordinal

Origen Nominal dicotémica Nominal dicotémica
APACHE II (octiles) Ordinal Ordinal

Dias de CVC Numérica Ordinal

Dias de VM Numérica Ordinal

Dias de estancia Numérica Ordinal

Exitus Nominal dicotémica Ordinal

Infeccion intra-UCI 10 Nominal multiple Nominal multiple

CVC: Catéter venoso central; VM: Ventilacion mecanica; UCI: Unidades de Cuidados Intensivos; APACHE II:
Acute Physiological and Chronic Health Evaluation.
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11.6.3.2 Transformacion.

Se analizaran un par de ejemplos de los graficos de transformacion para
entender el significado del escalamiento: Los graficos de transformacion (con las
categorias originales en el eje de abscisas y las categorias cuantificadas en el eje
de ordenadas) visualizan el sentido y la direccion de las variables transformadas.

Aquellas variables que tras el escalamiento permanecen como
nominales multiples como Diagnosticos 0 Admision no guardan, por ldgica, un

orden creciente -decreciente: (Figura 17)

Transformacion: Diagndsticos agrupados con SCA no complicado
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Las variables escaladas ordinalmente guardan en la transformacion un
orden creciente cercano a una linea recta: véase como Tamario de Hospital (que
originalmente era una variable nominal multiple) presenta ahora un orden
creciente (que no hubiera mantenido si se hubiera nivelado a nominal multiple
como la variable original). A pesar del ordenamiento las categorias no_estin
equidistantes (lo cual si pasaria si se hubieran escalado como numéricas),

reflejando la cercania o lejania entre ellas. (Figura 15)

Transformacion: Tamano (N° de camas) del hospital
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11.6.3.3 Correlacion de las variables transformadas

Las cuantificaciones proporcionan un valor métrico a las variables

cualitativas que las dota de varianza y proporciona una matriz de correlaciones

de las variables transformadas que permite aplicar el ACP. (7abla &)

Correlaciones de las Variables transformadas

Dimension: 1
Diagnosticos
agrupados Admision Tamano (N° Escala
con SCA no (tipo de de camas) APACHE Il
complicado paciente) del hospital ORIGENTUT octiles
Diagnosticos agrupados 1,000 ,896 306 594 -,190
con SCA no complicado™© ~~eo
Admision (gpo de ,896 \1‘.609 281 558 -,068
paciente)®™* hh SN
Tamano (N” de camas) 306 281 N‘l':O.O\O 234 -,154
del hospital N
ORIGENTUT® 594 558 234 \‘17().(10 -.164
Escala APACHE Il octiles® -,190 -,068 -,154 -,164 ["~<_ 1,000
Dimension 1 2 3 4 s~
Autovalores 2,575 1,001 816 513 ,095

a. Se han utilizado las cuantificaciones de la dimension aplicable.
b. Se han imputado los valores perdidos con la moda de la variable cuantificada.
c. Se han utilizado las cuantificaciones de la dimension aplicable.

(Nota: Se observa que la matriz de correlaciones es siempre una matriz
simétrica, idéntica a ambos lados de su diagonal, lo cual garantiza

algebraicamente que se obtendran autovectores perpendiculares entre si).

11.6.3.4 Historial de iteraciones.

Una vez escogido por el investigador el nivel de escalamiento deseado
para las variables, el procedimiento del CATPCA realiza un proceso iterativo en
bucle con dos transformaciones: la transformacion que optimiza las
cuantificaciones y la transformacion ACP que optimiza las cargas de

saturaciones de las variables originales en las nuevas dimensiones. Proporcionan

- 249 -




en los resultados el namero de iteraciones que han sido necesarias para llegar a

la convergencia preestablecida: (7abla 9)

Historial de iteraciones

Varianza explicada Pérdida

Restriccion

del centroide
a las

Coordenadas coordenadas

Nlmero de iteraciones Total Incremento Total de centroide del vector
0* 2,839407 ,000087 | 5,160593 5,100823 ,059769
24° 2.893020 .000009 | 5,106980 5,053712 053267

a. La iteracion 0 muestra los estadisticos de la solucion con todas las variables, excepto las

variables con un nivel de escalamiento optimo nominal multiple, consideradas como
numericas.

. Se ha detenido el proceso de iteracion debido a que se ha alcanzado el valor de la

prueba para la convergencia.

11.6.3.5 Dimensiones o componentes en el modelo.

Como resultado del procedimiento se obtiene un nizmero de dimensiones
0 componentes que en nuestro caso es 14= N° variables no nominales multiples
(Tamafno +Apache II + Origen=3) (N° categorias nominales multiples: 10 para
Diagnosticos + 3 para Admision) - (N° variables nominales multiples: Admision
y Diagnosticos: 2) =3 + 13-2.

Obviamente no interesa un niamero tan elevado, primero porque sabemos
que la informacion aportada por las componentes es decreciente y que llegados a
cierto numero sera anecdotica; segundo porque graficamente sera muy
dificultosa de interpretar.

(Cuantas dimensiones retener?: El criterio matematico 6ptimo es retener
las componentes con autovalores mayores de 1. Pero lo habitual es desear limitar
el nimero de componentes a dos o tres para una mejor interpretacion grafica con
el minimo perjuicio en la informacién. En este caso se podria retener hasta
nueve componentes por autovalores aunque, como se verd mas adelante, con dos
conservamos un 60% de la varianza total permitiendo una visualizacion
geométrica muy buena del modelo por lo que se planteara un modelo con dos

dimensiones. (Tabla 10)

-250 -



Resumen del modelo

Varianza explicada
Variables
Alfa de nominales Variables no Total
Dimension Cronbach multiples multiples (Autovalores)
R I 722 | 1718 | _____.648 | ____ 2,366
2 Dimensiones incorporadas |97 1,391
3 19 1,203
B 101 792 ,296 1,088
5 062 ,962 ,090 1,052
6 ,019 1,015 ,000 1,015
7 017 1,013 ,000 1,014
8 ,010 1,008 ,000 1,008
9 007 [ ____ 1.005_| _____ 001 ) ___ 1.005_
10 Dimensiones posibles con autovalores>1 874
11 o e ooy 823
12 -,675 259 390 649
13 -1,069 227 312 539
14 -10,001 ,111 ,000 ,111
15 ,000 ,000 ,000 ,000
Total ,919° ,740° 3,034 3,774°

a. El Alfa de Cronbach Total esta basado en los autovalores totales.

b. Media

sobre las dimensiones.

c. Los Autovalores del total no son la suma sobre las dimensiones ya
que hay variables nominales multiples.

11.6.3.6 Resumen del modelo.

La tabla resumen reducida a dos dimensiones muestra el siguiente resultado:

Tabla 11: Tabla resumen con la bondad de ajuste del modelo

Varianza explicada

Alfa de Variables nominales Variables no Total

Dimension | Cronbach multiples multiples (Autovalores)
1 0,767 1,69 0,897 2,587
2 0,465 0,883 0,709 1,593
Total 0,818 1,287 1,606 2,893
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Enla 7Tabla 11 se ha de destacar dos cifras:

El ALFA DE CRONBACH: es un estadistico utilizado para calcular la
fiabilidad, confiabilidad o grado de estabilidad y consistencia interna

de una escala de medida. En el CATPCA el Alfa de Cronbach informa

de la cantidad de varianza que explican los nuevos ejes o dimensiones y el
grado de correlacion que conservan las variables analizadas en las nuevas
dimensiones y por tanto mide la fiabilidad del modelo, considerandose un

valor positivo superior a 0,7 un buen nivel de fiabilidad.

Los AUTOVALORES de cada dimension y el autovalor total tienen el
mismo significado que en el ACP. Cada autovalor da cuenta de la
proporcion de informacion del modelo que es explicada por cada
dimension permitiendo analizar de la importancia de cada una de ellas. De
hecho, del valor total del autovalor dividido por el nimero de variables
originales participantes se obtienen el porcentaje de varianza total

explicada por el modelo de dos dimensiones: 2,893/5= 60%.

11.6.3.7 Varianza explicada.

Tabla 12: Varianza explicada.

Coordenadas de centroide Coordenadas del vector Total
Variable Dimension Media Dimension Total Dimension Total
1 2 1 2 1 2
Diagnosticos. 0,874 | 0,793 0,834 NO SE ORIGINAN 0,874 | 0,793 | 0,834
Admision. 0,816 | 0,090 | 0453 VECTORES 0,816 | 0,090 | 0,453
Tamaiio del hospital. 0,239 | 0,004 0,122 0,239 0,004 0,243 0,239 | 0,004 0,243
Origen. 0,601 | 0,001 0,301 0,601 0,001 0,601 | 0,601 | 0,001 | 0,601
APACHE I1. 0,107 | 0,708 0,407 0,057 | 0,704 | 0,762 | 0,057 | 0,704 | 0,762
Total activo. 2,636 | 1,597 2,117 0,897 | 0,709 1,606 | 2,587 | 1,593 | 2,893

APACHE II: Acute Physiological and Chronic Health Evaluation.
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Muestra la parte del total de la informacién que es aportada por cada una
de las variables en cada nueva componente. En este sentido es un indicador la
importancia de cada variable en cada componente. Conocer el total de
variabilidad y la aportacion de cada variable al total y a cada nueva dimension
nos permitird interpretar mejor el modelo.

Asi se observa que las variables Diagndsticos, Admision, Origen y
APACHE 11 son las variables que aportan mas informacién total al modelo,
aunque Diagndsticos lo hace de forma muy importante en ambas dimensiones,
frente a las otras, que lo hacen principalmente solo en una (Admision y Origen
en la primera y APACHE 11 en la segunda). Tamaiio de Hospital tiene una
menor aportacion de variabilidad, concentrada en la primera dimension, pero
suficiente para justificar su retencion en el modelo.

Los pardmetros optimizados en las dos transformaciones iteradas por el
procedimiento son las cargas o saturaciones de las variables en las componentes

y las cuantificaciones de las variables.

11.6.3.8 Saturaciones (cargas factoriales) en los componentes.

Tabla 13: Saturaciones en los componentes.

Variable Dimension

Diagnésticos.

Admision (tipo de paciente).

Tamaifio (N° de camas) del hospital. 0,576 -0,087
Origen. 0,914 -0,039
Escala APACHE II (octiles). -0,282 1,117

APACHE II: Acute Physiological and Chronic Health Evaluation.

Se trata de una matriz formada por los coeficientes de correlacion o
asociacion entre las variables no nominales multiples transformadas y las
componentes: asi saturaciones elevadas (proximds a 1 o a -1) indican una

asociacion importante (directa si es positiva o inversa si es negativa) entre la
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variable y el factor o componente, mientras que las saturaciones proximas a cero
revelan ausencia de relacion de la variable transformada con la componente.

Su andlisis permitird interpretar mejor el diagrama de cuantificaciones
conjuntas: asi, en este caso se observa la importante correlacion directa de
Origen y de Tamaiio de Hospital en la primera dimension frente a una menor
correlacion inversa de APACHE 11, que sin embargo tiene un elevado peso
directo en la segunda dimension.

Los graficos de saturaciones en las componentes ayudan a interpretar
los resultados de la matriz de saturaciones, como se muestra en el siguiente
grafico, donde las tres variables no nominales multiples se muestran en forma de
vector. Como ya se sefial6 en los resultados, es preciso destacar la informacion

que proporciona esta representacion: (Figura 19)

e La longitud del vector indica su varianza de tal forma que cuanto mas
lejos del origen mas esplicativa es la variable.

e La cercania con una u otra dimension dan cuenta de su relacion con

ésta.

e Los angulos entre los vectores indican la correlacion entre las variables.

15

7

\ APACHE 11+
1

Origen

Dimension 2

3-?ama fio del
1 hospital

H

Dimensidn 1
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11.6.3.9 Cuantificaciones de las categorias de las variables nominales
multiples.

Tabla 14: Cuantificaciones de las categorias de las variables nominales
multiples

Coordenadas del centroide
Categorias. Frecuencia Dimension 1 Dimension 2

SCA no complicado. 28.833 0,859 -0,729
IAM complicado. 3.616 0,514 0,718
Arritmias. 8.528 0,507 0,285
Insuficiencia cardiaca. 2.244 0,163 1,49
Edema agudo de pulmoén. 3.054 0,229 1,791
Shock sin IAM. 866 -0,09 2,702
PCR. 3.726 0,043 3,731
POCC. 16.198 -1,925 -0,603
Otros. 2401 0,025 -0,015
Endocarditis. 390 -0,666 1,94

SCA: Sindrome coronario agudo; IAM: Infarto agudo de miocardio; PCR: Parada cardiorespiratoria; POCC:
Postoperatorio de cirugia cardiaca.

Las variables con un nivel de escalamiento nominal multiple no tienen
saturaciones en componentes, pero se pueden incluir las cuantificaciones de

dichas variables en el gréafico.

El procedimiento proporciona también para cada variable una tabla con
las cuantificaciones Optimdas de sus categorias: son las coordenadas que permite
posicionarlas graficamente respecto a las dos dimensiones en forma de

centroide.

Su valoracion entrega informacidon respecto a como se relacionan las
categorias de cada variable con cada dimension, como se ha comentado en el

apartado 4.4.1.3.1 de los resultados:

¢ En que dimension se encuentra mejor representada cada categoria de la
variable.
e Las categorias con mayor valor seran las mas importantes para cada

variable: puntajes altos indican que la categoria se asocia a dicha

-255-



dimension, puesto que mientras mas lejos del punto de origen 0,0 mas

relacidn tiene con una dimension.

11.6.3.10 Grafico conjunto de puntos de categorias.

Finalmente se obtiene un grafico resumen en el que aparecen
posicionadas todas las categorias de las variables que participan en el modelo
gracias a sus cuantificaciones: las cuantificaciones de las categorias de variables
no nominales multiples se posicionan en los vectores formados por las cargas

factoriales o saturaciones en las componentes.

Este grafico es la herramienta principal de interpretacion del modelo,
apoyada por los resultados de las tablas previas y depende en una gran medida
de la capacidad explicativa del investigador, aunque siempre apoyada en los
resultados expuestos en las tablas previas. Para interpretarlo se puede buscar
patrones, grupos de categorias, analizar la cercania o lejania con el origen, ver la
distribucion a lo largo de cada eje (esto tiene sentido especialmente si se
comprueba que los ejes son explicativos y con cudles variables se relacionan

mas), analizar en qué cuadrante se encuentra cada punto.

Se muestra el mismo grafico expuesto en el apartado 4.4.1.3.1 de los
resultados que incluye las variables nominales multiples y las variables ordinales
mostrando el primer paso del primer modelo de escalamiento. La interpretacion
de significado de las dimensiones en este y en los siguientes modelos generados,
asi como el establecimiento de agrupaciones entre categorias ha sido

extensamente desarrollado en los resultados. (Figura 20)
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