FACULTAD DE MEDICINA
HOSPITAL GENERAL DE ZONA NUMERO 20.

“LA MARGARITA”

“COMPARACION DE LAS ESCALAS SOFAY NEWS 2 COMO PREDICTORES DE
MORTALIDAD EN PACIETES CON CHOQUE SEPTICO EN EL AREA DE
URGENCIAS”

TESIS PARA OBTENER EL DIPLOMA DE ESPECIALIDAD EN:
MEDICINA DE URGENCIAS

PRESENTA:

Dra. Viridiana Cruz Castro

DIRECTOR:
Dr. Daniel Canaan Pérez

Coordinador de Educacién e investigacion en salud del HGZ20

‘ ASESORES:
Dr. Daniel Canaan Pérez
Coordinador de Educacién e investigacion en salud del HGZ20

Im Heroica Puebla de Zaragoza. Febrero de 2024.



LA PSR LEY

SIRELCES

— INSTITUTO MEXICAND DL SEGURO SOCIAL e
‘;)‘ DIRECOKN DF PRESTACIONES MEDRCAS alub
Oictaman de Aprobade

Commt Lol de Lowmsbpacde & Seha 2008
AL SN e

Pogann UOTDNS 19 3 33 134 094
Regwen CONMITE YA COSSOOITICA 31 CIZ 801 MRIS4AA7

LU Mdermien, A8 du weare w023

Or. DANIFL CANAAN PEREZ

FRESENTE

Terge ol agrads de natficerke, que o pronscalo de kreeatipacdn Con Thuo Comparscidn de kas sscalns SOFA vy
mzonmnm.umﬂ-”MQudOmnwon
SUMend & consderandn perd evala0dn de eute Comith, e powerdd 0N las recomendadenes 0 Ses Ntagraries
¥ e ics m.nmmumwm«u&«oyummmnmvam-meodm.woo.e
cldctaren « APRORADQ:

Nirery Fe Reghtra [ratfucons!
R-2023-2108-.070

D-m.bmmumm,ammulmbcmdommmnnwmmu«nn
20V Onl esaerolio del profoctde 3 54 G50, Fate dictarmen Deve woen0a 08 s afa, par ko que en Lak Je Sef
PecmErD, resUrd ST | seaprobacite del Comtd de ETa en Investigacdn, & tirming de I woeac del

miwTe,

ATENTAMINTE

Or. SANTILLANA »ose

Fresaaente del Loced de | on Saled No. 2168

waree

IMSS

WL T R AR YR W



INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

ORGANO DE OPERACION ADMINISTRATIVA DESCONCENTRADA EN
PUEBLA

SEDE: HOSPITAL GENERAL DE ZONA No, 20
PUEBLA, PUEBLA ENERO 2024

DE LA ESPECIALIDAD DE MEDICINA DE URGENCIAS
DE LA TESIS TITULADA

“Comparacion de las escalas SOFA y NEWS 2 como predictores de
mortalidad
en pacientes con choque séptico en el area de urgencias”™

INVESTIGADORES RESPONSABLES
Dr. Daniel Canaan Pérez
Coordinador de Educacion e Investigacion en Sakud del HGZ 20
Matncula 99223385
Cel 2225793344
Correo. daniel canaan@imss gob mx

REALIZADA POR EL MEDICO RESIDENTE
Dra. Vindiana Cruz Castro
Residente de Urgencias Médicas del Hospial General de Zona numers 20
Matricula. S7226840

HACEMOS CONSTAR QUE ESTE TRABAJO CIENTIFICO HA SIDO REVISADO
Y AUTORIZADO CON EL NUMERO DE REGISTRO NACIONAL
R- 2023-2108-070

PROPORCIONADO POR EL SISTEMA NACIONAL DE REGISTRO EN LINEA DE
LA COMISION D EINVESTIGACION EN SALUD ( SIRELCIS)

AUTORIZO SU IMPRESION
ASESORES

R DANIEL CANAAN P%

uwum



AGRADECIMIENTOS

Agradezco a Dios y a mis padres quienes durante estos afios han sido parte de mi
formacién no solo académica si no mi mas grande apoyo en la vida, mis hermanos
mariana y Luis quienes son esos amigos que siempre estan cuando los necesito a
Humberto por ser esa persona que estuvo estos afios a mi lado apoyandome y
respaldando mis suefios. A todos ellos gracias por que cada uno ha participado de

diferente manera para que yo este donde estoy, los quiero mucho.

“Insistir, persistir, resistir, nunca desistir “

- Neil Armstrong



INDICE

RESUMEN

1. ANTECEDENTES GENERALES

2. ANTECEDENTES ESPECIFICOS.

3. JUSTIFICACION

4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
5. HIPOTESIS

6. OBJETIVOS

7. MATERIAL Y METODOS

7.1. UBICACION ESPACIO-TEMPORAL
7.2. DEFINICION DEL UNIVERSO DE TRABAJO
7.3. CRITERIOS DE SELECCION

8. ESTRATEGIA DE MUESTREO.

8.1. TAMANO DE LA MUESTRA.

8.2. TIPO DE MUESTREO.

9. DEFINICION DE VARIABLES Y ESCALAS DE MEDICION.
10.
11.
12.
13.
14.
15.
16.
17.

ESTRATEGIA DE TRABAJO
RECOLECCION DE DATOS
ANALISIS ESTADISTICO
LOGISTICA

ASPECTOS ETICOS
CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES
BIBLIOGRAFIA

ANEXOS

17
18
19
19
20
20
20
21
22
22
22
23
28
30
30
31
32
37
38
41


about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank
about:blank

1.- RESUMEN
“Comparacion de las escalas SOFA y NEWS 2 como predictores de mortalidad
en pacientes con choque séptico en el area de urgencias”
1Dr. D. Daniel Canaan Pérez 2Dra.Viridiana Cruz Castro. 1.Médico Urgenciélogo adscrito al Hospital
General Zona nimero 20, Residente urgencias medico quirirgicas Hospital General Zona nimero 20.

Antecedentes: Sepsis es un sindrome clinico y de anormalidades que son fisiolégicas que llegan a ser
patoldgicas secundarias o como la consecuencia de una enfermedad infecciosa, la sepsis es un problema de
salud publica el cual requiere atenderse e identificarse de manera oportuna para tener un impacto favorable
para su mortalidad ya que el estado de sepsis y choque séptico, esto debido a que laincidencia de la sepsis se
ha incrementado de manera importante en los Ultimos afios y el personal médico requiere de identificar las
escalas de importancia para predecir la mortalidad e identificar paciente potencialmente graves que pueden
evolucionar a la muerte.

Objetivo: Comparar las escalas de SOFA Y NEWS2 como predictores de mortalidad en pacientes que cumplan
con la definicion de Sepsis y choque séptico en el area de urgencias del Hospital General de Zona nimero 20
y asi conocer cual de ambas escalas cuenta con mayor prediccion de mortalidad en nuestra poblacion.
Material y métodos: Se realizo un estudio observacional, descriptivo correlacional, prospectivo, transversal y
Unicentro, mismo que se llevd a cabo en derecho habientes del HGZ20 IMSS Puebla como criterios de inclusion
seran todos aquellos pacientes que ingrese al servicio de urgencias y cumplan con la definicién de choque
séptico; segln la Survaving Sepsis Campaing 2021 se excluyeron a todos los pacientes menores de 50 afios y
se eliminé a quienes fallecieron por otra causa diferente al estudio y que se tengan mediciones incompletas.
Recursos de infraestructura: se cuenta con los recursos humanos. materiales e infraestructura necesarias para
llevar a cabo el estudio

Experiencia de grupo: el grupo de expertos tiene amplia experiencia en direccion de tesis de posgrado y
publicacion de articulos médicos en revistas indexas.

Tiempo para desarrollarse: se inicid a partir de la aprobacion de este protocolo por los comités locales de ética
e investigacion por medio de registro y se siguio por los siguientes seis meses.

Resultados En este estudio se incluyeron 133 paciente con el diagnostico de choque séptico de los cuales
63.4%fueron del género masculino y 36.6 % fueron del género femenino. de nuestra poblacion con el
diagnéstico de choque séptico, se encontrd una mortalidad del 39% lo cual corresponde a 51 defunciones. Para
la correlacion de la mortalidad con NEWS 2 y SOFA se utiliz6 la prueba de Rho Spearman, donde se obtuvo un
coeficiente de correlacion de mortalidad con NEWS2 de 0.459 y una p<0.001; y el coeficiente de correlacion de
mortalidad con SOFA de 0.522 y p<0.001.

Conclusion El presente estudio correlaciono puntaje de News2 y SOFA como predictores de mortalidad en
paciente con choque séptico encontrando que la escala de SOFA es un mejor predictor de mortalidad que la
escala NEWS2, la escala SOFA tiene méas de la mitad de probabilidad de discriminar a los pacientes que
falleceran y viviran, asi también observamos que la puntuacion de news2 si se correlaciona con la mortalidad
de SOFA . Lo cual concluye que si se obtiene inicialmente un NEWS2 predecira la mortalidad de igual manera
que SOFA.

PALABRAS CLAVE: Sepsis, Shock Séptico, SOFA, NEWS2.



1. ANTECEDENTES GENERALES

La sepsis esté definida como una disfuncién orgénica la cual ha sido condicionada
por unainfeccion que puede llegar a ser fatal o como ha sido definido por la surviving
sepsis campaign guia internacional para el manejo de la sepsis en su versién 2021
como la disfuncién organica potencialmente mortal causada por una respuesta
desregulada del huésped a la infeccion (1). Lo que consideramos como un desafio
a nivel mundial en el contexto de su identificacion temprana para la atencién
oportuna y su identificacion tanto de sepsis como del estado de choque sin importar
el tipo. Es importante tener herramientas que sean confiables con el proposito de
identificar pacientes y estratificar su riesgo para disminuir la mortalidad en esta
poblacidon. La sepsis es un proceso que puede llegar a identificarse de manera
clinica para el que se han desarrollado diversas escalas y que observamos con
relativa frecuencia en los servicios de urgencias hospitalarias y por lo que hoy en
dia sigue siendo una de las mayores causas de morbilidad y mortalidad en los

paises desarrollados (2)

Epidemiologia

De acuerdo con las estadisticas sobre la incidencia que reporto el Center for
Disease Control un incremento de 139% después de un periodo de 10 afios.
Aparentemente este incremento esta relacionado con factores como la
inmunosupresion la edad y lo que actualmente existe mayor exposicion a
procedimientos invasivos la resistencia antimicrobiana a la que nos enfrentamos,
asi como ser la consecuencia de el diagnostico tardio de esta entidad y por ultimo
el componente genético y el papel que desempefian la produccion de citoquinas.
(2) (3)

Etiologia

Dentro de las causas que existen para desencadenar sepsis y respectivamente
choque séptico, la causa mas frecuente es la infeccidn bacteriana y para ser
especifico agentes gram negativos, sin embargo, se debe individualizar el contexto

de cada paciente ya que en la entidad de un paciente con inmunocompromiso se



debe pensar en los virus como causa mas frecuente. Asi también en la frecuencia
de los sitios de infeccidén de acuerdo con frecuencia siendo la entidad pulmonar mas
frecuente en un 40%, respectivamente Abdominal 30%, urinario 10, tejidos blandos
5% y catéteres intravasculares 5%. (3)

Fisiopatologia

Los trastornos fisiolégicos de la sepsis son debido a la respuesta del huésped a la
patologia invasora, debido a la produccion de citocinas proinflamatorias se debe
proteger contra los patégenos para estimular la reparacion de los tejidos si existe
un produccién no ordenada y prolongada puede desencadenar una cascada
inflamatoria que conduzca a la insuficiencia organica multiple pudiendo llegar a la
muerte. La sepsis donde la respuesta sistémica se entiende como una infeccion
gue condicionara a una cadena de eventos enlazados entre si condicionadas por un
evento de inflamacion sistémica en diferentes organos con disfuncion o falla
organica. Las toxinas inducen la liberacion de los factores de transcripcion
uniéndose a proteinas transportadoras para que interactien con receptores CD14
gue se encuentran en la superficie de los monocitos y de esta manera se

desencadena la respuesta inflamatoria. (3) (4)

Manifestaciones Clinicas

La sepsis tiene manifestaciones que se encuentran englobadas en la definicion del
SIRS en sus signos y sintomas lo mas importante es establecer el diagnostico de
manera temprana, la fiebre es el sintoma mas frecuente en un 55% de los casos la
cual es producida por efecto de las sustancias proinflamatorias que liberan los
macrofagos ya activados. Y siendo la hipotermia el menos frecuente y esta se
encuentra asociada a un mal pronoéstico. Incluso en un 40% de los casos se
encuentra dafio al miocardio. Las alteraciones vasculares en regulacion al tono
vasomotor, las manifestaciones neuroldégicas asociadas a sepsis como
encefalopatia por o que son inespecificas desde una encefalopatia leve hasta
estados comatosos grado IV. Las Manifestaciones pulmonares mas frecuentes en

la sepsis la taquipnea. Existe también la formacién de FNTa siendo un estimulador



de metabolitos y activador de plaquetas los cuales estimulan y son indicadores de
lesion pulmonar. Las manifestaciones hematoldgicas son la trombocitopenia y la
leucocitosis las mas frecuentes son la trombocitopenia y la leucocitosis y en casos
graves la coagulacion intravascular. En manifestaciones renales encontramos
insuficiencia renal aguda la cual asociada a sepsis representa un 70% de
mortalidad. (3) (4)

Diagnostico

Debido a que los datos de respuesta inflamatoria sistémica son inespecificos y que
el esperar reportes microbiolégicos retardarian el diagnostico oportuno de la sepsis
y choque séptico se ha obligado a implementar y buscar marcadores de sepsis que
nos ayuden a distinguir de una manera temprana esta respuesta inflamatoria ,
marcadores como la procalcitonina y la proteina c reactiva , estas se sintetizan en
en las células C de la tiroides , su concentracion en sujetos sanos es indetectable
por lo que en pacientes en estado de sepsis y choque séptico encontraremos cifras
importantes en su estudio. , la PCR es una proteina de fase aguda al igual que la
PCT que es una proteina que se levara en fase aguda y es un excelente marcador
de infeccion bacteriana su determinacion es facil de realizar y con un resultado
rapido. Comenzando a elevarse a las 2 a 3 horas después del estimulo inicial
mientras que la PCR lo hace a las 12 horas. También se ha hablado de la
determinacién de niveles plasmaticos de endotoxina, fosfolipasa A2, elastasa de
neutrofilos. Marcadores como el endocan el cual es un proteoglicano circulante en
el cual se ha encontrado que cuando existen niveles plasmaticos elevados se han

relacionado con la severidad y pronosticos de pacientes sépticos. (4)

Tratamiento

El tratamiento de la sepsis lo podemos encaminar en dos objetivos en tratar el foco
infeccioso y el otro dirigido a mantener al paciente hemodinamicamente estable, lo
primordial del tratamiento dirigido a la sepsis se ha observado que es el tiempo que
tardamos en instaurar el tratamiento ya que la sepsis y el choque séptico son

considerados emergencias médicas. Inicialmente se llevara a cabo en tratamiento



dirigido a la reanimacion hidrica para los paciente que se encuentren cursando con
hipoperfusion las guias recomiendan iniciar con 30ml/kg de cristaloides
intravenosos en un rango de entre las tres primeras horas (5) , misma meta utilizada
en ensayos como ARISE(6) , PROMISE (7), PROCESS (8). Los liquidos no son
inocuos ya que puede representar un dafo la sobrecarga de estos lo que puede
condicionar una progresion a la lesion renal aguda y por lo tanto incremento en la
mortalidad. No olvidar siempre la valoracién continua de la respuesta a la terapia
hidrica; el aumento de méas del 15% de la presion del pulso nos habla de que nuestro
paciente respondié a los liquidos administrados elevando las piernas por 60 a 90
segundos (9). misma que puede hacia el agente etioldgico aunado a identificar la

causa para que este tratamiento sea dirigido.

Como recomendacion débil se ha encontrado que medir el lactato en adultos en los
gue se tenga sospecha de sepsis nos ayuda por la asociacion que existe entre el
nivel de lactato con la mortalidad aunque segun las nuevas actualizaciones solo lo
recomiendan usarlo junto con el paquete de sepsis en la primera hora, si se
encontrara un nivel elevado de lactato no ayuda para detectar la presencia de sepsis
ya que la elevacion del lactato es parte de la definicion de Sepsis-3 de shock séptico,
hablando como niveles de lactato aceptados como normales de 1,6 a 2,5 mmol/l ,
este tiene un sensibilidad del 66- 83% con un Especificidad entre el 80% y 85%.
Este por si solo no puede diagnosticar sepsis ni tampoco descartar el diagnostico y
debera ser asociado a las demas variables en relacion a la definicidn de sepsis y
choque séptico motivo por el que la guia le da la recomendacion débil. De no lograr
mantener una TAM por arriba de 65mmHg a pesar de utilizar liquidos intravenosos
de manera adecuada deberd iniciarse manejo con vasopresores, siendo
norepinefrina el vasopresor de eleccion. El cual es un potente agonista de los
receptores adrenérgicos lo que produce vasoconstriccion y aumento en la
frecuencia cardiaca. En los pacientes que se ha llegado a dosis de norepinefrina
en un rango de 0.02 a 0.5 Mg/kg min se recomienda inicia un segundo vasopresor

siendo vasopresina el de eleccion es preferible a llevar al paciente a dosis altas de



norepinefrina, se realizdé un ensayo llamado VASST que comparo la norepinefrina
sola y la norepinefrina mas vasopresina lo cual no mostro mejoria en la mortalidad
a los 28 dias sin embargo en los subgrupos de estudio los pacientes que
presentaban shock menos grave con norepinefrina a dosis menores de 5 mg/min
mejoraron la supervivencia cuando se afado la vasopresina en adultos de 26.
Frente a 35.7, tanto | estudio VASST como El VANISH demostraron que tiene un
efecto ahorrador de catecolaminas de la vasopresina por lo que el uso conjunto de
la norepinefrina y la vasopresina ayuda a reducir la carga adrenérgica asociada con
los agentes vasoactivos que a pesar de manejo con norepinefrina y vasopresina se
sugiera agregar escalonadamente epinefrina no olvidar considerar que la
administracién de esta Ultima aumenta las resistencias vasculares y el gasto
cardiaco cuando usamos dosis altas. La vasopresina es una hormona peptidica
Como efecto adverso del paciente puede encaminarse a arritmias y alteraciones en
la circulacion esplénica debemos esperar un aumento en las determinaciones de
lactato. (10, 11)

La terapia antibiotica dirigida a la infeccion debera instaurarse de manera inmediata
una vez sospechando el diagnosticos de sepsis y choque séptico teniendo como
objetivo la primera hora para los antibidtica ya que su tiempo de inicio se relaciona
ampliamente con la morbimortalidad de los pacientes, el trabajo de elegir el
antibidtico debe ser si siempre buscando el de eleccion enfocado e individualizado
al paciente que se esté tratando, el cual se empleara de manera empirica
inicialmente y al obtenerse los resultados de los hemocultivo siempre y cuando su
toma no retrase la instauracion del tratamiento el cual debera tomarse a todos los
pacientes a su ingreso el farmaco elegido deberda administrarse preferiblemente
durante la primera hora que se reconocio el posible estado de sepsis 0 choque
séptico y no mayor de tres horas. Se ha hablo de la procalcitonina como presente
ante estimulos proinflamatorios como infecciones bacterianas sin embargo las guias
sugieren el no usarla para valorar si instaurar 0 no un tratamiento antibiotico en
paciente en los que se sospecha sepsis 0 choque séptico, pero al usarse en

complemento con la evaluacion clinica llega a facilitar el diagnostico de necesidad



de recibir tratamiento con antibioticos, es recomendado utilizar antibiéticos con un
tiempo terapéutico menor asi como para suspender los antibidticos se han
estudiado biomarcadores como la procalcitonina y la proteina c reactiva , si se
sospecha de causa micotica no se recomienda iniciar antibioticos los pacientes no
suelen beneficiarse de los antimicéticos cuando tenemos la sospecha debera
iniciarse su administracion en paciente con factores de riesgo como los pacientes
con neutropenia febril o factores de riesgo asociados junto con la epidemiologia
por mencionar algunos la inmunosupresion, portador de candida, estancia en la
UCIA, uso de antibiéticos de amplio espectro entre otros. A lo que antivirales se
refiere no se hace ninguna recomendacion sobre su uso o tratamiento profilactico.
2) (3)

El tratamiento en la sepsis y choque séptico enfocado en mantener una Tension
Arterial persuasoria hara la diferencia entre una evolucion satisfactoria y una
evolucion torpida que puede llevar a los pacientes incluso a falla multiorganica y
posteriormente a la muerte. (4)

El choque séptico es un estado de hipoperfusion tisular que se caracteriza por llevar
a cabo una respuesta inflamatoria sistémica lo cual llevara a una vasodilatacion
extrema y requeria de vasopresores tes para el mantenimiento de la presion de
perfusion hacia los 6rganos. Este estado de hipotension es inducido por la sepsis
incluye varias caracteristicas como; requerir vasopresores a pesar de un adecuado
manejo con liquidos Hipotension Arterial con una presion arterial sistolica menor a
90mmHg o un descenso de 40mmHg de la sistélica normal, aumento del acido
lactico mayor a 2mEg/L y oliguria <30ml/hora y trastornos mentales como es la
confusion.

EPIDEMIOLOGIA

El choque séptico se asocia con la mortalidad mas alta asi también se ha
identificado aumento en la incidencia en pacientes que se encuentran
hospitalizados en un 8.7% por afio. Se ha visto que la sepsis representa mas del
50% de las muertes en pacientes hospitalizados la frecuencia va determinada

respecto a la gravedad; 10-20 pacientes con sepsis y 40-80 con choque séptico.



Existe un estudio epidemioldgico que tuvo lugar en México y realizado por Carrilo y
Cols nos habla de una incidencia de 40.957 de casos de sepsis al afio. Lo cual es
proporcional a 40 casos por cada 100,000 habitantes de los cuales falleci6 el 30.4%,
de los cuales las causas fueron: 47% abdominal, 33% pulmonar, 8 tejidos blandos,
7% vias urinarias y 5% miscelaneas. (13) (14)

2. ANTECEDENTES ESPECIFICOS
En sepsis existen diversas escalas para detectar de manera temprana un estado de
sepsis, las escalas como SOFA Y NEWS2 se utilizan para activar los equipos de
respuesta rapida con el objetivo de identificar pacientes que se encuentren en un
estado agudo de la enfermedad, como es el caso de sepsis.
SOFA.
La escala SOFA es una evaluacion de insuficiencia organica que ha sido
desarrollada para evaluar la morbilidad aguda de enfermedades criticas esta escala
ya ha sido validada como una herramienta médica para que con una puntuacion de
2 0 mas sea equiparable a la definicidon sepsis, se emplean seis criterios los cuales
se centran en la funcion de diversos 6rganos como el respiratorios, el sistema
cardiovascular, renal, neurologico, hepatico y valoracion del sistema hematologico.
SOFA por sus siglas en inglés (Sequential Organ Failure Assessment ) desarrollada
en 1994 se quiso crear una puntuacion para que describiera la secuencia de
complicaciones de la enfermedad critica y no tanto para la prediccién del resultado
de la enfermedad sin embargo se ha reconocido su asociacién no solo con la
morbilidad funciona si no también con la mortalidad. En un inicio disefiada para la
poblacién de los pacientes en UCI, para conocer su morbilidad aguda. (15)
NEWS2
Escala de gravedad que utilizamos para la deteccién del paciente en deterioro
agudo lo cual beneficiara al paciente para que se detecte de forma oportuna la
enfermedad aguda en este caso sepsis y estado de choque séptico,

internacionalmente tenemos 33 escalas de las cuales NEWS2 por sus siglas en



inglés (National Early Warning Score) es una escala que ha llegado a demostrar un
buen valor predictivo , NEWS 2 es la puntuacion nacional de alerta temprana , en
su actualizaciéon del 2017 se actualiza con el objetivo de tener una escala
estandarizada para detectar y brindar un tratamiento temprano a paciente criticas.
Escala compuesta por seis elementos, dando un puntaje desde 0 a 3, se valoran
diferentes elementos como la frecuencia respiratoria, saturacion de oxigeno,
utilizacién de oxigeno suplementario, tension arterial sistélica, frecuencia cardiaca,
nivel de consciencia y temperatura. Un paciente que obtenga puntuacion de 0 nos
hablara de un riesgo bajo que requeriria de vigilancia y toma de signos vitales cada
12 horas , si obtenemos una puntacion de 1 a 4 indicara un riesgo bajo con la toma
de signos vitales cada 4 a seis horas, con puntuacién de cinco indicara un riesgo
bajo a medio y requiere toma de signos vitales cada 60 minutos , puntuacion de seis
indica riesgo medio y toma de signos vitales cada hora, obteniendo un valor de siete
indica riesgo alto y requiere monitorear los signos vitales de manera continua.
News2 hasta el momento ha sido la mejor aceptada es capaz de detectar pacientes
sensibles de alto riesgo (16) (17).

Estudio del 2013 Smith y Cols se realizé estudio comparativo donde evaluaron la
escala NEWS2 y otras 33 escalas para valorar la capacidad de las misma de
discriminar el riesgo de eventos adversos, obteniendo que NEWS2 presento un
AUC mayor que el resto.

Mellhammar y cols. (2019) tuvo como objetivo comparar gSOFA y NEWS2 para
evaluar mortalidad relacionada con la infeccion e menos de 72 horas, hubo dos
grupos el grupo A correspondi6 a 26 pacientesy el B con 645 pacientes, en el grupo
A, el resultado compuesto que consiste en sepsis con disfuncién organica, ingreso
a cuidados intensivos dentro de las 72 horas debido a infeccion o mortalidad que se
relaciona con la infeccién dentro de las 72 horas desde la inscripcién se encontraron
en 238 pacientes el 45%, a los 30 dias fue del 3, News 2 tuvo AUC mayor , 0.80,
gue gSOFA fue especifico , 97% y produjo baja sensibilidad 17%. En la cohorte B
tenian una infeccion diagnosticada el 42% el resultado compuesto de sepsis con
disfuncidon organica se experimenté en 191 lo que corresponde al 30% , los

pacientes que tenian una infeccion probable o comprobada tenian una tasa de



mortalidad a 30 dias del 12, pero NEWS2 tuvo un AUC mayor 0.70 IC 9% 0.65 a
0.74, respecto a qSOFA ; AUC 0.62 IC 95% 0.7-0.67 p: 0.02. Lo que se concluy6
con este estudio fue que NEWS2 fue superior a qSOFA para la deteccion sepsis y
la mortalidad relacionada con la infeccion debido a una infeccion tanto entre

pacientes infectados como no diferenciados en los servicios de urgencias. (18)

Melharmmar L. realizo un estudio con 2 poblaciones ambas con diagnéstico de
sepsis encontrando un un valor de AUC Para NEWS2 al ingreso 0.8 (0.7- 0.83)
para la poblacién Ay un valor de AUC 0.70 ( 0.6-0.74) para la poblacion B lo cual
fues estadisticamente significativo con un alto valor de AUC 0.70 ( 0.65-0.74) para
las poblaciones B lo cual fue estadisticamente significativo con un alto valor
predictivo para mortalidad (19) En comparacion a nuestro estudio se encontraron
valores parecidos con respecto al score de NEWS2 por lo que confirma su alto valor
predictivo, pero por otra parte el valor obtenido para el score SOFA en este estudio
a comparacion de otros no fue estadisticamente significativo por o que no se puede
determinar si es buen predictor de mortalidad en pacientes que fallecieron al
ingreso, esto puede ser debido a que contamos con una poblacion mas pequeiia a
diferencia de los otros estudios mencionados y eso podria llevar al valor que hemos

obtenido.

Un trabajo realizado por Annie Brink et al. en Holanda encontr6 para el score NEWS
un valor de AUC de 0.779, p= 0.217, 1IC=95% (0.779-0.804) fue estadisticamente
significativo con un alto valor predictivo de mortalidad para pacientes con sospecha
de sepsis durante los 30 dias de su ingreso Melhammar L. realizé un estudio con 2
poblaciones ambas con diagndstico de sepsis comparando la prediccion de
mortalidad al ingreso y antes de los 30 dias mediante el score NEWS2 encontrando
un valor de AUC para NEWS2 a los 30 dias de 0.75 (0.60— 0.90) para la poblacién
A y un valor de AUC 0.70 (0.63-0.70) para la poblacion B lo cual fue
estadisticamente significativo con un alto valor predictivo para mortalidad . Ambos
estudios tienen valores similares al encontrado en este estudio por lo que reafirman

el alto valor predictivo de moralidad del score NEWS2 para esta poblacion. (20)



En un metaandlisis registrado en PROSPERO. Se realizo una busqueda exhaustiva
en tres bases de datos electronicas: MEDLINE, Embase y el Registro central de
ensayos controlados Cochrane; asi como también QUADAS?2 para evaluar el riesgo
de sesgo y precision de la prueba diagnéstica; los articulo fueron tomados en un
periodo desde el 01 de julio de 2017. Se utilizaron como criterios de inclusion:

1. Estudio dirigido a pacientes con sospecha o infeccion confirmada fuera de UCI.
2. Evaluacion de qSOFA como herramienta predictiva para mortalidad hospitalaria
y disfuncién orgénica o ingreso a UCI.

3. Proporcion de datos suficientes para calcular nimeros verdaderos positivos,
falsos positivos, falsos negativos y verdaderos negativos.

Se extrajeron los niUmeros de pacientes con verdaderos positivos, falsos positivos,
falsos negativos y verdaderos negativos en relacion con la prevalencia y el tamafo
de la muestra. Se calculo la sensibilidad y especificidad con razon de verosimilitud
positiva, razon de verosimilitud negativa, diagnostico odds ratio, y area bajo la curva
con un intervalo de confianza de 95%. Se obtuvo que gSOFA tiene una alta
especificidad para la valoracion temprana pero una baja especificidad; es una
herramienta clinica para identificar rapidamente a los pacientes con infeccion que
probablemente desarrollaran resultados adversos fuera de la UCI. Ademas de que
la gravedad de la infeccion puede afectar la gravedad diagnostica, se observo que
en los pacientes criticos con sepsis 0 choque séptico se mejoro la sensibilidad en
comparacion con los pacientes con infecciones comunes sospechosas o
confirmadas dando una puntuacion gSOFA positiva baja. (Las variaciones en la
sensibilidad de las pruebas también varian dependiendo del acceso a servicios de
salud en cada pais). Como conclusién se obtuvo que gSOFA tiene una alta
especificidad, pero una baja sensibilidad para la prediccion de mortalidad
hospitalaria, disfuncion organica aguda e ingreso a UCI en pacientes con infeccion
fuera de UCI. Por lo que gSOFA se encuentra limitada a la identificacion temprana
y malos resultados en los pacientes. En cuanto a los criterios SIRS se encontré que
son demasiados sensibles y poco especificos para la prediccion de la mortalidad

hospitalaria. Asi que se deberan de iniciar mejoras para mejorar el diagnostico. (21).



3. Justificacion
La incidencia de la sepsis se ha incrementado de forma dramatica en las Ultimas
décadas. Esto se le atribuye a la combinacién de mdultiples factores, como la edad
avanzada de los pacientes, el aumento en nimero y complejidad de procedimientos
diagnésticos y terapéuticos, el mayor uso de drogas inmunosupresoras y el
creciente numero de infecciones por bacterias multirresistentes y debido al uso
indiscriminado de antibioticos no justificados, especialmente relacionado al
ambiente hospitalario.
Se han hecho pocos estudios a nivel nacional sobre el uso de scores para predecir
mortalidad en pacientes de salas de urgencias con diagndéstico de sepsis y shock
séptico por lo que este trabajo ayudara en gran medida para concientizar sobre el
porcentaje de pacientes con diagnostico de sepsis y el uso de escalas predictoras
para conocer la mortalidad en un servicio de urgencias,
Asi como su uso indiscutible como parte del proceso de evaluacion en estos
pacientes.
El uso de escalas para la prediccion de mortalidad en pacientes con sepsis y shock
séptico en la practica constituye un vacio en el ambito asistencial, ya que pueden
ser omitidas sin resaltar la importancia de su existencia y sobre todo la comparacion
para saber cual de todas nos orientan a una prediccion mas certera y practica para
pacientes con sepsis por lo que el objetivo de este trabajo es dar a conocer cual
score seria el mas adecuado para predecir mortalidad e incentivar a aplicarlo en el

servicio de urgencias de nuestra unidad hospitalaria.

4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La sepsis es un proceso clinico, bioquimico y fisiolégico que se observa con relativa
frecuencia en los servicios de urgencias ademas de existir un incremento en la
incidencia en las Ultimas décadas de sepsis y shock séptico. La sepsis es una
patologia que amenaza la vida con alta morbilidad y mortalidad puede evolucionar
choque séptico y falla organica mdltiple mismo problema que se ha visto
obstaculizado por la amplia resistencia bacteriana , por infra diagnosticar y que en

el servicio de urgencias los pacientes no son detectados y por lo tanto clasificados



el estado de sepsis y choque séptico no son manejados de manera oportuna, la
entidad se estabiliza en los pacientes y evolucionaran de manera térpida y

desfavorable a la muerte.

5. Pregunta del planteamiento del Problema.
¢ Cudl es el resultado de la comparacion de las escalas SOFA y NEWS 2 como

predictores de mortalidad en pacientes con choque séptico en el &rea de urgencias?

6. HIPOTESIS.

Hipdétesis Nula: No hay una diferencia significativa entre la escala SOFA y NEWS 2
como predictores de mortalidad en pacientes con choque séptico en el area de

urgencias.

Hipotesis Alterna: Hay una diferencia significativa entre la escala SOFA y
NEWS 2 como predictores de mortalidad en pacientes con choque séptico en el

area de urgencias.

7. OBJETIVOS
Objetivo General.
Reportar el resultado de la comparacion de las escalas SOFA y NEWS 2 como
predictores de mortalidad en pacientes con choque séptico en el area de urgencias
del hospital general de zona nam. 20.
Objetivo Especifico.
- Determinar si una de las dos escalas cuenta con mayor prediccion de
mortalidad en pacientes con choque séptico en el area de urgencias.
- Demostrar si la escala de NEWS 2 tiene mayor capacidad prondstica en
sepsis que SOFA como se ha demostrado en otros estudios.
- Demostrar si la escala SOFA muestra mayor capacidad que escala NEWS 2
en nuestra institucion como predictor de mortalidad en sepsis.
- Determinar el puntaje con SOFA'Y NEWS2



Conocer los parametros prondsticos al ingreso del paciente como: leucocitos,
tension arterial sistdlica y diastdlica tension arterial media, frecuencia
respiratoria, temperatura, frecuencia cardiaca, saturacion de oxigeno,

puntaje de Glasgow,

MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio:

Por el control de variables: observacional

Por objetivo de estudio: descriptivo correlacional
Por temporalidad: prospectivo

Por Numero de medicion de la variable: transversal

Por nUmero de centros de estudio: unicéntrico.

UBICACION EN TIEMPO Y ESPACIO

El estudio se llevo a cabo en pacientes derecho habitantes pertenecientes al
Hospital General de Zona No 20 del IMSS puebla a partir de la autorizacion
de este protocolo y durante seis meses.

MUESTREO

Poblacién Fuente: Todos los derechos habientes que acudieron al Hospital
General De Zona 20 La Margarita durante el mes posterior a la aceptacion
del protocolo.

Poblacién Elegible: Todos los derechos habientes que acudieron al Hospital
General De Zona 20 La Margarita durante seis meses que cumplan con los
criterios de inclusion y exclusion.

SELECCION DE LA MUESTRA

Criterios de seleccion

Criterios de inclusion:

Pacientes que ingresan al servicio de urgencias que cursen con el
diagnostico de choque séptico segun Survaving Sepsis Campaing 2021, en

sala de urgencias o reanimacion.



- Pacientes que acepten participar en el estudio firmando el consentimiento
informado
Criterios de exclusion:
- Pacientes que ingresan al area de urgencias menores de 50 afios
Criterios de eliminacion
Pacientes que fallecieron por otra causa diferente al estudio.
- Toma de mediciones incompletas
8. ESTRATEGIA DE MUESTREO

Se realizo la recoleccién de datos una vez revisado y aprobado el protocolo por

el comité local de investigacion y se continuo a solicitar la participacién de los
derechohabientes censados por medio del consentimiento informado y posterior
a ello se identificaron los pacientes que ingresaron al servicio de urgencias con
el diagnostico de choque séptico de acuerdo con los criterios de inclusion y

exclusion.

8.1. TAMANO DE LA MUESTRA
Se calculara el tamafio de la muestra de 110 pacientes registrados en el afio
2021 los cuales ingresaron con el diagnostico de choque séptico del HGZ

20, obteniendo pacientes como muestra: 134 pacientes.

_ N+*Zixp=*q
T e2*(N-1)+Z2i*p*q

- Donde n Tamafio de la muestra buscado

- N: Tamanio de la poblacion o universo

- Z: Parametro estadistico que depende el nivel de confianza NC  (95%)
- e: Error de estimacion maximo aceptado (0.05)

- p: probabilidad de que ocurra el evento estudiado

-g: (1-p) probabilidad de que no ocurra el evento estudiado

Tamano de la muestra: 87pacientes.



DEFINICIONES DE LAS VARIABLES Y ESCALAS DE MEDICION

DEFINICIONES CONCEPTUALES

EDAD Con origen en el latin aetas, es un vocablo que permite hacer mencién al

tiempo que ha transcurrido desde el nacimiento de un ser vivo.

Sexo: Conjunto de caracteres fisicos sexuales, que diferencian entre masculino y
femenino.

SOFA; predictor de mortalidad en sepsis y choque séptico

NEWS?2; escala predictora de mortalidad en sepsis y choque séptico

DEFINICIONES OPERACIONALES

Edad: Afos referidos por el participante.

Sexo: Se clasificara de acuerdo con las caracteristicas fisicas del participante en

masculino y femenino.

SOFA conjunto de criterios clinicos y laboratorios encontrados en pacientes con

estado séptico

NEWS2 conjunto de criterios clinicos y laboratorios encontrados en pacientes con

estado séptico.

8.2TIPO DE MUESTREO

El tipo de muestreo del presente protocolo sera consecutivo no probabilistico



ESCALA
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Edad referidos por mencion  al Cuantitativ Razén Zeferldo por Afios
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SOFA encontrados cr,loque Cualitativa Ordinal y  estudios 0
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con  estado laboratorio

séptico




11. RECOLECCION DE DATOS.

Una vez autorizado el protocolo de investigacion por el comité local de investigacion
y el comité de ética en investigacién se recolectaron los datos de los pacientes
ingresados al servicio de urgencia con criterios de seleccion previamente
mencionados en la hoja de recoleccion de datos, se realizé el vaciado en una hoja
de Excel, posteriormente al programa SPSS V25 donde se realiz6 el analisis

estadistico, asi como la discusion y conclusiones.

12. ANALISIS ESTADISTICO.

Toda la informacion recolectada en las hojas del Instrumento de Recoleccion de
Datos las caracteristicas de los participantes y de los resultados se graficaron en
Excel y posteriormente se vacio en el programa estadistico SPSS v.25, donde se
procesaron todos los datos.

Después de analisis uni variado se realizara el analisis inferencial mediante
regresion lineal maltiple con un nivel de significancia de 0.05, para determinar la
relacion existente entre nuestra variable dependiente (mortalidad) y grado de
asociacion para las variables NEWS 2 y SOFA indice de correlacion de Sperman.
Para evaluar la prediccion de mortalidad en ambas escalas se realiz6 una curva

ROC considerando una p< 0.05 estadisticamente significativa.

13. LOGISTICA

13.1. Recursos humanos
Dr.Daniel Canaan Pérez Coordinador de Educacion e Investigacion en Salud del

HGZ 20, Médico Especialista en Medicina de Urgencias.

Dra. Viridiana Cruz Castro Residente de Urgencias Médicas del Hospital General

de Zona numero 20.



13.2 Recursos materiales.

Se conto con las instalaciones de la unidad médica, material bibliogréafico,
biblioteca, equipo de computo, impresora, internet y paquete de andlisis estadistico
SPSS v.25.

13.3. Recursos financieros
Los propios del Instituto Mexicano del Seguro Social y de los investigadores.
13.4. Factibilidad

La presente investigacion es factible, dado que se cuenta con los insumos
materiales (citometria heméatica y gasometria arterial y humanos suficientes, asi
como la infraestructura necesaria donde se llevara a cabo la investigacion (Hospital
General de Zona numero 20). Este estudio servirhA como preambulo a nuevas

investigaciones y seguimiento de nuestra poblacion derechohabiente.
14. ASPECTOS ETICOS

La bioética es el estudio sistematico de la conducta humana en el ambito de las
ciencias de la vida y del cuidado de la salud, examinada a la luz de los valores y de
los principios morales. El presente estudio esta sujeto a normas éticas que sirven
para promover el respeto a todos los seres humanos y para proteger su salud y sus
derechos individuales. Algunas poblaciones sometidas a investigacion son
particularmente vulnerables y necesitan proteccion especial; estas incluyen a los
gue no pueden otorgar o rechazar el consentimiento por si mismos y a los que

pueden ser vulnerables a coercidn o influencia indebida.

El estudio se sometid para su aprobacion al Comité Local de Investigacién 2108 del
IMSS, Puebla, sede del estudio. Con lo que se garantiza la confidencialidad de los
pacientes, no se usaron nombres de los pacientes u otro tipo de identificadores
personales, s6lo se manejaron los numeros de afiliacion y/o de expedientes clinicos
para la recoleccibn de datos, pero se omitieron del analisis, resultados y
conclusiones.

El presente estudio observa los principios enunciados en la declaracién de Helsinki

de la Asociacion Médica Mundial (AMM) adoptada por la 182 Asamblea General de



la AMM, Helsinki, Finlandia, junio 1964 y enmendada por la 292 Asamblea de
la AMM, Tokio, Japoén, octubre 1975, 352 Asamblea de la AMM, Venecia, Italia,
octubre 1983, 412 Asamblea general de la AMM, Hong Kong, septiembre 1989, 482
Asamblea Somerset West, Africa, octubre 1996, 522 asamblea de la AMM,
Edimburgo, Escocia, octubre 2000; 532 asamblea general de la WMA, Washington
2002 (nota aclaratoria agregada en el parrafo 29); 552 asamblea General de la AMM,
Tokio, Japon 2004 (nota aclaratoria agregada en el parrafo 30), 592 Asamblea
General de la AMM, Sedl, octubre 2008. La cual es una propuesta de principios
éticos que sirven para orientar a los médicos y a otras personas que realizan
investigacion médica en seres humanos y establece que el deber del médico es
promover y velar por la salud de las personas y los conocimientos y la conciencia
del médico han de subordinarse al cumplimiento de ese deber. Asimismo, se apega
a las normas éticas propuestas en el reglamento de la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion para la Salud en su Titulo Primero (Disposiciones
Generales) articulo 3°, apartado Il, al conocimiento de los vinculos entre las causas
de enfermedad, la practica médica y la estructura social, Titulo Segundo (de los
aspectos éticos de la investigacion en seres humanos), Capitulo I, articulo 13° (en
toda investigacion en la que el ser humano sea sujeto de estudio, deberan
prevalecer el criterio del respeto a su dignidad y la proteccién de sus derechos y
bienestar); considerando también el articulo 16, donde dice que en las
investigaciones en seres humanos se protegera la privacidad del individuo sujeto de
investigacion, identificandose solo cuando los resultados lo requieran y éste lo

autorice.

REGLAMENTO DE LA LEY GENERAL DE SALUD EN MATERIA DE
INVESTIGACION PARA LA SALUD: La Norma Oficial Mexicana PROY-NOM-012-
SSA3-2012, que establece los criterios normativos de caracter administrativo, ético
y metodoldgico, que en correspondencia con la Ley General de Salud y el
reglamento en materia de investigacion para la salud, son de observancia obligatoria
para la salud, son de observancia para solicitar la autorizacion de proyectos o
protocolos con fines de investigacién, para el empleo en seres humanos de

medicamentos o materiales, respecto de los cuales aiun no se tenga evidencia



cientifica suficiente de su eficacia terapéutica o rehabilitacion. De esta norma se
consideran los articulos. 4.3, 4.11, 5.5, 5.6, 5.8, 5.9, 5.11, 5.12,6.1, 6.2, 7, 7.1, 7.3,
10, 11, 12 y 17.

De acuerdo con el Reglamento de la Ley General en Salud en materia de
investigacion, que establece los lineamientos y principios a los cuales debera
someterse la investigacion cientifica y tecnolégica destinada a la salud, de la cual
se consideran los articulos 13, en la que deberan prevalecer el criterio del respeto
a la dignidad y la proteccion de derechos y bienestar del sujeto de estudio. Con
respecto al articulo 14, el estudio se apegara a las fracciones I, IV, V, VI, VIl y VIII.
En cuanto al articulo 16, se protegera la privacidad del individuo sujeto de
investigacion, asi como la confidencialidad de los datos proporcionados. De acuerdo

con el articulo 17, fraccion Il, esta investigacion se considera con sin riesgo.

Norma Oficial Mexicana NOM-004-SSA3-2012, del Expediente Clinico, que
establece los criterios cientificos, éticos, tecnologicos y administrativos obligatorios
en la elaboracion, integracién, uso, manejo, archivo, conservacion, propiedad,
titularidad y confidencialidad del expediente clinico considerando los siguientes
articulos del 5.1 al 5.14.

De acuerdo a este Reglamento, titulos del primero al sexto y noveno de 1987.
Norma Técnica No. 313 para la presentacion de proyectos e informes técnicos de
investigacion en las Instituciones de Atencion a la Salud. En el Articulo 17: Se
considera como riesgo de la investigacion a la probabilidad de que el sujeto de
investigacion sufra algun dafio como consecuencia inmediata o tardia del estudio.
El presente protocolo de estudio se considera que es una investigacion con
riesgo minimo: ya que solo se realiza interrogatorio y se llena hoja de recoleccién

de datos.

En el Articulo 18: El investigador principal suspendera la investigacién de
inmediato, al advertir algun riesgo o dafio a la salud del sujeto en quien se realice la
investigacion. Asimismo, sera suspendida de inmediato cuando el sujeto de

investigacion asi lo manifieste.



DECLARACION DE HELSINKI: Con base en la Declaracion de Helsinki de la
Asociacién Médica Mundial sobre los principios éticos para la investigacion en salud
en seres humanos con ultima revision en 642 Asamblea General, Fortaleza, Brasil,
octubre 2013. En su Articulo 100: La investigacion en seres humanos se

desarrollard conforme a las siguientes bases:

|. Deber4 adaptarse a los principios cientificos y éticos que justifican la
investigacion médica, especialmente en lo que se refiere a su posible contribucién
a la solucién de problemas de salud y al desarrollo de nuevos campos de la ciencia
medica;

Il. Podré realizarse solo cuando el conocimiento que se pretenda producir no
pueda obtenerse por otro método idoneo;

lll. Podr& efectuarse solo cuando exista una razonable seguridad de que no
expone a riesgos ni dafos innecesarios al sujeto en experimentacion;

IV. Se deberéa contar con el consentimiento informado por escrito del sujeto en
quien se realizara la investigacion o de su representante legal en caso de
incapacidad legal de aquel, una vez enterado de los objetivos de la experimentacion
y de las posibles consecuencias positivas 0 negativas para su salud;

V. Sélo podréa realizarse por profesionales de la salud en instituciones médicas
gue actuen bajo la vigilancia de las autoridades sanitarias competentes. La
realizacion de estudios genomicos poblacionales debera formar parte de un
proyecto de investigacion;

VI. El profesional responsable suspendera la investigacion en cualquier
momento si sobreviene el riesgo de lesiones graves, discapacidad o muerte del
sujeto en quien se realice la investigacion;

VII. Es responsabilidad de la institucién de atencion a la salud proporcionar
atencion médica al sujeto que sufra algun dafio, si estuviere relacionado
directamente con la investigacion, sin perjuicio de la indemnizacion que legalmente
corresponda.

CODIGO DE NUREMBERG: El experimento debe realizarse con la finalidad

de obtener resultados fructiferos para el bien de la sociedad que no sean asequibles



mediante otros métodos o medios de estudio y no debe ser de naturaleza aleatoria

0 innecesaria.

INFORME DE BELMONT: Es importante distinguir entre investigacion
biomédica y del comportamiento, por una parte y, por la otra, la practica de una
terapia aceptada; ella para saber qué actividades deben sufrir revisién para
proteccion de los sujetos humanos de investigacién. La distincion entre
investigacion y practica se desdibuja en parte porque a menudo ambas se dan
juntas (como en la investigacién disefiada para evaluar una terapia) y también,
porque con frecuencia se llama "experimental" a un alejamiento notable de la
practica estandar, sin haber definido cuidadosamente los términos "experimental” e

"investigacion”.

Finalmente, en esta investigacion todos los individuos se trataron como
personas autdnomas, se les detallo las caracteristicas del estudio informandoles
gue ha sido registrado y aprobado ante el CLIS y que su decision de participar fue
libre y voluntaria, sefialando que pueden retirarse del estudio en el momento que lo
deseen, pudiendo informar o no las razones de su decision, la cual se respet6 en
su integridad; al aceptar participar en este estudio, se manejaron sus datos con
estricta confidencialidad, exponiéndoles que su participacion permitio la obtencion
de nuevo conocimiento en beneficio de ellos mismos y de otros pacientes y que, en
el transcurso del estudio, pudo solicitar informacion actualizada sobre el mismo.
Cumpliendo asi con los principios contenidos en la Declaracion de Helsinki, la
enmienda de Tokio, el Informe Belmont y Cdédigos y Normas Nacionales e

Internacionales vigentes para las buenas practicas de la investigacion clinica.

15. RESULTADOS

Los resultados se obtuvieron entre los meses de marzo y agosto del 2023 de los
pacientes que acudieron al servicio de Urgencias del Hospital General de Zona 20
La Margarita en la ciudad de Puebla, México. En este estudio se incluyeron a 133
pacientes que cumplieron con la definicion de choque séptico de los cuales 63.4%
fueron del género masculino y 36.6 % fueron del género femenino ( Grafica 1.) .

Grafica 1. Pacientes por género.



Sexo

m Masculino = Femenino

En esta grafica se puede observar que de la poblacién total de 133 pacientes se
obtuvo que el 63% de ellos corresponde al genero masculino siendo este el genero
gue prevalece respecto al femenino que correspondio al 37% de la poblacién con el
diagnostico de choque séptico.

Grafica 2. Puntuacién de News2
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En esta grafica de barras podemos observar que 9 fue el puntaje mas frecuente

dentro de nuestros pacientes evaluados.

Grafica 3. Puntuacién de SOFA
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Podemos observar en la grafica numero tres la frecuencia con la que se presentaron
los puntajes respecto a la frecuencia encontrando que el puntaje mas frecuente fue

de 6 en un 20,3% de los pacientes.

Tabla 4. Mortalidad en Choque Séptico.
Mortalidad

=5 = No

En esta tabla podemos observar que, de nuestra poblacién de 133 paciente con el
diagnostico de choque séptico, se encontr6 una mortalidad del 39% lo cual

corresponde a 51 defunciones.

Tabla 5. Origen del choque séptico



Pulmonar

Abdominal

Tejidos Blandos

Urinario

0.00% 5.00%

10.00%

Origen

15.00% 20.00%

25.00%

30.00% 35.00%

40.00%

45.00%

Respecto a la etiologia del choque séptico en la siguiente tabla podemos observar

gue el origen urinario en nuestra poblacion fue el mas frecuente y corresponder al

38.10% siguiendo del origen abdominal que esta representado por el 26.90% en

tercer lugar de tejidos blandos con un 18.7% y respectivamente como el menos

frecuente de origen pulmonar 16.4%

Tabla 1. Variables asociadas

% de N
Recuent totales de Desviacion
0 tabla Media estandar Minimo Maximo
Sexo Masculino 85 63.4%
Femenino 49 36.6%
Edad 64 11 51 89
Peso IEs) 14 45 110
Talla 1.64 .09 1.45 1.87
IMC 276 4.8 18.4 414
Frecuencia cardiaca 89 18 40 145
Frecuencia 22 5 2 45
respiratoria
Temperatura J6.8 9 34.0 39.4



Existen diversas variables que se tomaron en cuenta para este estudio, se puede
observar que la edad media de los pacientes fue mayor de 60 afios asi también
como una asociacion de un indice de masa corporal mayor a 25 con un promedio
de 27.

Tabla 2. Mortalidad y News 2.

Mortalidad

Si No

% de N totales de % de N totales de
Recuento columna Recuento columna

NEWS2 2 0 0.0% 3 3.7%
3 1 1.9% 3 3.7%
4 1 1.9% 4 4 9%
5 0 0.0% 13 15.9%
6 6 11.5% 14 17.1%
7 3 5.8% 11 13.4%
8 3 5.8% 12 14 6%
9 12 23.1% 9 11.0%
10 5 9.6% 6 7.3%
1 8 15.4% 4 4.9%
12 6] 11.5% 2 2.4%
13 3 58% 1 1.2%
14 3 58% 0 0.0%
16 1 1.9% 0 0.0%

En esta tabla se compara la puntuacion de News2 y su asociacion con la
mortalidad observando que el 23.1% de los paciente que fallecieron obtuvieron

una puntuacién de 9 puntos.



Tabla 3. Mortalidad y SOFA

Mortalidad

Si No

% de N totales de % de N totales de
Recuento columna Recuento columna

SOFA 2 0 0.0% 7 8.5%
3 0 0.0% 4 4 9%
4 1 1.9% 18 22 0%
5 5] 11.5% 20 24 4%
6 12 23.1% 15 18.3%
7 12 23.1% 11 13.4%
8 12 23.1% 2 2.4%
9 3 5.8% 1 12%
10 1 1.9% 1 1.2%
11 2 3.8% 1 1.2%
12 1 1.9% 0 0.0%
13 0 0.0% 1 1.2%
14 1 1.9% 0 0.0%
15 1 1.9% 0 0.0%

En esta tabla podemos observar que la puntuacion de SOFA que mas se relacion6

a mortalidad fue en el rango de 6, 7 y 8 puntos.

Tabla 4. IMC Segun la OMS
% de N totales de

Recuento tabla
IMC segun OMS Bajo Peso 1 0.7%
Peso Normal 38 28.4%
Sobrepeso 50 37.3%
Obesidad Grado | 39 29 1%
Obesidad Grado Il 4 3.0%
Obesidad Grado Il 2 1.5%

En la tabla podemos observar que un 37.3% de los pacientes del estudio tienen

sobrepeso.



Tabla 5. Mortalidad por IMC segun la OMS

Mortalidad
Si Mo
% de N % de N

totales de totales de

Recuento  columna  Recuento columna
IMC seqgun Bajo Peso 0 0.0% 1 1.2%
OMS Peso Normal 13 25.0% 29 30.5%
Sobrepeso 19 36.9% 31 37.8%
Obesidad Grado | 16 30.8% 23 28.0%
Obesidad Grado |l 2 3.8% 2 2.4%
Obesidad Grado 2 3.8% 0 0.0%

En esta tabla podemos observar la relacion del indice de masa corporal con la
mortalidad donde se observa que 19 pacientes que corresponde al 36.6% fallecio
por choque séptico durante el estudio.

Correlaciones no paramétricas

Correlaciones
NEWS2 SOFA Mortalidad

Rho de Spearman  NEWS2 Coeficiente de correlacion 1.000 631" 459
Sig. (bilateral) _ 000 1000

N 134 133 134

SOFA Coeficiente de correlacién 631" 1.000 522"

Sig. (bilateral) .000 . .000

N 133 133 133

Mortalidad  Coeficiente de correlacién 459" 522" 1.000

Sig. (bilateral) .000 .000 i

N 134 133 134

** La correlacion es significativa en el nivel 0,01 (bilateral).



Andlisis estadistico (resultados):

Para la correlacion de la mortalidad con NEWS 2 y SOFA se utilizé la prueba de
Rho Spearman, donde se obtuvo un coeficiente de correlacion de mortalidad con

NEWS?2 de 0.459 y una p<0.001; y el coeficiente de correlacion de mortalidad con
SOFA de 0.522 y p<0.001.

Curva COR

Los valores mas grandes de las variables de resultado de prueba indican una
prueba mayor para un estado real positivo.

El estado real positivo es Si.

Origen de la
curva
—— SOFA
— NEWSs2
Linea de referencia

Sensibilidad

0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0
1 - Especificidad

Los segmentos de diagonal se generan mediante empates.



Area bajo la curva

95% de intervalo de confianza

Variables de resultado Significacion asintotico

de prueba Area Desv. Error? asintética® Limite inferior ~ Limite superior
SOFA .805 .037 .000 732 .878
NEWS2 .769 .042 .000 .686 .851

Las variables de resultado de prueba: SOFA, NEWS2 tienen, como minimo, un empate
entre el grupo de estado real positivo y el grupo de estado real negativo. Las estadisticas
podrian estar sesgadas.

a. Bajo el supuesto no paramétrico

b. Hipdtesis nula: area verdadera = 0,5

Para la prediccion de mortalidad y la escala SOFA se realizé una curva de ROC. Para
la mortalidad la puntuacion de mayor sensibilidad y especificidad fue de 5.5
(considerado como punto de corte), el valor de area bajo la curva (ABC) fue de 0.805
con un intervalo de confianza de 0.732 — 0.875 y una p< 0.001. Para la prediccion de
mortalidad y la escala NEWS2 , la puntuacion de mayor sensibilidad y especificidad fue
de 8.5 (considerado como punto de corte), el valor de area bajo la curva (ABC) fue de
0.769 con un intervalo de confianza de 0.686— 0.851 y una p < 0.001,



DISCUSION

La sepsis es un sindrome que se caracteriza por presentar una respuesta
inflamatoria sistémica que en la mayoria de las ocasiones es provocada por un
proceso infeccioso. El choque séptico se caracteriza por presentar hipotension que
es inducida por sepsis, tiene una etiologia multifactorial y prevalencia 1-2% anual,
es importante mencionar que en esta patologia aumenta la fuga capilar y la
capacitancia venosa ocasionando hipovolemia con disminucion del retorno venoso.
este estudio se realiz6 para correlacionar las escalas predictoras de mortalidad
(NEWS 2y SOFA).

Mencionan Martin Ivan Patifio Rosillo y cols en un articulo publicado en MedCrit en
un periodo de 1 de marzo del 2014 a 1 julio del 2017 realizado en el Hospital
General la Villa, Secretaria de Salud de la Ciudad de México fue un estudio
comparativo , ambispectivo, observacional y descriptivo utilizo un total de 63
pacientes mientras que en el nuestro se obtuvo el doble de pacientes, en ambos
cumpliendo los criterios de inclusion de los cuales en dicho estudio el sexo
masculino fue predominante igual que en nuestro estudio , de acuerdo con la edad
de los pacientes se observé un rango de edad maximo de 77 y minimo de 19 siendo
la moda de 60 afios la presentacion mas frecuente del choque séptico esto coincide
con lo encontrado en nuestro estudio donde 63.4% fueron hombres y la edad media
fue de 61. La principal etiologia en este estudio de los paciente ingresados en la
unidad de cuidados intensivos con el diagnostico de choque séptico fueron de origen
abdominal posteriormente de origen abdominal y en tercer lugar urinario mientras
gue en nuestro estudio el mas frecuente fue el urinario y respectivamente abdominal
coincidiendo con este articulo revisado en cuanto a la mortalidad 25 pacientes de
este estudio que corresponde al 16% fallecid, mientras que en nuestro estudio
fallecieron 51 pacientes que corresponde al 38.3% por lo que se observa el doble
de mortalidad en nuestra poblacion.

En nuestro estudio el principal foco infeccioso fue el urinario en 38.1%, seguido del
abdominal con 26.9%, tejidos blandos en 18.7% y pulmonar en 16.4%, esto no es
congruente con la epidemiologia reportada en un estudio en Perl que compara
escala SOFA y gSOFA como pronéstico de la mortalidad en pacientes con
diagndstico de sepsis en una clinica peruana en un servicio de cirugia del Hospital
de Ventanilla en lima, Pert en donde el principal origen es el foco pulmonar en un
41.5%.

En el estudio titulado Mejor capacidad de prondstico de NEWS2 , SOFA2, SAPS I
en pacientes sépticos Victor Moreno Torres y cols hablan sobre la mortalidad
hospitalaria en los paciente ingresados por sepsis en una unidad de cuidados
intensivos, dicho estudio publicado en la revista ELSEVIER en el afio 2022,
realizado en un servicio de Medicina Interna del Hospital Universitario Puerta de
Hierro Majadahonda, Espafa. Estudio que incluyo a 203 pacientes superior a los
133 evaluados en el nuestro, La discriminacion se evalué con la curva AUC-ROC



como en el nuestro. La mortalidad en los pacientes hospitalizados se reflejo en un
porcentaje de 31.53% vs la mortalidad del 38.3% que se presentd en nuestro
estudio.

El puntaje medio al ingreso de la escala SOFA fue de 6 y la escala NEWS2 de 8,
similar a lo encontrado en un estudio realizado en Dinamarca.

La mortalidad se presentd en el 38.8% de los pacientes que congruente con lo
descrito en la literatura que menciona que la mortalidad suele ser mayor al 30% la
mortalidad en relacion con el foco infeccioso en nuestro estudio se destaca que el
foco abdominal es el que se presentd con mas frecuencia (36.5%).

Con respecto a la prediccion de mortalidad, un estudio realizado en Espafa
concluyo que la escala NEWS2 es mejor predictor que la escala SOFA (Area bajo
la curva-ROC= 0.615 vs 0.536 respectivamente) lo cual no es congruente con lo
encontrado en nuestro estudio en donde la escala SOFA es un mejor predictor de
mortalidad que la escala NEWS 2 (Area bajo la curva-ROC= 0.805 vs 0.769; p <
0.001); es decir la escala SOFA tiene un 80% de probabilidad de discriminar a
aquellos pacientes que van a fallecer de los que viviran.

Y en base a los resultados obtenidos en la prueba de Rho Spearman, la mortalidad
si tiene correlacion con la escala NEWS 2 (p<0.001) y la escala SOFA (p<0.001) ya
gue ambas son estadisticamente significativas.

Durante la recoleccion de datos se observo que el indice de masa corporal promedio
en nuestros pacientes fue mayor a 25, colocando a su mayoria de ellos en un estado
de sobrepeso que corresponde a un 36.5% de los cuales 19 pacientes fallecieron
por lo que debemos inferi que el sobrepeso tiene relacion con la mortalidad y
participa como factor de riesgo en pacientes con choque séptico.

También se estudid la relacion de News2 y SOFA con la mortalidad en los pacientes
de choque séptico, podemos observar en los resultados que la puntuacion de news?2
gue mas se asocio con la mortalidad fue de 9 puntos respectivamente SOFA una
puntuacion de 6, 7 y 8 puntos. Por lo que podemos inferir que una puntuacion de
news 2 de 9 puntos es proporcional a la mortalidad en SOFA con puntuaciones de
6, 7y 8 puntos.

Durante la recoleccion de datos se observé que el indice de masa corporal promedio
en nuestros pacientes fue mayor a 25, colocando a su mayoria de ellos en un estado
de sobrepeso que corresponde a un 36.5% de los cuales 19 pacientes fallecieron
por lo que debemos inferi que el sobrepeso tiene relacion con la mortalidad y
participa como factor de riesgo en pacientes con choque séptico.

También se estudio la relacién de News2 y SOFA con la mortalidad en los pacientes
de choque séptico, podemos observar en los resultados que la puntuacion de news?2
gue mas se asocio con la mortalidad fue de 9 puntos respectivamente SOFA un
puntuacion de 6, 7 y 8 puntos. Por lo que podemos inferir que una puntuacion de



news 2 de 9 puntos es proporcional a la mortalidad en SOFA con puntuaciones de
6, 7y 8 puntos.

CONCLUSION

El presente estudio correlaciono puntaje de News2 y SOFA como predictores de
mortalidad en paciente con choque séptico encontrando que la escala de SOFA es
un mejor predictor de mortalidad que la escala NEWS2, |la escala SOFA tiene mas
de la mitad de probabilidad de discriminar a los pacientes que falleceran y viviran,
asi también observamos que la puntuacion de news2 si se correlaciona con la
mortalidad de SOFA . Lo cual concluye que si se obtiene inicialmente un NEWS2
predecira la mortalidad de igual manera que SOFA.
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Anexos

Anexo 1.

Hoja de recoleccion de datos.

Paciente:

Sexo: Masculino (__) Femenino (__)

Escala SOFA.

Edad: _

No. Expediente:

15 13-14 10-12 6-9 <6
<1.2 1.2-19 |2.0-3.4 3.5-4.9 >=5
<110 110- 171-299 300-440 >400
170 , ,
O < 50010
ml/dia.
/ <200 ml/dia.
<1.2(<20) 1.2-1.9 | 2.0-5.9 (33-|6.0-11.9 (102- | >= 12.0 (>
(20-30) | 101) 204) 204)
>150 100- 50-99 20-49 <20
149
>= 400 300- 200-299 100-199 + | < 100 +
399 ventilacion ventilacidon
<= 199 sin | mecanica. mecanica.
ventilacion
mecanica.
Sin TAM < | Dopamina a | Dopamina > 5 | Dopamina o
hipotension. | 70 < 5 o|o Noradrenalina
dobutamina | Noradrenalina | o adrenalina >
TAM > 70 . .
a cualquier | oadrenalina< | 0.1
dosis. 0.1

Puntaje del paciente:




‘ Score SOFA ‘

0-1.0 1.2%

1.1-2.0 5.4%

2.1-3.0 20.0%

3.1-4.0 36.1%

4.1-5.0 73.1%

>5.1 84.4%
ESCALA NEWS 2.
Frecuencia <=8 9-11 12-20 21-24 >25
respiratoria.
Sp02 <=91% 92-93% | 94-95% >=96%
Ambiente o}
suplementario.
SpO2 en caso IRGE) 84-85% | 86-87% 88-92% 93-94% con 02 | 95-96% con | >=97% con 02
de EPOC. 0 suplementario. | 02 suplementario

>=93% sin 02. suplementario

¢0xigeno SI. Aire ambiente.
suplementario
?
Temperatura. <=35° 35.1-36.0° | 36.1-38.0° 38.1-39.0° >=39.1°
Tension arterial RSE 91-100 101-100 111-219 >=220
sistdlica
Frecuencia <=40 41-50 51-90 91-110 111-130 >=131
cardiaca.
Nivel de Alerta C,V,D,l.
consciencia.




SCORE NEWS2

Riesgo Frecuencia de monitorizacion.

Bajo 0 = Minimo cada 12 hrs.

1-4 = Minimo cada 4-6 hrs.

3 en CUEICITIEE Bajo-medio. Minimo cada hr.
parametro.

5-6 Medio. Minimo cada hrs.

>=7 Alto. Continua monitorizacién de
signos vitales.

Puntaje del paciente:




ANEXO 2.

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Actividades | Marzo- Mayo- Julio Septiembr | Noviemb | Enero-
Abril Junio Agosto e-Octubre | re- Febrero
Diciembr
e
Busqueda X X X X
bibliografica
Redaccion X X X X X
del protocolo
Aprobacion X
del protocolo
Recoleccion X X
de
informacion
Analisis  de X X
datos
Escrito final y X X

publicacién




ANEXO 3.
CARTA DE CONFIDENCIALIDAD
[ CARTA DE CONFIDENCIALIDAD

Puebla, Puebla. 2022

A quien corresponda

PRESENTE:

Nosotros, Dr. Daniel Canadn Pérez , en relacién con el protocolo No. titulado: Comparacién de las
escalas SOFA y NEWS 2 como predictores de mortalidad en pacientes con choque séptico en el area
de urgencias”

Nos comprometemos a resguardar y mantener la confidencialidad y no hacer mal uso de los datos,
documentos, expediente, reportes estudios, archivos fisicos y/o electrénicos de informacion
recabada, estadisticas o bien, cualquier otro registro o informacién relacionada con el estudio
mencionado a nuestro cargo, asi como a no difundir, distribuir o comercializar los datos personales
contenidos en los sistemas de informacién desarrollados en la ejecucién de este.

Estando en conocimiento de que en caso de no dar cumplimiento, se procederd acorde a las
sanciones civiles, penales o administrativas que procedan de conformidad con lo dispuesto en la Ley
Federal de Trasparencia y Acceso a la Informacion Pdblica (ultima actualizacién 2016), |a Ley Federal
de Proteccion de Datos Personales en Posesion de los Particulares y el Codigo Penal de la Ciudad de
México y sus correlativas en las entidades federativas, a la Ley Federal de Proteccién de Datos
Personales en Posesian de los Particulares y demds disposiciones aplicables en la materia.
Atentamente

Nombre y firma ) r D aniNb®breyifirig rez

Coordinador de Nuc ki

Nombre y firma Nombre y firma




INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

[N

L)
IMSS

SEGURIDAD ¥ SOLIDARIDAD $OCIAL

Nombre del estudio:

Patrocinador externo (si aplica):
Lugar y fecha:

NUmero de registro institucional:

Justificacion y objetivo del estudio:

Procedimientos:

Posibles riesgos y molestias:

Posibles  beneficios recibira al

participar en el estudio:

que

Informacion sobre resultados y alternativas
de tratamiento:

Participacion o retiro:

Privacidad y confidencialidad:

UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION

Y POLITICAS DE SALUD

COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

Carta de consentimiento informado para participacién en protocolos
de investigacion (adultos)

Comparacién de las escalas SOFA y NEWS 2 como
predictores de mortalidad en pacientes con choque séptico en el
area de urgencias.

No aplica.

Puebla, Puebla. 2022.

Estimado derechohabiente, por este medio se le invita a participar en el presente estudio llamado:.
Comparacion de las escalas SOFA y NEWS 2 como predictores de mortalidad en pacientes con choque
séptico en el area de urgencias. Este estudio tiene la finalidad de ver qué relacion tiene el resultado
de sumuestra de sangre (gasometria arterial) y su estado de salud relacionado con la mortalidad del
choque séptico

Cuando Usted llegue a Urgencias se le tomard una muestra de sangre para llevarla al laboratorio
como parte de los estudios que se solicitan cuando se interna alguien en Urgencias, seguird su
atencion relacionada a su enfermedad pulmonar de ingreso. Le pediremos datos personales como el
teléfono y direccién de su casa donde podamos localizarlo.

Es probable que Usted tenga dolor cuando se le tomen las muestras de sangre, en el momento del
piquete de la aguja en su brazo, pudiendo dejarle moretones; después, los datos de su resultado de
laboratorio lo tomaremos de su expediente, por lo que no le causaremos mas molestias o riesgos.

Con su apoyo y participacion Usted ayudara a conocer el indice de mortalidad asociado a las escalas
del choque séptico.

Si Usted quiere, al finalizar el estudio podremos contar con datos suficientes para poder informarle;
si Usted asi lo quiere, se le dara una copia de los resultados obtenidos, la cual deberd solicitarla a
nosotros, los responsables del estudio. Para solicitar la informacién del mismo, solo requerimos de
sus datos personales como nombre, teléfono y direccién.

Usted podra retirarse del estudio en cualquier momento en que lo decida, teniendo la seguridad de
qgue no habra ningun tipo de repercusidn en los servicios que le brinda el Instituto Mexicano del
Seguro Social a Usted y a su familia. Seguira recibiendo la atencion necesaria.

Tenga Usted por seguro que mantendremos la confidencialidad y privacidad de sus datos que nos
proporciond. No daremos a conocer ni a publicar ningliin dato personal si no es bajo su propia
autorizacion. Solo nosotros, los responsables del estudio, tendremos acceso a sus datos personales,
nadie mas.




Declaracion de consentimiento:

Después de haber leido y habiéndose explicado todas mis dudas acerca de este estudio:
I:I No acepto participar en el estudio.
I:I Si acepto participar y que se revise mi laboratorio y/o expediente para este estudio.

I:I Si acepto participar y que se tome la informacion para este estudios y estudios futuros, conservando sus datos hasta por
afios tras lo cual se destruira la misma.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podradirigirse a:

Investigadora o Investigador Responsable: Dr. Daniel Canaan Pérez Coordinador de Educacion e Investigacion en Salud del HGZ 20 Matricula:99223385
Cel.2225793344 Correo: daniel.canaan@imss.gob.mx

Colaboradores: Dra Viridiana Cruz Castro Residente Urgencias Médicas del HGZ 20 Matricula:97226840 Celular 2229138008 Correo:

viridiana.cruz.castro@gmail.com

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podréa dirigirse a: Comité de Etica en Investigacion 21088 del
H.G.Z. 20 del IMSS. Avenida Fidel Velazquez 4211, Col. Infonavit La Margarita, Puebla, Puebla, C.P.: 72560, correo electrénico:
cei21088pue@gmail.com

Nombre y firma del participante Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento
Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccién, relacién y firma Nombre, direccién, relacién y firma

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion,
sin omitir informacion relevante del estudio.

Clave: 2810-009-013
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