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ABREVIATURAS

AMAU: Acute Medical Assessment Unit (Unidad de valoracién médica aguda)
APACHE: Acute Pshysiology and Chronic Health Evaluation

AUC: Area Under the Curve (Area bajo la curva)

AVPU score: Alert, response to Voice or Pain, Unresponsive (Escala de valoracién
del nivel de consciencia: alerta, respuesta a la voz o al dolor, sin respuesta).
BISEP: Burden of Illness Score for Elderly People (Escala de carga de enfermedad
en los ancianos)

BODE: Body-mass index, airflow Obstruction, Dyspnea, Exercise capacity (Indice
de masa corporal, obstruccién al flujo aéreo, disnea y capacidad de ejercicio)
CARING: Cancer, Admissions =2, Residence in a nursing home, Intensive care unit
admit with multiorgan failure, 22 Noncancer hospice Guidelines (cancer, mas de
dos ingresos, vivir en residencia, ingreso en unidad de cuidados intensivos por
fallo multiorganico, mas de dos criterios de las guias de cuidados paliativos no
oncoldgicos).

CHADS2: Congestive heart failure, Hypertension, Age>75 years, Diabetes mellitus,
Stroke.

CMBD: Conjunto Minimo Basico de Datos.

CURB: Confusion, Urea, Respiration, Blood pressure (confusion, urea, respiracion,
presion arterial).

DE: desviacion estandard

EWS: Early Warning Score (Escala de alarma precoz)

FAST: Functional Assessment Staging (Escala de valoracién funcional)

FC: frecuencia cardiaca.

FR: frecuencia respiratoria.



GRACE: Global Registry of Acute Coronary Events (registro global de eventos
coronarios agudos)

HELP: Hospital Elderly Longitudinal Project (Proyecto longitudinal en los ancianos
ingresados)

HOTEL: Hypotension, Oxygen saturation, low Temperature, EKG changes and Loss
of independence. (Hipotension, saturacion de oxigeno, temperatura baja, cambios
en EKG y pérdida de independencia)

IC: Intervalo de confianza

MARS: Medical Admissions Risk System (Sistema de riesgo al ingreso médico)
MELD: Model for End Stage Liver Disease (modelo para hepatopatia terminal)
MEWS: Modified Early Warning Score (Escala de alarma precoz modificada)
MPM hos-0: Modelo Probabilistico de Mortalidad en el momento del ingreso
MPM hos-24: Modelo Probabilistico de Mortalidad a las 24 horas del ingreso
NIHSS: National Institute of Health Stroke Scale (Escala de Ictus del Instituto
Nacional de Salud).

NYHA: New York Heart Association (Asociacién del corazén de New York)

PA: presion arterial

PSI: Pneumonia Severity Index (Indice de severidad de neumonia)

RAPS: Rapid Acute Pshysiology Score (Escala Fisiol6gica Aguda Rapida)

REMS: Rapid Emergency Medicine Score (Escala rapida de urgencias médicas)
ROC: Receiver Operating Characteristic

SAPS: Simplified Acute Physiology Score (Escala Fisiol6gica Aguda Simplificada)
Sat 02: Saturacidn de oxigeno

SCS: Simple Clinical Score (Escala Clinica Simple)

SEWS: Standardised Early Warning Score (Escala de alarma precoz estandarizada)



SHAREF: Stuivenberg Hospital Acute Renal Failure (insuficiencia renal aguda-
Hospital de Stuivenberg)

SIRS: Systemic Inflammatory Response Syndrome (sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica)

SUPPORT: Study to Understand Prognoses and Preferences for Outcomes and
Risks of Treatments (Estudio para entender el prondstico y las preferencias de
resultados y riesgos de los tratamientos).

T: temperatura

TIMI: Thrombolysis in Myocardial Infarction
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1- PREDICCION PRONOSTICA:

1.1- DEFINICION

Prondstico médico es, segun la definicion del Diccionario de la Real
Academia de la Lengua Espafiola, “el juicio que forma el médico respecto a los
cambios que pueden sobrevenir durante el curso de una enfermedad, y sobre su
duracion y terminacién por los sintomas que la han precedido o acompafian”.

Establecer un prondéstico implica predecir qué es lo que va a suceder
durante la evolucion de la enfermedad, cual va a ser el resultado final, y si nos
referimos al prondstico de mortalidad, predecir qué enfermos pueden morir. La
tarea mas importante del médico es determinar que probabilidad hay de que un
paciente fallezca, y si hay alguna cosa que pueda o deba hacerse (Kellett 2009). El
pronostico se establece en muchas ocasiones en base a parametros subjetivos
como la experiencia. Ello implica una sensacion importante de inseguridad. Ya en
el siglo pasado, Sir. William Osler defini6 la Medicina como la ciencia de la
incertidumbre y el arte de la probabilidad (Kellett 2002) . En la era de la medicina
basada en la evidencia resulta poco coherente seguir aceptando la falta de certeza
al predecir el futuro.

El prondstico es una de las funciones basicas de la medicina, junto al
diagnostico y al tratamiento. Antes de la irrupcion de tratamientos efectivos,
pronosticar fue la tarea mas importante de la profesién médica, exigiendo la
emision de opiniones certeras, ya que “los médicos eran pagados por sus
opiniones, no por sus dudas, recurriendo a esta profesion no solo por consuelo, si
no también, si éste no era posible, para consejos practicos de como hacer frente a

la enfermedad y cuando resolver sus asuntos” (Kellett 2008). Sin embargo, con el



paso del tiempo, se le ha ido otorgando menor importancia en la practica médica
habitual. Este hecho ha quedado reflejado en la literatura médica, en la que finales
del siglo XIX el pronéstico representaba el 10%, hasta casi desaparecer en los
textos médicos de los afios 70 (Kellett 2008). Esto se traduce en que a pesar de que
en la practica médica es necesario establecer y comunicar el pronéstico, al médico

le resulta un proceso dificil y estresante (Christakis, Iwashyna 1998).

1.2- CLASIFICACION PRONOSTICA.

El tipo de prondéstico varia segun los diferentes aspectos que se consideren.
Asi, el prondstico vital se establece atendiendo a si el enfermo vivird o moriray el
pronostico funcional, en relaciéon a como quedara el enfermo tras el proceso. Puede
determinarse en diferentes momentos: “a priori”, en el momento del primer
contacto o “a posteriori”, tras haber recibido la atencién médica. Se puede
establecer el prondstico a corto, medio o largo plazo, segtin el tiempo que tarde en
acontecer el evento que se esta prediciendo. Puede realizarse en diferentes
ambitos segin donde se lleve a cabo la atencién médica: en el hospital, y dentro de
éste en diferentes areas como urgencias, areas de criticos, salas de hospitalizacién
de diferentes especialidades, o en domicilio-asistencia primaria, centros socio-
sanitarios y residencias. Por dltimo, el pronéstico puede focalizarse en
enfermedades concretas, como neoplasias, infecciosas (neumonia, shock séptico) o
realizar una estimacion vital de los pacientes independientemente del proceso que
motiva la atenciéon médica.

El interés de esta tesis es el pronéstico de mortalidad, que sera al que se

referirdn los siguientes apartados.
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1.3- INTERES Y APLICACIONES PRACTICAS DEL PRONOSTICO

El pronéstico sigue siendo de capital importancia para el paciente y su
familia, asf como para el médico y para las instituciones sanitarias:

- El paciente y su familia. Multiples estudios han subrayado el interés que la
mayoria de los pacientes tienen en conocer y discutir su prondstico vital,
independientemente del grupo racial o cultural al que se pertenezca. Este interés
es mayor, si cabe, en los pacientes de edad avanzada (Murphy et al. 1994). Todo
ello es comprensible, en el sentido en que permite al paciente preparar o gestionar
distintos aspectos del final de la vida como el espiritual psicolégico, logistico y
financiero. Ademas les ofrece la posibilidad de poder participar en las decisiones
médicas (Ahalt et al. 2011), manteniendo asi su autonomia (Bernabeu-Wittel et al.
2011, Siontis, Tzoulaki & Ioannidis 2011, Subbe et al. 2001).

Los trabajos publicados muestran que son pocos los pacientes que prefieren
no conocer o discutir con el médico su pronostico. Entre los motivos alegados
destaca la duda sobre la habilidad de los profesionales sanitarios para estimar un
pronostico. Otros refieren que esta informacién supone una carga emocional
demasiado grande y estresante, incluso que la “verdad puede matarles”(Ahalt et al.
2011). Pese a todo, existen pocos argumentos que justifiquen no incidir en la
importancia de la estimacion del prondstico, incluso aceptando que haya pacientes
que prefieran no saberlo.

- El equipo médico. La posibilidad de estimar a priori que es lo que puede
suceder permite al profesional sanitario tomar decisiones con mayor seguridad.
Puede ayudar a apoyar o desestimar algunas de las opciones diagndsticas y/o
terapéuticas, evitando asf el nihilismo terapéutico o la actitud opuesta, la futilidad

y/o encarnizamiento terapéutico (Christakis, Iwashyna 1998). Asi, pueden
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replantearse los objetivos del cuidado de los pacientes con mal prondstico,
focalizando el tratamiento en el control de sintomas, ofrecer apoyo fisico,
psicosocial y espiritual (Levine et al. 2007).

Establecer el riesgo de mortalidad durante el ingreso, en el primer contacto
con el paciente, puede dar informacién sobre la necesidad de mayor o menor
vigilancia clinica. Esto no resulta inicamente util para los médicos de urgencias,
que son los que valoran al enfermo en primera instancia, sino también para los
médicos internistas, que deben decidir la mejor ubicacidn para los pacientes, en
unidades de criticos, en salas convencionales o en cuidados paliativos si procede
(Cei, Bartolomei & Mumoli 2009, Kellett, Deane 2009, Groarke et al. 2008, The
SUPPORT principal investigators 1995).

- La institucién hospitalaria. Uno de los pardmetros mas importantes para
valorar la calidad asistencial de la atencion sanitaria es calcular la mortalidad
esperada segun la prediccién realizada y compararla con la mortalidad observada.
Detectar la mortalidad no esperable o evitable puede ser un indicador clave de
seguridad del paciente hospitalizado (Gispert, Bares Mde & Puigdefabregas 2006).
Proporciona un cribado genérico de casos con posibles déficits asistenciales
mediante la seleccién de pacientes que murieron durante la estancia hospitalaria a
pesar de tener bajas probabilidades de morir en el momento del ingreso. Ademas,
permite comparar la efectividad y la calidad de la asistencia hospitalaria en
diferentes ambitos. Puede ser ttil para comparar la calidad asistencial entre
diferentes hospitales y servicios, al utilizarse como instrumento de medida de la
gravedad de los pacientes y para estratificar el riesgo (Rue et al. 2001, Walter et al.
2001, Olsson, Terent & Lind 2004). De todas maneras, algunos autores proponen

que la mortalidad intrahospitalaria no es la que indica la calidad asistencial real, si
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no la mortalidad que se sitia a los 30 dias del ingreso. El argumento en el que se
basan es que los hospitales con capacidad de derivacién mas rapida a otros
centros, obtienen mejores resultados (presentan menor estancia y menor
mortalidad intrahospitalaria comparados con los que no pueden realizar traslados
tan rapidamente), sin que ello signifique que la asistencia sea de mayor calidad
(Jencks, Williams & Kay 1988). Un estudio americano reciente compara la
mortalidad intrahospitalaria y la mortalidad a los 30 dias, en pacientes con infarto
agudo de miocardio, neumonia e insuficiencia cardiaca y demuestra que la tasa de
muerte para las enfermedades mas frecuentes suele ser mayor cuanto menor es la
estancia hospitalaria, especialmente en las primeras semanas después del alta. La
conclusion es que el andlisis de calidad asistencial basado en la mortalidad
intrahospitalaria favorece a los hospitales con menor estancia media. Si este
analisis lo basamos en periodos estandarizados de seguimiento se evitan los
sesgos derivados del tiempo de estancia y de la capacidad de traslado a otros
centros, con lo que es preferible considerar la mortalidad a los 30 dias para valorar
la calidad asistencial (Drye et al. 2012).

Y por ultimo, permite realizar la autoevaluacidn de la calidad asistencial,
mediante el andlisis de las muertes acaecidas que no eran esperables. Permite la

“auditoria” interna (Hadorn D et al. 1993).
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2- PRONOSTICO DE MORTALIDAD

2.1 LA OBJETIVIDAD EN EL PRONOSTICO DE MORTALIDAD

Habitualmente la estimacién del pronéstico se realiza de forma
individualizada, basandose esencialmente en la experiencia.

En un intento de homogeneizar la estimacién pronéstica se disefiaron los
primeros modelos predictivos. Estos inclufan un elevado nimero de variables a las
que se atribuia de forma subjetiva un valor pronéstico, y por tanto eran
escasamente aplicables a la mayoria de los pacientes (Le Gall, Lemeshow &
Saulnier 1993).

Posteriormente, y en concordancia con la medicina basada en la evidencia,
se han disefiado instrumentos con base cientifica para poder emitir un pronéstico
mas preciso. Estos instrumentos son los modelos probabilisticos de mortalidad.
Para su disefio se identifican, mediante el analisis de regresion logistica multiple,
las variables que pueden predecir la mortalidad de forma independiente y a partir
de éstas se obtiene una ecuacién matematica que permite una estimacion de la
probabilidad de morir. Para evaluar la calidad de estos modelos predictivos, se
utilizan las curvas ROC (receiver operating characteristics). La curva ROC es un
grafico en el que se observa en todo el rango de los resultados obtenidos, la
sensibilidad y especificidad de todos los puntos de corte para el modelo
determinado. En el eje de ordenadas se sitiia la sensibilidad y en el de las abscisas,
1-especificidad. Un modelo “perfecto” tiene una curva ROC préxima a la esquina
superior izquierda, donde la sensibilidad y especificidad toman valores maximos.
Estos modelos también se definen por su poder de discriminacion y por la
calibracién que muestran en la poblacién estudiada y en la poblacién en la que se

realiza su posterior validaciéon (Moons et al. 2009b) . El poder de discriminacién es
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la habilidad para distinguir si un paciente determinado vivira o morira y se
determina segun el drea bajo la curva (AUC). Un area de 1 indica un poder de
discriminacién perfecto, un valor de 0,5 indica que la capacidad discriminativa no
es mejor que el azar, de 0,5 a 0,7 indica baja exactitud, de 0,7 a 0,9 puede ser qutil
para algunos propdsitos y un valor de 0,9 indica exactitud alta (Burgueno, Garcia-
Bastos & Gonzalez-Buitrago 1995). La calibracion es la similitud entre las muertes
estimadas y las observadas, habitualmente calculada segun el test de Hosmer-

Lemeshow.

Para que un modelo predictivo sea practico en la asistencia diaria, debe ser
de aplicacion sencilla, rapida y con variables de obtencion inmediata en el
momento de la primera atencién al enfermo (Subbe et al. 2001, Kellett, Deane
2006). Si contiene muchas variables sera dificil de recordar y de aplicar
(Redelmeier, Lustig 2001). Por esta razon, actualmente la tendencia es a la
simplificacion de los modelos, incluyendo pocas variables con significaciéon

estadistica.

2.2 MODELOS PREDICTIVOS DE MORTALIDAD

A grandes rasgos, los indices y modelos predictivos de mortalidad se basan
en dos tipos de parametros, clinicos y fisiol6gicos. Los parametros clinicos,
aquellos obtenidos de la anamnesis o de los documentos clinicos del paciente,
reflejan la situacion previa a la enfermedad aguda. Los parametros fisiol6gicos
incluyen basicamente las constantes vitales, y corresponden a la fase aguda.

Algunos modelos utilizan también parametros de laboratorio. Su uso es
excepcional de forma aislada, se utilizan mucho mas frecuentemente asociados a

variables clinicas o fisioldgicas.
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2.2.1 Modelos basados en parametros clinicos

Los modelos clinicos se basan en las comorbilidades obtenidas a partir de la
anamnesis, “a priori”; o en datos obtenidos a partir de bases de datos
administrativas, “a posteriori”.

A) Entre los indices o modelos predictivos a priori se incluyen el Indice de
Charlson, el método de Elixhauser y el modelo probabilistico de mortalidad (MPM).

- Indice de comorbilidad de Charlson. Es el indice de comorbilidad mejor
conocido y mas frecuentemente utilizado. Desarrollado en 1987, se basé en datos
de mortalidad a un afio, obtenidos de pacientes con patologia médica ingresados
en un hospital de Nueva York. Posteriormente fue validado en una cohorte de
pacientes con cancer de mama. Aunque fue disefiado para mejorar la prediccion de
mortalidad al afio en funcién de las patologias crénicas asociadas, después se ha
utilizado para predecir otros resultados de salud, como el estado funcional. Esta
compuesto por 19 condiciones médicas, cada una de las cuales recibe una
puntuacion del 1 al 6 segun el peso relativo establecido previamente. A mayor
puntuacion, mayor carga de comorbilidad, y mayor probabilidad de morir. Este
indice proporciona un método simple, facil y valido para estimar el riesgo de
muerte derivado de las comorbilidades, en los estudios longitudinales (Charlson et
al. 1987). Ha sido validado posteriormente para predecir la mortalidad en varias
enfermedades, tales como accidentes isquémicos cerebrales (Goldstein et al. 2004)
y enfermedad renal avanzada (Nunez et al. 2004). Sin embargo, en las personas
ancianas o con deterioro cognitivo, no es suficientemente predictivo, puesto que

no contempla todas las comorbilidades posibles (Nardi et al. 2007).
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- Método de Elixhauser para medir la comorbilidad. Esta compuesto por 30
comorbilidades obtenidas a partir de bases de datos muy extensas que incluyen un
numero muy elevado de pacientes (casi dos millones) y se asocian a mayor
estancia hospitalaria, mayor coste de hospitalizacién y mayor mortalidad
intrahospitalaria. El objetivo inicial fue mejorar la medicién de la comorbilidad y
posteriormente se ha utilizado para predecir la mortalidad intrahospitalaria y a
corto plazo. Su principal ventaja es haber sido disefiado en una poblacién muy
amplia y heterogénea, al contrario que el indice de Charlson, disefiado y validado
en una poblacién muy concreta (Elixhauser et al. 1998).

Estudios posteriores han comparado los dos métodos (Elixhauser y
Charlson), demostrando la superioridad del método de Elixhauser en el ajuste de la
comorbilidad y en la predicciéon de la mortalidad intrahospitalaria. Uno de los
estudios valida este método en una poblacién de pacientes con infarto agudo de
miocardio en Canada y atribuye la mejor prediccién del modelo a que incluye un
mayor ndmero de comorbilidades y a que éstas estdn mejor codificadas que en el
Charlson (Southern, Quan & Ghali 2004). Otro de los estudios modifica el modelo
de Elixhauser transformandolo en un modelo sencillo de estratificacién numérica
que se muestra superior al modelo original en el ajuste de comorbilidad y con
capacidad discriminativa adecuada en la prediccién de la mortalidad
intrahospitalaria (Quan et al. 2011, van Walraven et al. 2009).

Cabria plantearse si el avance en el tratamiento y manejo de las
enfermedades puede haber variado la contribucién a la mortalidad de las
diferentes comorbilidades incluidas en el indice de Charlson. En un trabajo
publicado recientemente se revisan las variables incluidas en este indice. Se

eliminan algunas de ellas y se modifica el peso relativo de otras. La edad de la
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poblacién y la gravedad de la enfermedad de los pacientes que ingresan ha podido
condicionar el aumento del peso relativo de algunas de estas variables, como la
insuficiencia cardiaca o la demencia. La disminucién del peso en otras puede
deberse a que la mortalidad de algunas de las condiciones ha disminuido y motiva
menos ingresos (tal es el caso del SIDA, por ejemplo) (Quan et al. 2011). Sin
embargo, no hay que desestimar que probablemente la comorbilidad del paciente
por si sola no es suficiente para predecir de forma precisa la mortalidad
intrahospitalaria (van Walraven et al. 2009).

- MPMhos-0. Es el Modelo Probabilistico de Mortalidad en el momento del
ingreso, basado en parametros clinicos y disefiado en nuestro pais, para pacientes
hospitalizados en unidades convencionales (MPM hos-0) (Rue et al. 2001). Se
desarrollé en pacientes ingresados consecutivamente en unidades de
hospitalizacion de los servicios de Medicina Interna, Cirugia y Cirugia ortopédica y
traumatologia de la Corporacién Sanitaria del Parc Tauli de Sabadell. En el
momento del ingreso se recogieron variables demograficas, clinicas, constantes
vitales y comorbilidades previas. Para el disefio del modelo se seleccionaron sé6lo
aquellas variables que tuvieron significaciéon estadistica en el analisis de regresiéon
logistica multiple. Las variables que resultaron predictivas fueron edad, ingreso
urgente, insuficiencia cardiaca cronica, insuficiencia respiratoria croénica,
hepatopatia crénica, cancer y sindrome demencial. Se afiadieron dos variables de
laboratorio (hemoglobina y creatinina) para confeccionar otro modelo
probabilistico de mortalidad a las 24-48 horas del ingreso (MPM hos-24). Ambos
modelos muestran una capacidad predictiva adecuada, con un area bajo la curva
de 0.85 para el modelo al ingreso y de 0.86 para el modelo a las 24 horas. Permiten

estimar la probabilidad de morir en el momento del ingreso del paciente en una
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unidad de hospitalizacidn, y por tanto evaluar la gravedad antes de que se
produzcan intervenciones terapéuticas.

- También existen modelos mixtos, que combinan parametros clinicos y de
laboratorio, ya que se ha demostrado insuficiente la validez de los sistemas de
ajuste de riesgo que usan solamente los datos administrativos. Hay un acuerdo
general en que se necesitan datos adicionales para predecir con precision el riesgo
individual de morir (Pine et al. 2007). En un estudio retrospectivo de pacientes
ingresados por infarto agudo de miocardio, insuficiencia cardiaca o neumonia, Pine
et al (Pine, Jones & Lou 1998) demostraron la superioridad en la predicciéon de
mortalidad del modelo que combinaba los parametros clinicos con los de

laboratorio frente al que s6lo incluia parametros clinicos.(Pine, Jones & Lou 1998).
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Tabla 1: modelos predictivos basados en parametros clinicos

) POBLACION EN
MODELOS VARIABLES PREDICCION DE
LA QUE SE
PREDICTIVOS INCLUIDAS MORTALIDAD .
DISENARON
. Medicina
INDICE DE
19 condiciones general/cancer de
CHARLSON 1 ano
médicas previas mama
METODO DE 30 condiciones Hospitalizados en
Intrahospitalaria
ELIXHAUSER médicas previas general
Edad, procedencia de
ingreso, 5 Ingresados en
MPMhos-0
comorbilidades Intrahospitalaria | Medicina, Trauma
previas y Cirugia

B) Los modelos a posteriori establecen una estimacion de la mortalidad de
los pacientes a partir de los datos obtenidos en los informes de alta o en bases de
datos administrativas y hacen referencia a las caracteristicas del paciente, al
diagnostico principal, a los diagndésticos secundarios y a las complicaciones
acontecidas durante el ingreso. Si bien se utilizan para evaluar la calidad
asistencial, pueden tener sesgos importantes que condicionan su utilidad, como el
de registro, atribuible a que en las bases de datos no se registran todas las
comorbilidades, si no aquellas a las que el enfermo le da mas importancia, o las que
recuerda mejor (Nardi et al. 2007, Gomes et al. 2010, de Groot et al. 2003); o el de
codificacidn, al no codificar de forma adecuada o completa los diagndsticos
(Elixhauser et al. 1998) e incluso considerar las complicaciones potencialmente

letales acontecidas durante el ingreso (shock, hipotensién, paro cardiaco...) como
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diagnosticos secundarios, enmascarando un cuidado insuficiente (Pine, Jones &
Lou 1998).

Existen empresas externas a los hospitales que aplican estos modelos para
predecir y analizar la mortalidad intrahospitalaria, como IASIST en el Hospital de
Sant Pau o el Dr.Foster en Reino Unido (Dr.Foster health and medical guides 2012,

IASIST 2012).

2.2.2 Modelos basados en parametros fisiologicos

Los modelos predictivos basados en parametros fisiol6gicos son mas
numerosos y mas utilizados que los basados en la anamnesis o en parametros
clinicos. Habitualmente las variables incluidas son las constantes vitales basicas
combinadas con otros datos obtenidos en la atencidn clinica inicial, como el nivel
de consciencia o la saturacion de oxigeno. A diferencia de los clinicos, que recogen
mejor la cronicidad, éstos intentan reflejar la repercusion del proceso agudo en el
estado vital, estableciendo asi la gravedad del enfermo y con ello una prediccién
de riesgo de mortalidad. Incluyen parametros que muchas veces se obtienen en el
primer contacto con el enfermo, por lo que mayoritariamente han sido
desarrollados y utilizados en las areas de urgencias y criticos (ver TABLA 2).

El modelo mas utilizado entre los basados en parametros fisiologicos es el
APACHE (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation), inicialmente disefiado
para estratificar el riesgo de mortalidad intrahospitalaria en enfermos criticos y a
posteriori estandarizado y validado en otras dreas. Aunque existen cuatro
versiones, es Unicamente en las dos Ultimas en las que la seleccion de las variables

se realiz6 segun analisis de regresion logistica, ya que en las dos primeras esta
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seleccién se bas6 en la opinion de los expertos. La version mas utilizada es el
APACHE 11, que incluye edad, variables fisiol6gicas que se obtienen de la
exploracion fisica (temperatura, presion arterial media, frecuencias cardiacay
respiratoria, oxigenacién y nivel de consciencia segtin la escala de Glasgow);
variables de laboratorio (sodio y potasio plasmaticos, creatinina, hematocrito y
leucocitos) y enfermedades crénicas (enfermedad hepatica cronica,
cardiovascular, respiratoria, renal e inmunodepresién). Asigna una puntuacién a
cada una de estas variables. La puntuacién aumenta para cada una de las variables
fisiologicas que se alejen de la normalidad, si las enfermedades crénicas estan
presentes, si el paciente tiene mayor edad y si precisa un procedimiento quirugico
electivo o de urgencias (Knaus et al. 1985). Una de las limitaciones mas
importantes de este modelo es que incluye un elevado nimero de variables, lo que
dificulta su aplicacidn.

A partir del APACHE II se han disefiado multiples modelos predictivos de
gravedad y de mortalidad. En general, eliminan parte de las variables originales
para simplificar su uso, o las sustituyen por otras mas relevantes en relacién al
lugar al que se van a aplicar, tal como se detalla en la TABLA 2. El modelo mas
sencillo, dado que incluye iinicamente los parametros disponibles en los pacientes
transportados, es el RAPS, una escala de riesgo de mortalidad para los pacientes
criticos trasladados al hospital (Rhee, Fisher & Willitis 1987). Otros modelos son
de uso habitual en areas de criticos, como el SAPS, del que existen tres versiones,
siendo la segunda la mas utilizada (Le Gall, Lemeshow & Saulnier 1993). La
mayoria han sido disefiados para predecir la mortalidad en los pacientes atendidos
en urgencias, como el REMS para predecir la mortalidad intrahospitalaria en

pacientes no quirurgicos (Olsson, Terent & Lind 2004), el HOTEL para predecir la
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mortalidad precoz (Kellett, Deane & Gleeson 2008) y el SCS para establecer el

pronostico vital a los 30 dias (Kellett, Deane 2006).

Tabla 2: Modelos predictivos basados en parametros fisiol6gicos

. POBLACION EN
MODELOS PREDICCION DE
VARIABLES INCLUIDAS LA QUE SE
PREDICTIVOS MORTALIDAD -
DISENARON
Edad, 12 variables
APACHE 11 fisioldgicas, variables de Intrahospitalaria Unidad de
laboratorio, enfermedades Cuidados
crénicas Intensivos
Edad, lugar de ingreso,
SAPS variables fisioldgicas, Prediccion de Unidad de
variables de laboratorio, severidad Cuidados
enfermedades cronicas Intensivos
Pacientes
RAPS PA, FC, FR, Glasgow Intrahospitalaria criticos
trasladados
Edad, PA, FC, FR, Sat02,
REMS escala de Glasgow Intrahospitalaria Urgencias
PA, SatO2, T, alteraciones Precoz: de los
HOTEL EKG, pérdida de primeros 15 Urgencias
independencia minutos-24 horas
Variables fisiolégicas,
SCS EKG, comorbilidades Alos 30 dias Urgencias

previas, funcionalidad.

Algunos autores han valorado la repercusion en la mortalidad de los

cambios de puntuacién de los modelos. Asi, un trabajo recientemente publicado

muestra que con independencia del riesgo de mortalidad inicial, el aumento en la
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puntuacion en las primeras 24 horas implica un aumento en la mortalidad, y a la
inversa, un descenso en la puntuacién conlleva un aumento en la probabilidad de
supervivencia (Kellett, Emmanuel & Deane 2011). Sin embargo, otros autores
sefialan que adn siendo cierto que cuando los modelos empeoran su puntuacién
aumenta el riesgo de mortalidad, la significacién clinica de esta tendencia es
minima, no mejorando la capacidad predictora del modelo (Wong et al. 2011).

Los estudios mas recientemente publicados abogan por el uso de nuevas
tecnologias, como el realizado por un grupo de trabajo de Canada, que registra una
serie de parametros fisioldgicos mediante una PDA (asistente digital personal)
conectada a un software especificamente disefiado (Vitalpac™). El modelo no
muestra una calibracién y poder de discriminacién superior a otros, pero sif una
mayor aplicabilidad (Kellett, Kim 2011). Otros estudios incluyen parametros
predictivos novedosos, como el que demuestra que el mapa de dispersion EKG, una
técnica de facil y rapida aplicacién que detecta oscilaciones que son reflejo de
anormalidades miocardicas (isquemia y otras), puede ser un predictor de
mortalidad intrahospitalaria clinicamente util. Al compararla con los factores de
riesgo de mortalidad tradicionales, demuestra que puede ser un predictor de
mortalidad intrahospitalaria clinicamente ttil (Kellett, Rasool 2011). Existen otros
modelos disefiados para detectar la gravedad del paciente y activar los sistemas de
alarma y atencién inmediata. Son los modelos agrupados bajo la denominacién
“physiological track and trigger system”, diseflados y utilizados mayoritariamente
en urgencias, detallados en la TABLA 3. Aunque el objetivo inicial no es predecir la
mortalidad, si no activar la atencién médica urgente (Morgan, Wright 2007), son
utiles como informacién de riesgo de mortalidad, ya que a mayor puntuacion,

mayor mortalidad intrahospitalaria (Goldhill et al. 2005). Incluyen una serie de
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variables fisiol6gicas que traducen inestabilidad clinica cuando alcanzan

determinados valores, permitiendo detectar precozmente a los pacientes

susceptibles de atencién urgente. Cuando esto ocurre, se activa un sistema de

valoracién por médicos expertos, para determinar si precisan atencién en

unidades de criticos. Estos modelos pueden resultan ttiles para otros fines, como

el EWS como instrumento potencial de triaje en urgencias al detectar la gravedad

en el primer contacto, determinando la ubicacién del paciente (Groarke et al.

2008).
Tabla 3: Modelos fisiolégicos de seguimiento y alarma
) POBLACION EN
MODELOS PREDICCION DE
VARIABLES INCLUIDAS LA QUE SE
PREDICTIVOS MORTALIDAD 5
DISENARON
EWS PA, FC, FR, T, Sat 02, nivel de
(Morgan, Williams consciencia (escala AVPU)
& Wright 1997) produccién urinaria
MEWS
(Subbe et al. Igual al EWS, excepto SatO2 y
2001) produccion urinaria Deteccion de
SEWS gravedad. Posible Urgencias

(Paterson et al.

Igual al EWS, excepto produccion

2006) urinaria
Escala fisiologica
de Worthing Igual al SEWS
(Duckitt et al.
2007)

prediccién de

mortalidad.
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Pese al desarrollo de multiples modelos predictivos no queda claramente
establecido cual es el mejor ni en que dmbitos utilizarlos. Varias revisiones de
estos modelos describen sus limitaciones. Una de las revisiones destaca que los
sistemas de identificacién de riesgo de mortalidad en los pacientes ingresados
tienen una sensibilidad y valor predictivo positivo inaceptablemente bajos, aunque
la especificidad y el valor predictivo negativo son aceptables (Gao et al. 2007); otro
de los trabajos demuestra que existe una amplia variacién en su capacidad
pronostica, sin ser suficientemente precisos para la aplicacion clinica generalizada
(Smith et al. 2008). Ademas, no queda clara la calidad de estos modelos, ya que
para muchos de ellos no esta descrita ni la capacidad de discriminacién ni la

calibracién (Brabrand et al. 2010).

2.2.3 Modelos clinicos versus modelos fisiolégicos

Los estudios que comparan ambos tipos de modelos muestran que los
basados en parametros fisioldgicos pueden predecir mejor la mortalidad
intrahospitalaria. Asf, lezzoni y colaboradores compararon seis modelos
predictivos de mortalidad intrahospitalaria, algunos clinicos y otros fisiologicos,
concluyendo que los fisiol6gicos parecen ser sustancialmente mejores predictores
de mortalidad. (Iezzoni et al. 1992). Otro de los estudios, el de Pine y
colaboradores, mostro6 la superioridad de los modelos fisiolégicos en la predicciéon
de mortalidad frente a los clinico-administrativos o los mixtos (pardmetros de
laboratorio y parametros clinicos) en pacientes ingresados por infarto agudo de
miocardio, insuficiencia cardiaca y neumonia (Pine, Jones & Lou 1998). Al

comparar el indice de comorbilidad de Charlson con otro de los basados en
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parametros fisiol6gicos (REMS), no sé6lo se demostré que la capacidad predictiva
de mortalidad a corto plazo era mejor en el fisiol6gico, si no que ademas la
combinacién de ambos modelos no mejoraba esta capacidad (Olsson, Terent &

Lind 2005)

2.2.4 Modelos disefiados para enfermedades concretas

Algunos autores sefnalan que los modelos genéricos pueden no ser los mas
adecuados para predecir la mortalidad en condiciones especificas (Iezzoni et al.
1992). Es por ello que se han desarrollado multiples modelos pronéstico para
enfermedades concretas, que son de uso habitual en la practica diaria y que sirven
para establecer un calculo de mortalidad global y para estratificar el riesgo
individual. La mayoria utilizan parametros fisicos y cognitivos mas que variables
de laboratorio o de imagen, dependiendo del tipo de prondstico que establecen.
Asi, los que utilizan variables de laboratorio o estudios de imagen suelen
determinar el prondéstico a corto plazo. Los que estiman en prondstico a largo
plazo se basan fundamentalmente en capacidad funcional y de ejercicio (Kellett
2008). Algunos de los mas destacables porque suelen ser los mas utilizados

quedan descritos en la TABLA 4.
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Tabla 4: modelos disenados para enfermedades concretas

CORTO
PLAZO

CURB, CURB-65 (Confusion, Urea, Respiracion,

NEUMONIA Blood presure-presion sanguinea, mas de 65
afios).(Lim et al. 2003)
PSI (pneumonia severity index). (Fine et al.
1997)
EMBOLISMO Normas predictivas. (Aujesky et al. 2006)
PULMONAR
TIMI (Trombolisis en infarto de miocardio).
ISQUEMIA (Antman et al. 2000)
MIOCARDICA GRACE (Global Registry of Acute Coronary
AGUDA Events).(Granger et al. 2003)
Child-Pugh.(Child, Turcotte 1964)
AFECTACION MELD (Model for End stage Liver Disease).
HEPATICA (Malinchoc et al. 2000)
PANCREATITIS Ranson. (Ranson et al. 1974)
INSUFICIENCIA SHAREF (Stuivenberg Hospital Acute Renal
RENAL Failure). (Lins et al. 2004)
SEPSIS SIRS (Systemic Inflammatory Response

syndrome). (Levy et al. 2003)
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INSUFICIENCIA NYHA (New York Heart Association)
CARDIACA
Six minutes walk. (Shah et al. 2001)
CHADS2 (Congestive Heart failure,
FIBRILACION Hypertension, Age>75 years, Diabetes mellitus,
LARGO AURICULAR Stroke). (Gage et al. 2001)
PLAZO FAST (Functional assessment staging).
DEMENCIA (Reisberg 1988)
BODE (Body-mass index, airflow Obstruction,
NEUMOPATIA Dyspnea, Exercise capacity). (Celli et al. 2004,
CRONICA Ong, Earnest & Lu 2005)(Ong, Earnest & Lu
2005)
ACCIDENTE NIHSS (National Institute of Health Stroke
VASCULAR Scale). (Lai, Duncan & Keighley 1998, Lyden et
CEREBRAL al. 2001)

En conclusion, existe una amplia diversidad de modelos disefiados y
validados en areas generales como urgencias y areas de criticos, asi como para
enfermedades concretas. Cabe plantearse si existen modelos capaces de predecir la

mortalidad en medicina interna.
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3- PREDICCION DE LA MORTALIDAD EN MEDICINA INTERNA

3.1 CARACTERISTICAS DE LA POBLACION EN MEDICINA INTERNA

Para poder establecer el pronéstico en una poblacién concreta, es necesario
conocer sus caracteristicas. En el caso de medicina interna, cabe remontarse a su
origen, en 1880 cuando se acufi6 el término “Innere Medizin”, desarrollado en
Alemania y Austria, cuando los médicos empezaron a practicar medicina clinica
basada en los ultimos avances en fisiologia, bacteriologia y patologia. En ese afio,
se escribié el primer tratado de enfermedades internas y dos afios mas tarde, en
Weisbaden, se celebro el I Congreso de Medicina Interna (Kellett, Vanderschueren
2007).

Mas de un siglo después, resulta dificil establecer una definicién precisa de
medicina interna ya que engloba un amplio rango de condiciones que parecen
tener poco en comun (Subbe, Jishi & Hibbs 2010). Se ha considerado en algunas
ocasiones a esta especialidad como una “reliquia de otra época”, abogando por su
casi desaparicién en favor de otras especialidades médicas. Si bien es cierto que las
especialidades médicas producen a veces mejores resultados para condiciones
especificas, también lo es que estan mas limitadas cuando se enfrentan a
enfermedades sistémicas no integradas en su area especifica de conocimiento. Asi,
enfermos con multiples enfermedades, con sintomas inespecificos o con
comorbilidades multiples recalan habitualmente en los servicios de medicina
interna, dando lugar a una gran heterogeneidad en la poblacién de pacientes
ingresados (Kellett 2002). Esta poblacién incluye desde ancianos con multiples
condiciones comorbidas, hasta jovenes con patologias complejas, pasando por

pacientes con problemas psicosociales, discapacitados y enfermos terminales
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(Kellett, Vanderschueren 2007). De aqui la definicién de los médicos internistas
como “maestros de complejidad y coordinadores del caos”. Si en cualquier
especialidad es dificil conseguir el objetivo de certeza en el diagndstico, prondstico
y tratamiento, lo es mas en medicina interna, donde las presentaciones médicas
son complejas y algunas veces totalmente cadticas.

A pesar de la gran heterogeneidad, son pocos los estudios que analizan las
caracteristicas demograficas, clinicas y epidemiolégicas de esta poblacidén. Los
pocos estudios publicados hacen referencia a la edad avanzada de los pacientes
admitidos en medicina interna y a la mayor tasa de mortalidad mostrada en estos
enfermos comparada con la descrita en otras especialidades.

Uno de los estudios es el de Zapatero Gaviria y colaboradores, que analizé
los datos hospitalarios oficiales espafioles recogidos por normativa ministerial en
el Conjunto Minimo Basico de Datos (CMBD) del afio 2006 (Zapatero Gaviria et al.
2010). En este estudio se constaté la importante actividad de medicina interna,
que representaba el 15% de todas las altas hospitalarias dadas en Espafia. La edad
media de los pacientes ingresados era elevada (70.4 afios; DS 17,3), con una
mortalidad global del 9,5%. La mortalidad aumentaba de forma progresiva en
relacién a la edad, siendo del 33% en los pacientes mayores de 100 afos. Al
analizar los datos mas recientes del CMBD, los del 2010, se constata el aumento
progresivo de la actividad de medicina interna en los tltimos afios, constituyendo
el 16.7% del total de los ingresos hospitalarios. El analisis de la edad de los
pacientes ingresados seglin este mismo registro, muestra que en el afio 2009 el
56.2% de los pacientes admitidos en medicina interna eran mayores de 75 afios, y
que en el afio 2010 este porcentaje ascendi6 al 58%, con un 15.17% de pacientes

de edad superior a 85 afios (Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad ).
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La proporcion elevada de los pacientes de edad avanzada que ingresan en
medicina interna se ha evidenciado también en otros paises. Un estudio irlandés
realizado en unidades de estancia corta, en las que es previsible que los pacientes
sean mas jovenes dado que son seleccionados por su menor gravedad y por prever
un ingreso menos prolongado, mostré que los pacientes de 75 aflos o mas
constituian el 25.8% de los ingresados (Byrne et al. 2010). Probablemente esto no
es mas que el reflejo del envejecimiento de la poblacién europea, que ha pasado de
tener un 12.8% de poblacién con 65 afios o mas en 1985 (59.3 millones) al 17.4%
en el 2010 (87 millones) (Eurostat 2011), siendo la previsién para el afio 2020 que
este grupo de edad aumente al 21%. No obstante, el mayor incremento de
poblacién serd en los de mas de 80 afios, que se prevé llegaran al 34% (Byrne et al.
2010).

Otros estudios han comparado la tasa de mortalidad de los pacientes que
ingresan en medicina interna con la de los que ingresan en otros servicios. Un
estudio israeli demostro que la mortalidad en medicina interna (12%) es superior
a la de cardiologia (5%) e inferior a la de geriatria (19%). De hecho, las
caracteristicas de los pacientes son diferentes en estos servicios, por ejemplo en
relacidén a las funciones superiores, preservadas en el 97% de los pacientes
ingresados en cardiologia, en el 67% de los de medicina y en el 38% de los de
geriatria (Raveh et al. 2005). Ademas, una proporcién importante de los pacientes
admitidos en medicina interna tienen dependencia funcional, mas de un tercio de
los ingresados, y proceden de centros de larga estancia, tal como se describe en un
estudio del mismo grupo (Sonnenblick et al. 2007).

La diferencia en las tasas de mortalidad se ha descrito también en estudios

espafioles, describiendo una mayor tasa de mortalidad en los pacientes que
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ingresan por insuficiencia cardiaca en medicina interna respecto a los que ingresan
en cardiologia (San Roman Teran et al. 2008), asi como en los pacientes admitidos
en medicina interna por infarto agudo de miocardio, neumopatia crénica y
neumonia respecto a los que lo hacen en las especialidades correspondientes
(Zapatero Gaviria et al. 2010).

Todo esto sugiere que los pacientes de medicina interna tienen
caracteristicas diferentes a los de otros servicios, con mayor edad y mayor

comorbilidad, lo que condiciona una mayor mortalidad.

3.2 MODELOS PRONOSTICO UTILIZADOS EN MEDICINA INTERNA

3.2.1 Modelos predictivos en areas médicas generales

No existen modelos predictivos disefiados especificamente para pacientes
ingresados en medicina interna, probablemente por la amplia heterogeneidad
descrita previamente. Si se han validado algunos de los modelos disefiados en
areas de urgencias, en las unidades denominadas “Unidades de valoraciéon médica
aguda” (AMAU por sus siglas en inglés), similares a las salas convencionales de
medicina interna, aunque sin tener exactamente las mismas caracteristicas. Son
salas habituales en Irlanda, en las que son admitidos pacientes con patologia
meédica procedentes de urgencias en los que se prevé una estancia corta, en los que
se pueden monitorizar las constantes vitales si se precisa. La tabla 5 describe con
detalle los modelos validados en estas areas, que son el EWS para predecir la
mortalidad intrahospitalaria (Groarke et al. 2008) y el SCS para la mortalidad a los

30 dias (Subbe, Jishi & Hibbs 2010). En estas mismas unidades se diseii6 el MARS
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(Medical Admissions Risk System), modelo mixto con variables fisiolégicas y de
laboratorio para estimar la mortalidad intrahospitalaria en los primeros 5-7 dias
de ingreso (Silke et al. 2010).

Existen modelos para la prediccién de la mortalidad intrahospitalaria a
partir de datos de laboratorio obtenidos de rutina en las primeras horas de
ingreso, como el de Prytherch y el de Froom (Froom, Shimoni 2006, Prytherch et
al. 2005), pero disefados en salas de medicina interna general americanas, que no
coinciden exactamente con el concepto de medicina interna de nuestro pafs.

El Unico trabajo que valida uno de estos modelos (el MEWS) en salas de
medicina interna convencional es el de Cei y colaboradores, en un hospital italiano

pero no universitario (Cei, Bartolomei & Mumoli 2009) .
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Tabla 5: modelos predictivos en areas médicas generales

, POBLACION EN
MODELOS PREDICCION DE
VARIABLES INCLUIDAS LA QUE SE
PREDICTIVOS MORTALIDAD .
DISENARON
Edad, sexo, parametros
PRYTHERCH | delaboratorio: Hb, leucos, Medicina interna
urea, albumina, sodio, Intrahospitalaria general
potasio, creat
Edad, parametros de
laboratorio: glucosa, urea, Medicina interna
FROOM LDH, leucocitos y Intrahospitalaria general
neutrofilos.
PA, FC, FR, T, Sat02, nivel
VALIDACION | de conciencia, produccién | Intrahospitalaria Unidad médica
DE EWS urinaria aguda
Variables fisioldgicas,
VALIDACION EKG, comorbilidades, 30 dias Unidad médica
DE SCS funcionalidad aguda
Edad, PA, FC, FR, T, urea,
MARS potasio, hematocrito y Intrahospitalaria, Unidad médica
leucocitos primeros 5-7 dias aguda
Igual que EWS, excepto
VALIDACION SatO2 y produccion Intrahospitalaria Medicina
DE MEWS urinaria Interna

La ausencia de modelos predictivos generales para los pacientes que

ingresan en medicina interna, contrasta con el elevado nimero de modelos

disefiados para pacientes ancianos en areas médicas generales, tal como se

describe a continuacion.
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3.2.2 Modelos disefiados para pacientes ancianos que ingresan en areas médicas
generales.

Si bien no se han disefiado modelos predictivos especificos para aplicar a la
globalidad de los pacientes que ingresan en medicina interna, si se han descrito
multiples modelos disefiados para los pacientes ancianos que ingresan en areas
meédicas generales. Cabe destacar el importante nimero de modelos predictivos
publicados para la poblacién anciana en general, tal como demuestra una revision
publicada recientemente que identifica 193 modelos pronoéstico descritos desde
1966 al 2010, para pacientes de 50 afios o mas. De estos modelos, el 50% son
generales (no para enfermedades concretas), el 54% se desarrollan en hospitales
de segundo y tercer nivel y el 26% en salas generales. Mayoritariamente
establecen el prondstico a largo y corto plazo (53% y 28%). Tan solo el 16%
predice la mortalidad intrahospitalaria. La conclusién es que ninguno de los
modelos ha sido suficientemente validado en los ancianos como para poder ser
utilizado en la practica clinica habitual (Minne et al. 2011).

Respecto a los modelos predictivos diseflados para los pacientes ancianos
que ingresan en areas médicas generales, se han descrito basicamente los
detallados en la revision realizada por Yourman. Es ésta una extensa revision en la
que se evalua la calidad y las limitaciones de los indices pronéstico de mortalidad
disefiados no para enfermedades especificas, si no para predecir el riesgo absoluto
de mortalidad por cualquier causa en los pacientes de 60 afios o mas, publicados
hasta el afio 2011. Excluye los modelos que estiman la mortalidad
intrahospitalaria, en cuidados intensivos y en enfermedades especificas e incluye

los disefiados para los ancianos de la comunidad, para los que viven en residencias
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y para los que son ingresados en el hospital (Yourman et al. 2012). Asi, los
disefiados para los ancianos que ingresan en el hospital, tal como se detalla en la
tabla 6, son tres en salas de medicina interna general americanas (Levine et al.
2007, Walter et al. 2001, Inouye et al. 2003), otros tres que fueron diseflados para
ambitos mas generales, como el HELP para todos los pacientes mayores de 80
afios hospitalizados en cualquier sala (Teno et al. 2000) ,el de Dramé para los
admitidos en salas médicas en general (Drame et al. 2008) y el CARING en
enfermos ancianos oncoldgicos ingresados en un hospital americano de veteranos
(Fischer et al. 2006) y por dltimo, el Silver Code que se disefié en salas de medicina
interna y geriatria (Di Bari et al. 2010). La mayoria establecen el prondstico a largo
plazo e incluyen como factores predictivos de mortalidad el deterioro funcional y
nutricional.

Tan sélo dos estudios han sido disefiados para los pacientes ancianos
ingresados en medicina interna, tal como se muestra en la tabla 7. Uno es un
estudio prospectivo realizado en Holanda con el objetivo de determinar los
factores predictivos de mortalidad a los 90 dias de los pacientes mayores de 65
afios que ingresaron en salas de medicina interna de un hospital de tercer nivel. El
modelo predictivo incluia funcionalidad previa (medida por el indice de Barthel),
comorbilidad (medida con el indice de Charlson), diagndéstico de maliginidad
(segun las categorias diagndsticas del IC9) y urea en plasma. Ademas, se registro el
pronostico subjetivo que establecian al ingreso la enfermera y el médico residente
responsable del paciente y se demostré que al asociarlo con el modelo predictivo
no mejoraba su capacidad (Buurman et al. 2008). El segundo modelo es el
PROFUND, predictor de mortalidad a un afio desarrollado en un estudio

multicéntrico espafiol que incluye las variables detalladas en la tabla 7. No es un
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modelo disefiado exclusivamente en salas de medicina interna (se incluyeron
también los ingresados en geriatria) ni dirigido exclusivamente a los pacientes
ancianos, si no a los enfermos pluripatologicos definidos como los pacientes
mayores de 18 afios con dos o0 mas enfermedades cronicas de 8 categorias
definidas previamente (Bernabeu-Wittel et al. 2011).

Algunos estudios han descrito factores de riesgo de mortalidad
intrahospitalaria en ancianos ingresados en medicina interna, como los niveles
elevados de vitamina B12. Asfi se describe en un estudio prospectivo espafiol en
nonagenarios ingresados en medicina interna, en el que los pacientes que morian
presentaban niveles elevados de vitamina B12 (Hemmersbach-Miller, Conde-
Martel & Betancor-Leon 2005); en un estudio retrospectivo israeli en pacientes de
65 anos o mas que ingresan en medicina interna, con aumento en la mortalidad en
los que presentaban niveles elevados de vitamina B12 (Tal et al. 2010) y en un
estudio prospectivo espafiol en pacientes nonagenarios que ingresan en una
unidad de geriatria de agudos (Baztan et al. 2010).

Existen otros modelos predictivos descritos para los pacientes ancianos que
ingresan en areas exclusivamente geriatricas, pero quedan fuera del objetivo de

esta tesis.
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Tabla 6: modelos predictivos disefiados para ancianos que ingresan en areas

Silver Code
(Di Bari et al.
2010)

previos en hospital de diay/o en

sala convencional, diagnoéstico al

generales
PREDICCION | POBLACION EN
MODELOS
VARIABLES INCLUIDAS DE LA QUE SE
PREDICTIVOS _
MORTALIDAD DISENARON
HELP Edad, diagnoéstico al ingreso, >80 afios,
(Teno etal. APACHE 111, deterioro funcional, | Alanoyalos | hospitalizacién en
2000). pérdida de peso dos afios general
Walter Sexo, insuficiencia cardiaca o >70 afios.
(Walter et al. cancer, dependencia funcional al Al afio Medicina Interna
2001) alta, creatinina y albumina General
BISEP Diagndstico de ingreso, albimina, >70 afios.
(Inouye et al. creatinina, demencia, alteracion Al afo Medicina Interna
2003) en la deambulacion general
CARING Diagndstico de cancer, ingresos
(Fischer et al. previos, lugar de residencia, Hospital de
2006). ingresos en criticos por fallo Al afio. veteranos
multiorganico, dos criterios americano
paliativos no oncoldgicos
Levine Edad >70 afios, alta a residencia, >65 afios.
(Levine et al. estancia hospitalaria =5 dias, Al afio Medicina Interna
2007) comorbilidades general
Dramé
(Drame et al. Malnutricion, dependencia 6 semanas >75 afios. Salas
2008) funcional, delirium médicas en
general
Edad, sexo, estado civil, ingresos >75 afios.
Al afo Medicina general

alta, polifarmacia

y geriatria
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Tabla 7: Modelos predictivos disefiados para ancianos que ingresan en medicina

interna

MODELOS PREDICTIVOS PARA ANCIANOS QUE INGRESAN EN MEDICINA INTERNA

MODELOS PREDICCION DE | POBLACION EN LA QUE
VARIABLES INLCUIDAS .
PREDICTIVOS MORTALIDAD SE DISENARON
Funcionalidad previa,
comorbilidad, >65 anos. Medicina
BUURMAN diagnostico de 90 dias Interna
malignidad, urea

Edad, 4 condiciones

médicas activas, Hb, Pluripatol6gicos>18
PROFUND funcionalidad, cuidador Al afio afios, en Medicina

diferente al conyuge,

ingresos previos

Interna y Geriatria.

En conclusion, a pesar del elevado niimero de modelos predictivos

disefiados para los pacientes ancianos ingresados en areas médicas generales, no

existe ningliin modelo disefiado especificamente para predecir la mortalidad

intrahospitalaria en los pacientes ancianos que ingresan en medicina interna.
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4- CONSIDERACIONES FINALES DE LA INTRODUCCION

Predecir lo que les pasara a los enfermos en el momento de la primera
atencion médica, permitiria la toma de decisiones de una forma mas objetiva,
segura y probablemente mas rapida. En la practica clinica diaria, aunque sea de
una manera subjetiva e incluso poco “consciente”, se suele llevar a cabo una
valoracidén de lo que puede suceder con cada paciente, se establece un pronéstico
individualizado. Lo id6neo seria llevar a cabo esta valoracién de una forma
“cientifica”, poder disponer en la asistencia médica diaria de un instrumento
objetivo, generalizable y de aplicacidn universal. Si disefiar un instrumento o
modelo predictivo es dificil para enfermedades concretas (no existe un
comportamiento siempre previsible ante un evento patolégico, la respuesta de
cada persona a la misma agresion es diferente), lo es mucho mas en el paciente que
ingresa en medicina interna. Junto a la enfermedad aguda acontecen en el paciente
otros multiples factores con influencia en el resultado final, como enfermedades
crénicas y limitacién funcional y/o mental previas.

Se han desarrollado modelos predictivos que emiten aproximaciones
prondsticas, especialmente en unidades de criticos o para enfermedades concretas.
Algunos de ellos son de uso generalizado en la practica clinica habitual. Sin
embargo, no existen modelos predictivos de mortalidad intrahospitalaria
disefiados especificamente para el momento del ingreso de los pacientes en salas
de medicina interna. Los aplicados en esta especialidad son validaciones de otros
modelos desarrollados en otras areas o que han sido disefiados en unidades
similares a medicina interna pero que no se corresponden exactamente con el
concepto de medicina interna. Si existen modelos predictivos descritos de

mortalidad a medio y largo plazo para los pacientes ancianos que ingresan en
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medicina interna y en areas generales, probablemente porque de forma
progresiva, son el grupo de edad mayoritario en esta especialidad y en otras, en
consonancia con el envejecimiento poblacional. Comun a todos estos modelos es la
inclusion de variables propias de la valoracion geriatrica, como funcionalidad,
comorbilidad y lugar de residencia.

Medicina interna engloba pacientes muy heterogéneos y requiere
aproximaciones pronosticas rigurosas. Intentar establecer un modelo para un
prondstico preciso es el objetivo de esta tesis. Dada la ausencia de indices
prondstico especificos para predecir la mortalidad intrahospitalaria, se ha
valorado la precision y eficacia de alguno de los descritos en otros ambitos al ser
aplicados en medicina. Para ser utiles, ademas de precisos, deberian ser sencillos,
de aplicacion rapida y con variables de uso comun, recogidas de forma habitual y
generalizada, que pudieran reflejar la repercusion de la enfermedad aguda y la
respuesta del paciente segun sus comorbilidades previas. Por estos motivos se
escogieron dos de los modelos explicados previamente para valorar su utilidad en
la prediccion de mortalidad intrahospitalaria, en medicina interna, en el momento
del ingreso: uno basado en pardmetros fisiolégicos y el otro en parametros
clinicos.

El modelo clinico de Rué, el MPM-hos24, basado en comorbilidades, se escogi6
entre los modelos clinicos por haberse desarrollado en un dambito similar al
nuestro (hospital Parc Tauli), con la ventaja de estar constituido por pocas
variables de registro habitual. El modelo fisiolégico de Olsson, el REMS, se
selecciond entre los basados en parametros fisiol6gicos por ser un modelo general,
de aplicacion en el primer contacto con el enfermo, para predecir la mortalidad

intrahospitalaria. Contiene pocas variables de uso habitual, lo que favorece su uso
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real y posterior generalizacidon. Ademas, este modelo habia demostrado una mayor
capacidad predictiva de mortalidad en urgencias frente a otros modelos, como el
RAPS (Goodacre, Turner & Nicholl 2006) y una menor complejidad que otros,

como el APACHE II (Olsson, Lind 2003).
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HIPOTESIS
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Los modelos predictivos de mortalidad descritos en otros ambitos son utiles
para pronosticar, en el momento del ingreso, la mortalidad intrahospitalaria de los

pacientes admitidos en Medicina Interna.
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OBJETIVOS
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1- Evaluar si dos modelos predictivos de mortalidad descritos en otros
ambitos son utiles para predecir la mortalidad intrahospitalaria, en el momento

del ingreso, de los pacientes admitidos en Medicina Interna.

2- Establecer si uno de los modelos es superior al otro en la prediccion de la

mortalidad de los pacientes ingresados en medicina interna.

3- Valorar si la combinaciéon de ambos modelos mejora la capacidad

predictiva individual de cada uno de ellos.

4- Analizar la evolucién de la edad de los pacientes que ingresan en
Medicina Interna a nivel local y estatal, al ser probablemente uno de los factores
esenciales en la contribucién de la heterogeneidad de la poblacién estudiada y en

el bajo poder discriminativo de los modelos.

5- Determinar si la edad de los pacientes que ingresan en Medicina Interna

interfiere en la capacidad prondstica de los modelos estudiados.
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MATERIAL Y METODOS
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La tesis estd compuesta por tres articulos consecutivos en el tiempo, y que
son consecuencia el uno del otro. El primero y el tercero son estudios prospectivos
y observacionales, el segundo es un articulo original. El objetivo del primer articulo
fue evaluar la capacidad predictiva de la mortalidad intrahospitalaria en los
pacientes admitidos en medicina interna, de dos modelos descritos previamente
en otros ambitos, uno el modelo clinico de Rué y el otro el fisiol6gico de Olsson.
Tras constatar la disminucién de la capacidad predictiva de los modelos en esta
poblacién, se analiz6 uno de los parametros que podian influir en esta
disminucidn, la edad, dando lugar al segundo articulo. En el tercer articulo se
valoro la diferente capacidad predictiva de los modelos segtin el grupo de edad en

el que fueran aplicados.

1. PRIMER Y TERCER TRABAJOS

El estudio de investigacion en el que se basaron el primer y tercer articulo,
aprobado por el Comité de Etica Asistencial, se desarrollé en la sala de
hospitalizacién convencional de medicina interna del Hospital de la Santa Creu i
Sant Pau. El periodo de inclusién de pacientes fue de Mayo a Diciembre del 2008
en el primer estudio, ampliado hasta Enero del 2010 en el tercero. Los pacientes
incluidos fueron todos los que ingresaron en la sala convencional de medicina
interna, de forma consecutiva, excluyendo a los pacientes trasladados desde otros
servicios y a los procedentes de areas de criticos. Se excluyeron a los que
procedian de otras salas, por no haber sido candidatos al ingreso en medicina
como primera opcidn, ya que cumplian caracteristicas inicialmente de otras

especialidades (probablemente el traslado posterior se debié a complicaciones
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acaecidas durante el ingreso mas que a las caracteristicas iniciales del paciente) y a
los procedentes de areas de criticos, por mayor gravedad inicial, no
correspondiendo a priori a la estabilidad clinica que motiva un ingreso en una sala
convencional.

A todos los pacientes, en el momento del ingreso, se les realiz6 una historia
clinica completa, examen fisico y analitica basica, tal como se efectia en la practica
clinica diaria, sin ningtn tipo de intervencién especial relacionada con el estudio.

El investigador principal recogia de cada paciente, el dia del ingreso, los
siguientes datos: edad; sexo; procedencia seglin el ingreso fuese desde urgencias,
hospital de dia o domicilio; fecha de ingreso; la presencia o no de los antecedentes
patoldgicos incluidos en el MPMhos-0, que son los que constan en la tabla 8, y las
variables incluidas en el REMS, que son presién arterial media, frecuencias
cardiaca y respiratoria, saturacion de oxigeno y nivel de consciencia segun la
escala de Glasgow. Se registraron también tres parametros analiticos, dos de
determinacion urgente incluidos en el MPMhos-24, que son hemoglobina y
creatinina, y la albimina; ademas de la funcionalidad previa seguin el indice de
Barthel. Se realizé seguimiento diario de los pacientes hasta que fueron dados de
alta, registrando la variable principal a estudio: si habian sido exitus o no, ademas
de la fecha de exitus y/o alta y los diagndsticos segtin el ICD-9 agrupados
posteriormente segin los grupos relacionados con el diagnéstico (GRD). Los datos
fueron recogidos en un cuaderno de recogida de datos (CRD) y posteriormente, ese
mismo dia, fueron introducidos en una base de datos de Excel.

El analisis estadistico se realizé con el paquete estadistico SPSS (versiones
15.0y 18.0). Los factores predictores independientes de mortalidad fueron

identificados segun el andlisis de regresion logistica. En el primer articulo, se
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construyeron curvas ROC y se compararon las areas bajo la curva para determinar
cual es el mejor modelo en la prediccion, utilizando el método de Hanley McNeil,
con intervalos de confianza del 95% (Hanley, McNeil 1983). La calibracién se
calcul6 segun el test de Hosmer-Lemeshow (Hosmer DW 2000). En el tercer
articulo, se dividié al total de la muestra en dos grupos en funcién de la edad,
segln tuviesen 85 afios o menos o mas de 85 afios, y se evalud la capacidad
predictiva del modelo REMS en estos dos grupos. Se eligi6 este punto de corte
porque a partir de esta edad se considera a un paciente “mayor entre los mayores”
(Lieberman, Lieberman 2005) y por ser uno de los grupos poblacionales que mas
se estd incrementando en los paises occidentales en el siglo XXI (Rogers CC 2011).
Se utiliz6 la prueba de Hosmer-Lemeshow para el analisis de la bondad de ajuste
entre los casos observados y los esperados. Se construyeron curvas ROC y se
compararon las areas bajo la curva del modelo obtenida en cada uno de los grupos
de acuerdo al intervalo de confianza del 95%; la p, en este caso, se calculé segun el
estadistico Z (Material docente de la Unidad de Bioestadistica Clinica. Hospital

Ramoén y Cajal. Madrid. )
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Tabla 7: Antecedentes patolégicos incluidos en el MPMhos-0

ANTECEDENTES PATOLOGICOS

INSUFICIENCIA | Al menos un episodio de insuficiencia cardiaca sintomatica
CARDIACA no reversible y que precisa tratamiento farmacolégico
CRONICA mantenido
INSUFICIENCIA Presencia de enfermedad pulmonar crénica o bien Pa02
RESPIRATORIA | basal <60mmHg en al menos dos determinaciones (con FiO2
CRONICA de 0,21) y en ausencia de descompensacién aguda
Diagndstico anatomopatoldgico de hepatitis crénica o
cirrosis, y en ausencia de este estudio, si existen datos
HEPATOPATIA clinicos, analiticos y ecograficos de enfermedad hepatica (>6
CRONICA meses) y al menos un episodio de descompensacién clinica
(ascitis, encefalopatia o hemorragia digestiva alta por
varices esofagicas).
Diagndstico anatomopatoldgico de malignidad. En ausencia
de estudio anatomopatolégico, se acepta como neoplasia el
NEOPLASIA diagndstico por imagen en los casos de tumor primario del
sistema nervioso central e higado metastasico.
SINDROME Deterioro cognitivo y emocional suficientemente grave
DEMENCIAL como para interferir en las actividades diarias y la calidad

de vida.
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2. SEGUNDO TRABAJO

Articulo original que analiza la evolucién de la edad de los pacientes
admitidos en los servicios de medicina interna espanoles en los ultimos 20 afios.
Primero se revisé la edad de los pacientes ingresados en medicina interna del
Hospital de la Santa Creu i Sant Pau en los ultimos 20 afios, a partir de los datos
obtenidos del registro codificado del propio hospital desde 1985 al 2010.
Posteriomente se compar6 con la mostrada en el resto de Espafia segtin los datos
oficiales disponibles, que son los registrados en el CMBD desde el 2005 al 2010, y
dada la ausencia de éstos en el periodo anterior al 2005, se comparé con lo
publicado en las revistas médicas espafiolas, estableciendo a partir de la literatura
dos grupos comparativos, el histérico y el reciente. El histérico incluyé los
articulos publicados en las tres revistas espafiolas de medicina interna activas a
principios de los afios 90 (Medicina Clinica, Revista Clinica Espafiola y Anales de
Medicina Interna) que proporcionasen la edad de todos los pacientes ingresados
en un servicio de medicina interna a lo largo de por lo menos un afio y que
incluyesen un minimo de 1000 pacientes. El grupo reciente incluy6 los datos de
todos los ingresados en los servicios de medicina interna nacionales en el 2005 y
2006, analizados en un articulo del Grupo de Trabajo de Gestién Clinica de la
Sociedad Espafiola de Medicina Interna. El analisis evolutivo de la edad se realiz6
mediante andlisis de regresion lineal y las medias de edad fueron comparadas con

la t de student.
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RESULTADOS
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En las siguientes paginas se incluyen los articulos que han dado lugar a esta tesis

doctoral:

1)

2)

Ability of physiological parameters versus clinical categories to
predict mortality on admission to an internal medicine ward.
Francia E, Torres O, Laiz A, Ruiz D, Gich I, Casademont J. Eur ] Intern
Med 2009; 20(6): 636-9.

El primer articulo de esta tesis evalu6 si dos modelos predictivos
descritos en otros ambitos, uno basado en parametros fisiol6gicos y otro
en clinicos, eran utiles para predecir la mortalidad intrahospitalaria, en

el momento del ingreso, en los pacientes admitidos en medicina interna.

La edad de los pacientes atendidos en los servicios de medicina
interna en Espaiia. Una perspectiva de 20 afios. Casademont J,
Francia E, Torres 0. Med Clin (Barc) 2012; 138(7):289-292.

Los modelos evaluados descritos en el primer articulo, mostraron una
capacidad predictiva aceptable a nivel global, pero subéptima en la
prediccién individual. Uno de los factores que pueden contribuir a la
disminucién de la capacidad predictiva de estos modelos en medicina
interna es la gran heterogeneidad de los pacientes que ingresan en esta
especialidad. Y uno de los factores que mas contribuyen a esta
heterogeneidad es la edad. Por eso se analizd la edad y la evolucién
mostrada por este factor en los ultimos 20 afos en los servicios de

medicina interna.
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3) Influencia de la edad en los indices probabilisticas de mortalidad al
ingreso en salas convencionales de Medicina Interna. Francia E,
Casademont J. Med Clin (Barc). 2011. doi:
10.1016/j.medcli.2011.05.019
La edad de los pacientes ingresados en medicina interna ha aumentado
progresivamente en los ultimos 20 afios. Al considerar que este hecho
podia contribuir a la pérdida de la capacidad predictiva de los modelos
evaluados, se analizé el comportamiento de estos modelos en los

diferentes grupos de edad.
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Background: The prediction of mortality in internal medicine departments may help in taking diagnostic and
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at admission.
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ward in a tertiary care, urban, university teaching hospital in Spain. Five hundred consecutive patients either
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f\(:gg:lrif;: electively admitted or coming from the emergency department from May to December 2008 were analyzed.
Internal medicine Medical history, physical examination and routine clinical laboratory tests were performed on admission. At
Health care discharge, diagnosis and dead or survived status was recorded. Logistic regression analyses were used to test

variables that emerged as independent predictors of mortality. The area under the curve was used to
determine which model best predicted mortality.
Results: Mortality in the ward was 13.0%. Age, chronic respiratory failure, creatinine, mean arterial pressure,
respiratory rate and Glasgow coma scale independently predicted mortality. ROC curves showed that the
physiological model was superior to the clinical model, but differences were not statistically significant. The
predictive capacity improved when the two models were combined but the improvement was not
significant.
Conclusions: Both models are satisfactory predictors of in-hospital mortality for management purposes but
neither proved to be a useful tool for individual predictions. Complementary approaches need to be
considered.

© 2009 European Federation of Internal Medicine. Published by Elsevier B.V. All rights reserved.

End-of-life care

1. Introduction would be of great interest, allowing a distinction between expected

and unexpected deaths. Such information would probably reflect the
quality of care given more accurately than the actual rate of mortality,
even if risk-adjusted.

Mortality analysis is frequently used to evaluate hospital effective-
ness, quality of care and benchmarking. It is usually based on

administrative and clinical data obtained during hospital admission
and documented in discharge medical records [1]. While generally
considered a good quality measure for individuals with acute illness
who are not expected to die, there are concerns about the usefulness of
such analysis in patients with multiple chronic diseases who are near
the end of life [2].

A major challenge in mortality analysis is to distinguish patients
who are not supposed to die from those dying of advanced chronic
illnesses. Depending on hospital type, the availability of palliative-care
beds, hospice facilities in the surrounding area and cultural char-
acteristics of the population, inpatient mortality rates may vary widely
between institutions. A reliable prediction of mortality at admission

* Corresponding author. Hospital de la Santa Creu i Sant Pau, Universitat Autonoma
de Barcelona, Sant Antoni M. Claret 167. 08025 Barcelona, Spain. Tel.: 434 935565609;
fax: +34 935565938.

E-mail address: jcasademont@santpau.cat (J. Casademont).

Mortality prediction models have been widely developed for
patients admitted to intensive care units (ICU) [3] and for those with
specific diagnosis such as sepsis [4], acute renal failure [5], pulmonary
embolism [6], pneumonia [7], and others. Fewer models are available,
however, for non-surgical patients admitted to general internal
medicine wards, and those that exist differ greatly. Some have been
derived from ICU models using physiological data [8,9], while others
have been developed using mainly clinical [10] or laboratory
parameters [11,12], or a combination of these [9,11,13-15]. Compar-
isons between these different models are lacking and, as a result, there
is no general agreement on which type of variables better predict
mortality in internal medicine departments at the time of admission.

The present study first analyzed whether the variables that had
demonstrated an independent ability to predict mortality in two
previous studies reproduced their usefulness in a cohort of general
internal medicine patients in a tertiary, university teaching hospital.
The two models were chosen because they use completely different

0953-6205/$ - see front matter © 2009 European Federation of Internal Medicine. Published by Elsevier B.V. All rights reserved.
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approaches: one is mainly based on physiological measurements [8]
and the other on prior health status data [10]. Additionally, this later
model was undertaken in a single centre and needs to be confirmed in
other settings. Both studies had demonstrated a good discrimination
capacity, measured by an area under the curve (AUC) of the receiver-
operating characteristic (ROC) curves higher than 0.85 [8,10]. We
aimed to determine which of the two better predicted mortality in our
setting and evaluated whether a model combining the two offered any
advantage.

2. Methods

Our centre is a tertiary, university teaching hospital which covers
an urban area of about 420,000 inhabitants, and has all the
subspecialties of internal medicine. Patients without a defined organ
or system disease and those with multiple disorders are admitted to
one of the three general internal medicine wards. One of these is a
short-stay unit, another mainly specializes in post-acute care and the
third could be considered a classical acute general internal medicine
ward.

We evaluated five hundred consecutive patients who were admitted
to this third internal medicine ward from May to December 2008. All
patients came directly form the emergency or outpatient services.
Patients coming from other hospital departments, such as the ICU, were
excluded from the study. In all cases, a complete medical history, physical
examination and routine clinical laboratory tests were performed on
admission.

Two previously published predictive models of mortality were
applied to all patients. The Rapid Emergency Medicine Score (REMS) is
mainly based on physiological measurements taken in the emergency
department in non-surgical patients who are subsequently admitted to
the hospital [8]. Variables include age, blood pressure, respiratory rate,
pulse rate, Glasgow coma scale and peripheral oxygen saturation. The
Mortality Probabilistic Model at 24-Hours (MPMyops.24) is mainly
based on prior health status data [10] and includes the diagnoses of
chronic heart failure, chronic respiratory failure, chronic liver disease,
cancer and dementia, gathered from medical history in accordance
with criteria shown in Table 1, as well as age, haemoglobin and
creatinine levels. The only difference we introduced in respect to these
models was that we did not categorize the quantitative variables in a
scoring system (present or absent) but treated them as continuous
variables. We refer to the two models as the “physiological model” and
the “clinical model”. The combined model included in the same logistic
regression analysis the variables of both aforementioned models. At
discharge, outcome (deceased or alive) and diagnosis-related group
(DRG) classification were recorded. No predictions of mortality were
made until data from all patients had been collected. The study was
approved by the ethics committee at our institution.

Statistics were generated using SPSS (version 15.0). Logistic
regression analyses were used to identify independent predictors of
mortality reproducing the models already published. The Hosmer—
Lemeshow test was used to analyze the goodness-of-fit between the
observed and predicted number of cases [16]. ROC curves were
constructed and the AUC were compared according to 95% confidence
intervals. The Spearman rank correlation method was used to
determine the strength of association between the different models.

3. Results

Data were prospectively collected between May and December
2008. The basic characteristics of the consecutive 500 patients
constituting the cohort are given in Tables 2-4. All measurements
included in the analyses were available for 99.6% of patients.

In-hospital overall mortality for all general internal medicine beds
during the period under study was 8.8%, while in the ward specifically
analyzed it was 13.0%.
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Table 1

Variables included in the MPMyos.24 model analysis [10].
Variable Definition

Age Age >70 years

Type of admission Admission through emergency department (in contrast to
(Ad) scheduled admission)

Chronic heart failure Medical history of at least one episode of symptomatic heart
(CHF) failure due to a non-reversible cause requiring chronic

pharmacologic therapy

Medical history of a chronic pulmonary disease or basal arterial

PO, <60 mm Hg taken at least on two occasions breathing at

FiO, of 0.21 in the absence of an acute decompensation

Chronic liver disease Pathologic diagnosis of chronic hepatitis or cirrhosis. In the
(CLD) absence of a pathological diagnosis, the presence of clinical,

analytical and ultrasonographic diagnosis of liver disease for at

least six months, together with a decompensation in the form of

ascites, encephalopathy or bleeding oesophageal varices was

also accepted

Pathological diagnosis of malignancy. Diagnosis based on

imaging techniques was accepted when the suspicion was a

primary tumour in the central nervous system or a metastatic

liver disease.

Cognitive and emotional decline that interferes with daily

activities and quality of life

Haemoglobin <110 mg/dL

Creatinine >2 mg/dL

Chronic respiratory
failure (CRF)

Cancer (C)

Dementia (D)

Haemoglobin (Hb)
Creatinine (Cr)

When any of the above conditions was satisfied, 1 was introduced in the logistic
regression model. When the condition was not satisfied, 0 was introduced in the model.
The model was [10]:

Logit
Probability = W;
Logit = — 5.901 + 1.091*Age + 1.234*Ad + 1.157*CHF + 1.926*CRF + 1.243*CLD

+ 1.580*C + 1.342*D + 0.730*Hb + 1.313*Cr.

From among the variables included in the two prediction models,
bivariate analyses disclosed that mortality was associated with age,
chronic heart failure, chronic respiratory failure, creatinine levels,
mean arterial pressure, respiratory rate, O, saturation and Glasgow
coma scale (Table 4). Mortality was not associated with type of
admission (emergency or scheduled), chronic liver disease, cancer,
dementia, haemoglobin levels or heart rate.

Using the clinical model, multivariate analyses showed that only
age, chronic respiratory failure and creatinine independently predicted
mortality (Table 4). When using the physiological model, age, mean
arterial pressure, respiratory rate and Glasgow coma scale emerged as
independent predictors of mortality. The Hosmer-Lemeshow test had
a good degree of fit for both models: chi-square 6.41, d.f. =8 (p = 0.60)

Table 2

Main characteristics of patients included in the study.

Variables N (%) Mean (SD)
Patients 500 (100)

Sex; male/female 219/281 (43.8/56.2)

Age in years 73.6 (16.8)
Type of admission; emergency/scheduled 440/60 (88/12)

Chronic heart failure 121 (24.2)

Chronic respiratory failure 85 (17)

Chronic liver disease 21 (4.2)

Cancer 69 (13.8)

Dementia 151 (30.2)

Hb in mg/dL 119.2 (22.9)
Creatinine in mg/dL 1.36 (1.12)
Mean arterial pressure in mm Hg 91.9 (18.5)
Heart rate in heartbeats per minute 88.9 (20.5)
Respiratory rate in respirations per minute 223 (5.9)
Saturation of O, (Sat O;) in % 93.9 (5.3)
Glasgow coma scale 14 (2)

Status at discharge; dead/survived 65/435 (13/87)

Categorical variables are expressed in number (N) and percentages (%). Continuous
variables are expressed as mean and standard deviation (SD).
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Table 3

Most frequent diagnostics grouped according diagnosis-related groups (DRGs).

DRGs System disorder %
079, 080, 088, 089, 096, 097, 475, 540, 541, 542 Respiratory 36.14
087,121,127, 543, 544 Cardiac 11.42
316, 320, 568, 569 Kidney and urinary tract 8.03
020, 425, 532, 533 Nervous 5.77
182, 202, 204, 551, 813, 814 Gastrointestinal 3.77
2717, 580, 584, 706, 714 Infectious 3.65
294, 556 Metabolic 238

Numbers under DRG represent one of approximately 500 groups expected to have
similar hospital resource use, developed for Medicare as part of a prospective payment
system. It is based on diagnoses, procedures, age, sex, discharge status, and the presence
of complications or comorbidities [22].

for the clinical model and chi-square 4.48, d.f.=8 (p=0.81) for the
physiological model.

ROC curves for both models are displayed in Fig. 1. The AUC for the
clinical model was 0.726 (95% C1 0.667-0.785) and 0.739 (95% CI 0.676—
0.802) for the physiological model. Although the physiological model
was slightly better than the clinical model, the confidence intervals
largely overlapped, indicating that the differences were not significant.
Spearman's rank coefficient between both models was statistically
significant (rs=0.572; p = 0.01). The ROC curve for the combined model
had an acceptable AUC (0.777; 95% CI 0.729-0.833; not displayed) and
showed a superior discriminating power to any of the individual models
but, again, the confidence intervals overlapped with the two previous
models, indicating that the gain was not statistically significant.

4. Discussion

All the variables included in the present analyses were clinically
relevant and easy to obtain, an essential characteristic in a predictive
model conducted on admission. All these variables had predicted
mortality in previous studies but we were unable to reproduce the
independent prediction capacity of some of them. There are several
possible explanations for this. It is generally accepted that prediction

Table 4
Comparisons of survivors and non-survivors.

Variable Survived Dead Multivariate OR (95% CI)
n=435 n=65 independent
significance
Present in the clinical model
Age (years) 725 (16.8)* 80.2 (13.4)* p=0.006 1.033 (1.009-1.058)
Emergency 381 (87.6)** 58 (89.2)** p=0.446 1.437 (0.566-3.651)
admission
Chronic heart failure 96 (22.0)** 24 (36.9)* p=0.259 1.398 (0.781-2.503)
Chronic respiratory 64 (14.7)** 19 (29.2)**  p=0.016 2.124 (1.153-3.965)
failure
Chronic liver disease 19 (4.4)** 2 (3.0)** p=0.779 0.803 (0.174-3.965)
Cancer 57 (13.1)** 13 (20.0)** p=0.316 1.440 (0.706-2.939)
Dementia 13 (29.8)** 25 (38.5)** p=0.260 1.401 (0.779-2.517)
Hb (mg/dL) 1201 (22.9)* 114.0 (23.3)* p=0.181 0.992 (0.980-1.004)
Creatinine (mg/dL) 13 (1.0)* 1.9 (2.0)* p=0.002 1.350 (1.118-1.630)
Present in the physiological model
Age (years) 725 (16.8)* 802 (13.4)* p=0.027 1.024 (1.003-1.047)
Mean arterial 92.8 (182)* 86.0 (19.2)* p=0.002 0.976 (0.961-0.992)
pressure (mm Hg)
Heart rate (per 88.5 (20.6)* 91.6 (19.8)* p=0.281 1.008 (0.994-1.021)
minute)
Respiratory rate (per21.7 (5.3)* 26.1 (8.0)* p=0.001 1.075 (1.030-1.122)
minute)
Sat0, (%) 943 (5.0)*  91.6 6.8)* p=0.391 0.980 (0.937-1.026)
Glasgow coma scale 14 (2)* 13 (3)* p=0.030 0.883 (0.790-0.988)

Continuous variables are expressed as mean and standard deviation (SD)*. Categorical
variables are expressed in number (n) and percentages (%)**.

OR: odds ratio; CI: confidence intervals; when p is statistically significant (<0.05),
results are expressed in bold.
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Fig. 1. Receiver-operating characteristic (ROC) curve showing the predictive power of
the clinical and physiological models. 1-Specificity represents false positive rates. The
area under the curve (AUC) of the physiological model is slightly superior (0.739; 95% CI
0.676-0.802) to the clinical model (0.726; 95% CI 0.667-0.785), but the overlapping of
the coefficient intervals indicates that the difference is not statistically significant.

models lose power when used on populations other than that from
which they were developed [17]. The most plausible explanation,
however, is that our series of patients was very different in outcome as
compared to previously published series. Mortality in the internal
medicine ward analyzed was 13.0% which is clearly higher to the 2.48%
and the 3.7% reported, respectively, in the populations where REMS
and MPMys.24 Were modelled. It should be pointed out, however,
that the overall mortality for the three general internal medicine
wards in our hospital for the same period was 8.8%; this is below the
expected 9.4% once adjusted for risk, according to data facilitated by
the company of health consultancy IASIST Inc. in its 2008 annual
report [18]. The type of patient admitted to the ward under study
accounts, in part, for the high mortality found in this study. Patients
with an expected short stay in the hospital are admitted to the short-
stay unit, and patients with a clear-cut system disorder are admitted
to the corresponding specialty department. Thus, there is a sort of
negative selection for patients admitted to the ward in question which
may reflect persons with more advanced chronic illnesses who could,
alternatively, be admitted to hospices or palliative-care units.

When variables were analyzed individually, urgent admission,
chronic liver disease, cancer, dementia or haemoglobin levels did not
reach statistical significance. This was possibly because the number of
patients with each of these conditions also differed from the series in
which the statistical models were obtained. For example, only 12% of
patients had programmed admission in our series compared with 35%
in the original cohort [10]. The only variable that did not reach
statistical significance in the physiological model in our series was
heart rate. It is well known that electronic monitoring, heart
auscultation or radial manual count, especially in situations such as
atrial fibrillation, gives clear different measurements. In our case heart
rate was measured electronically and checked manually if needed,
while in the original article, it is not stated how this measure was
obtained.

The lack of statistical significance for some variables may also
simply reflect the lower number of patients analyzed compared with
the original articles. Nonetheless, the trend was the same, suggesting
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that differences may have reached significance had there been a
greater number of patients included in the analysis.

The AUC obtained with both models was over 0.70. Although this
percentage is generally considered of clinical interest [16] it is not
perfect as a bed-side tool for everyday practice in individual
prediction. Our estimate of the AUC for the physiological model was
lower than the original estimate (0.85) but similar to the estimates of
the same model when applied to other populations [19].

Comparison of the physiological model versus the clinical model
showed no differences in predictive ability. Physiological data reflect
patients' acute state and clinical history parameters reflect their
chronic health status. Both seem to be equally important - or
unimportant - for predicting survival probability in patients admitted
in general internal medicine wards, without either group of variables
being superior to the other. A significant Spearman's rank coefficient
between the two models indicated that there was a statistical as-
sociation between physiological and clinical variables, somehow
strengthening this idea. The combination of both types of variables
improved the prediction capacity of the resulting model in our patients
to some extent but without statistical significance.

Internal medicine probably means different things in different
health systems. Internal medicine departments vary regarding the
type of patients attended, the type of hospital, local culture, alternative
facilities available, and so on. It is therefore possible that a general
prediction model cannot be more precise than those already
published, at least using “traditional” medical variables such as those
included herein, or others such as HIV infection, urinary output,
comorbidity, functional status or serum albumin [20,21]. Furthermore,
the models currently available do not allow to distinguish between
reversible and irreversible conditions. We hypothesize that there are
variables that are not considered “traditional” in medical terms, and
which appear in association with increasing age and increasing
comorbidities, that may be of even greater importance. Some of
them could be the preferences in end-of-life care of the attending staff,
the patients’ choices, the existence of a living will, the capacity of the
health care system, the criteria to establish a “do not resuscitate” order,
and others. In this scenario, “quality of care” has many different di-
mensions and not pursuing unwanted life-prolonging treatments, for
example, should not be interpreted as medical failure.

In summary, it is clearly of interest to have a predictive tool that
can be used on admission to predict mortality so that the intensity of
treatment can be adapted accordingly. However, although presently
available predictive models are probably interesting from a manage-
ment perspective independently of the variables used, they do not
appear to be suitable for individual prediction. Patients admitted into
general internal medicine wards are so diverse that complementary
approaches should be developed to achieve more accurate mortality
predictions.

5. Learning points

« There is no general agreement on which type of variables better
predict mortality on admission in general internal medicine wards.
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« The comparison of two existing predictive models, one mainly based
on physiological measurements and the other on clinical categories,
does not seem to favour one particular model and, consequently, one
particular type of variables.

» Approaches using traditional clinical data may not be sufficient in
settings where a significant number of patients have multiple chronic
diseases and some are near the end of life.
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SINTESIS

El objetivo principal del estudio fue analizar si dos modelos predictivos
disefiados y validados en otros ambitos son ttiles en Medicina Interna de un
hospital terciario y universitario de nuestro entorno. Los modelos evaluados
fueron el “Rapid Emergency Medicine Score” (REMS) y el Modelo probabilistico de
mortalidad a las 24 horas (MPMhos-24). Los objetivos secundarios fueron evaluar
cual de los indices predice mejor la mortalidad y si la combinaciéon de los dos

mejora esta prediccion.

RESULTADOS

Inclusién de 500 ingresos consecutivos en la sala de medicina interna
convencional del Hospital de la Santa Creu i Sant Pau en el periodo de Mayo a
Diciembre del 2008.

El 56,2% de los pacientes eran mujeres, la edad media fue de 73,6 afios (DE
16,8). La mayoria procedian de urgencias (88%), siendo los antecedentes mas
frecuentes de los recogidos en el MPM, demencia (30,2%) e insuficiencia cardiaca
(24,2%).

La mortalidad observada fue del 13%.

El analisis multivariado de los datos mostré que los Unicos parametros del
modelo clinico que eran predictores independientes de mortalidad en la poblacién
estudiada eran la edad, la insuficiencia respiratoria crénica y la creatinina. En el
modelo fisioldgico lo eran la edad, la presion arterial media, la frecuencia

respiratoria y el nivel de consciencia medido por la escala de Glasgow.
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El test de Hosmer-Lemeshow mostré una adecuada calibracion. La curva
ROC para el modelo clinico fue 0,726 (IC 95%: 0,667-0,785) y para el fisiolégico,
0,739 (IC 95%: 0,676-0,802). El modelo fisiol6gico se mostré discretamente
superior al clinico, pero los intervalos de confianza se solaparon, por lo que las
diferencias carecian de significaciéon estadistica. Al combinar los modelos, la curva
ROC mostré un poder discriminativo superior al de los modelos por separado,
0,777 (IC 95%: 0,729-0,833), pero al comparar los intervalos de confianza, de

nuevo no mostraba diferencias estadisticamente significativas.

CONCLUSIONES

Los dos modelos predictivos analizados son adecuados para la predicciéon
global de la mortalidad en la poblacion estudiada, pero no resultan ttiles para la
prediccién individual.

La capacidad discriminativa de los dos modelos al ser aplicados en una
poblacién diferente a la que fueron disefiados es adecuada, ya que con ambos se
obtienen AUC superiores a 0,70. Pero incluso en el de mayor capacidad predictiva,
el fisiologico, es menor que la mostrada en la poblacién original (este modelo, en el
contexto en el que se disefi6, mostré un AUC de 0,85).

El modelo fisiol6gico muestra una capacidad predictiva discretamente
superior al clinico, asi como la combinaciéon de ambos se muestra superior a la
prediccién por separado, pero sin alcanzar significacién estadistica. La conclusion
final es que los modelos tienen interés clinico desde un punto de vista mas
aproximado a la gestion (manejo y analisis global de la poblacién estudiada), que a

la practica clinica diaria individualizada.
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RESUMEN

Fundamento y objetivo: Analizar la edad de los pacientes ingresados en los servicios de medicina interna
(MI) espaiioles con la hipétesis de que a lo largo de los Gltimos 20 afios ha aumentado de forma
significativa.
Pacientes y método: Se ha analizado, por un lado, la evolucién etaria de los pacientes del servicio de los
autores. Por otro lado, datos del Conjunto Minimo Bésico de Datos (CMBD) ofrecidos por el Ministerio de
Sanidad. Finalmente, una serie de publicaciones de finales de los afios 80 comparandola con una serie
reciente.
Resultados: La edad media de los pacientes ingresados en nuestro centro ha aumentado en 19,3 afios en
20 afios. Segtn datos del CMBD, los pacientes > 75 afios aumentaron entre el 2005 y el 2009 un 4,4%. La
edad media de los pacientes ha aumentado en 8,3 afios al comparar las series historica y reciente.
Conclusiones: Se confirma la hipdtesis de que los pacientes ingresados en MI han aumentado
significativamente de edad y que este incremento es mayor que el esperado por el envejecimiento
general de la poblacion.

© 2011 Elsevier Espafia, S.L. Todos los derechos reservados.

Age of patients admitted to Internal Medicine Departments in Spain: A twenty
years perspective

ABSTRACT

Keywords:

Aging

General Internal Medicine
National Health Services

Background and objective: To analyze the age of patients admitted to Spanish General Internal Medicine
(IM) departments over the past 20 years with the hypothesis that patients’ age has increased
significantly.
Patients and methods: On one hand, we analyzed the age of patients admitted in the department of the
authors. Secondly we analyzed data provided by the Ministry of Health. Finally we compared a number
of different articles from the late eighties with a recent series.
Results: Mean age of patients in our department has increased in 19.3 years in 20 years. According to
CMBD, the patients > 75 years increased 4.4% from 2005 to 2009. When comparing the historical and
recent series, the average age of the patients increased 8.3 years.
Conclusions: All three sources confirm the hypothesis that patients admitted to IM are significantly older
than some years ago, and that this increase in age is greater than the expected by aging of the general
population.

© 2011 Elsevier Espaiia, S.L. All rights reserved.

Introduccion

normativa ministerial, el denominado Conjunto Minimo Basico de
Datos (CMBD) de todos los pacientes atendidos en cada hospital del

Con frecuencia se alude a que la edad de los pacientes
ingresados en los servicios de medicina interna ha aumentado
en los dltimos afios. Los hospitales nacionales registran, por

* Autor para correspondencia.
Correo electronico: jcasademont@santpau.cat (J. Casademont).

pais. El CMBD es, por consiguiente, la fuente de informaciéon mas
precisa para saber las caracteristicas poblacionales de los pacientes
hospitalizados en Espafia’. Desafortunadamente, el servicio clinico
responsable del alta solamente esta registrado y disponible a partir
de 2005. Hay algunos servicios que tienen un buen registro de su
casuistica, pero suele estar limitada en el tiempo y, en cualquier
caso, s6lo les permite evaluar datos del propio servicio, lo que

0025-7753/$ - see front matter © 2011 Elsevier Espaiia, S.L. Todos los derechos reservados.
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puede estar sujeto a factores locales dificiles de extrapolar al
conjunto del sistema nacional de salud (SNS).

En el presente estudio revisamos la evolucién etaria de los
pacientes atendidos en nuestro servicio durante los altimos
20 afios y comparamos nuestros datos con otros disponibles de
nivel nacional, con el objetivo de analizar si es cierto que la edad
de los pacientes atendidos en medicina interna ha aumentado de
manera significativa.

Material y método

La edad de los pacientes ingresados en el servicio de medicina
interna del hospital de la Santa Creu i Sant Pau de Barcelona se ha
analizado a partir de los datos facilitados por el servicio de
codificacion del propio hospital desde 1985 hasta 2010.

Para soslayar el déficit de una informaci6n Gnica y homogénea
de alcance nacional, hemos recurrido a dos aproximaciones
complementarias. Por un lado, se han analizado los datos CMBD
de todo el SNS de los afios 2005 a 2009 facilitados por el Ministerio
de Sanidad, Politica Social e Igualdad (MSPS) en su pagina web',
que desde 2005 ofrece la informacioén del servicio responsable del
alta hospitalaria.

Por otro, hemos identificado dos grupos de pacientes a partir de
la bibliografia médica: uno constituido por pacientes de la década
de los 80 (grupo histoérico) y otro por pacientes del afio 2005 o
posteriores (grupo reciente). Para el grupo historico revisamos las
bases bibliograficas de PubMed y los indices de las tres revistas
espafiolas de medicina interna activas a principios de los afios 90
en Espafia (Medicina Clinica, Revista Clinica Espafiola y Anales de
Medicina Interna) con el objetivo de localizar articulos que
proporcionasen la edad de todos los pacientes ingresados en un
servicio de medicina interna a lo largo de al menos un afio. Para
encontrar datos del afio 1990 o anteriores se analizaron las
publicaciones previas a 1994. Los articulos debian incluir un
minimo de 1.000 pacientes. No se hicieron distinciones respecto al
nivel asistencial de los hospitales.

Los datos del grupo reciente se han obtenido de un articulo que
analiza el CMBD de los afios 2005 y 2006 de todos los servicios de
medicina interna del SNS que facilité el MSPS al Grupo de Trabajo
de Gestion Clinica de la Sociedad Espaifiola de Medicina Interna
(SEMIY.

Para el analisis evolutivo de la edad se han realizado analisis de
regresion lineal. Del grupo historico se ha obtenido la media
ponderada de la edad a partir de las medias de los diversos estudios
y se ha considerado la desviacion estandar (DE) como la mas
amplia de las DE de las series que conforman cada grupo. Para la
comparacion de medias se ha utilizado la t de Student. Los
resultados se expresan como medias (DE) y las diferencias con el
intervalo de confianza del 95% (IC 95%).

Resultados

La evolucion de la edad de los 58.234 ingresos en el servicio de
medicina interna del Hospital de la Santa Creu i Sant Pau entre los
afios 1985-2010 puede observarse en la figura 1. La edad media
(DE) ha pasado de 60,6 (17,4) a 79,9 (19,3) afios en el curso de
26 afios, con un incremento lineal de 0,86 afios anual (p < 0,0001)y
una r? de 0,97.

Los pacientes ingresados durante los afios 2005 a 2009 en los
servicios de medicina interna de toda Espafia fueron 2.766.303, lo
que representa un 15,1% de todas las altas hospitalarias del SNS,
pero si consideramos sélo los pacientes de 75 afios 0o mas, el
porcentaje se incrementa hasta el 33,7% del total’.

En este periodo de 5 afios, el porcentaje de pacientes mayores de
75 afios ingresados en medicina interna fue del 54,2%. Este
porcentaje se incrementd a lo largo de estos 5 aiios, de forma que
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Figura 1. Edad de los pacientes ingresados en el servicio de medicina interna del

Hospital de la Santa Creu i Sant Pau de Barcelona entre los afios 1985 y 2010.

Obsérvese que la edad ha aumentado 19,3 aflos de media, con un incremento lineal
de 0,86 afos anual y coeficiente de correlacion de 0,96 (p < 0,0001).

pas6 del 51,8 al 56,2%, lo que representa un incremento de
4,4 puntos porcentuales, un incremento anual del 1,2% y una r?
de 0,96 (fig. 2), todo ello claramente significativo (p=0,003).
Simultaneamente, el porcentaje de pacientes mayores de 75 afios en
el resto de servicios hospitalarios (excluida medicina interna) paso
de 18,6 a 19,9, con una 2 de sélo 0,76, sin significacién estadistica.

Los articulos identificados en los que aparece la edad de todos
los pacientes ingresados en al menos el curso de un afio en un
servicio de medicina interna no duplicados fueron cuatro, que
suman un total de 14.895 pacientes>®. De las cuatro series de
pacientes, tres pertenecian a hospitales universitarios de referen-
cia®>>® y una a un hospital comarcal®. Las edades medias de los
pacientes de este grupo oscilaron entre 59,5 y 64,5 afios, con una
media de 62,3 (19,5) afios. El nimero de pacientes incluidos en el
grupo reciente (2005 y 2006) fue de 1.099.652 individuos?. La edad
de este grupo fue de 70,6 (17,3) afios. La diferencia de edad entre
los grupos historico y reciente fue de 8,3 afios (IC 95% 8,02-8,58;
p < 0,0001) (fig. 3).

Discusion

El presente trabajo demuestra que la edad de los pacientes
ingresados en los servicios de medicina interna espafioles ha
aumentado en los Gltimos 20 afios. El dato mas llamativo es el del
propio hospital de la Santa Creu i Sant Pau, que en 26 afios ha
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Figura 2. Porcentaje de pacientes de 75 afios o mas ingresados en los servicios de
medicina interna de todo el territorio nacional entre los afios 2005 y 2009 segin
datos del Conjunto Minimo Basico de Datos. El total de pacientes analizados fue de
2.766.303 pacientes y los mayores de 75 aifios, 1.503.462. Durante los 5 afios
analizados el porcentaje de pacientes > 75 afios paso del 51,8 al 56,2%, lo que
significa un incremento anual del 1,2%, claramente significativo (p = 0,003).
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Figura 3. Comparacién de la edad de los pacientes del grupo histérico con los del
grupo reciente (ver texto). La edad de los pacientes del grupo histérico oscilé entre
59,5y 64,5 anos, con una media (DE) de 62,3 (19,5) afios. La edad del grupo reciente
fue de 70,6 (17,3) afios. La diferencia de edad entre ambos grupos de pacientes
ingresados en medicina interna, separados por un lapso de entre 16 y 20 afios, fue de
8,3 afios, con un intervalo de confianza del 95% de 8,02 a 8,58 afios (p < 0,0001).

aumentado la edad media de sus pacientes en 19,3 aifios. La
generalizacion de estos datos debe ser hecha con precaucion, pues
la organizacion del servicio y la zona de influencia del hospital han
variado a lo largo de los afios: el area de urgencias y la unidad de
estancia corta actualmente no dependen del servicio, los pacientes
con infeccién por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH),
generalmente jovenes, son atendidos mayoritariamente en hospi-
tales de dia, y el nimero de residencias geriatricas en la zona que
derivan los pacientes al hospital se ha incrementado. Por todo ello,
creemos que los datos de nuestro hospital y, por extension, de cada
centro en particular, aportan informaciéon dificil de extrapolar a
otros servicios de medicina interna del pais.

Mas representativa es la informacién ofrecida por el MSPS! (fig.
2) y la comparacion de los pacientes ingresados en servicios de
medicina interna en todo el SNS durante los afios 2005 y 20062 en
comparacion con la que tenian el mismo tipo de pacientes entre 16
y 20 afios antes®>® (fig. 3). Ambos andlisis confirman este
incremento de la edad de los pacientes atendidos en medicina
interna.

En 1981 en Espaila, la poblacién mayor de 80 afios constituia el
1,9%, para pasar al 4% en 2006’. Esto significa que en 25 afios ha
habido un incremento del 2,5% de personas mayores de 80 afios.
Sin embargo, en los servicios de medicina interna, el porcentaje de
pacientes de 75 afios o mas, inicamente contabilizando el lapso de
tiempo entre 2005 y 2009, se incrementd en un significativo 4,4%
(fig. 2), mientras que en el resto de servicios el incremento fue del
1,2%, que no llega a la significacion estadistica. De alguna manera
esto viene a indicar que hay una tendencia general en el SNS a
ingresar a los pacientes de mayor edad en los servicios de medicina
interna. Esto puede deberse a diversos factores, entre los que cabe
destacar la pluripatologia asociada a la edad avanzada, que hace
que los pacientes tengan un perfil mas propio de medicina interna
que de especialidades médicas. Otra de las consecuencias del
aumento de la edad es la proximidad a la muerte de muchos de
estos pacientes®°. A partir de una cierta edad, la mortalidad anual
esperada crece de manera exponencial y parece que existe una
tendencia progresiva a la medicalizacion de la muerte asociada a
cambios socioculturales del pais. Es interesante, en este sentido, un
estudio que demuestra un incremento del porcentaje de muertes
en nuestros hospitales a lo largo de los afios hasta el punto de que,
en algunas comunidades auténomas, mas del 60% de todos los
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fallecimientos se produce ya en los hospitales'®. Aunque dicho
estudio no analiza el servicio donde se produce la muerte, no es
dificil suponer que el incremento porcentual de pacientes de mas
edad en los servicios de medicina interna puede traducirse en un
aumento de la mortalidad en los mismos, no necesariamente
asociada a una peor calidad en la atencién médica prestada, pero si
aun cambio en el tipo de atencidn que estan prestando los servicios
de medicina interna en los hospitales de agudos.

La consecuencia mas inmediata de una hospitalizaciéon de
pacientes mas ancianos es el aumento concomitante de enferme-
dades cronicas, un peor estado funcional y una situaciéon social mas
compleja®?, lo que afiade dificultades no estrictamente médicas al
manejo de los mismos.

Es indudable que el presente trabajo tiene limitaciones. Por un
lado, la observacion de la evolucion etaria en nuestro servicio ya
hemos comentado que posiblemente no sea extrapolable a otros
entornos. Por otro lado, la casuistica facilitada por el MSPS se limita
a cinco afios, porque antes de 2005 no se facilitaba el servicio
responsable del alta; esto es poco tiempo para evaluar tendencias
de manera robusta. Ademas, la calidad de los datos facilitados ha
ido cambiando, de manera que, por ejemplo, el nimero de ingresos
en los que no se podia identificar el servicio responsable del alta ha
ido disminuyendo de forma progresiva. Finalmente, los datos del
grupo histérico no tienen garantizado el mismo nivel de rigor
metodoldgico en la recogida de los datos que los estudios mas
recientes, que son datos oficiales.

Sin embargo, las diferentes aproximaciones apuntan clara-
mente a que la edad de los pacientes ingresados en los servicios de
medicina interna del pais ha aumentado en los Gltimos afnos. Esto,
creemos, tiene repercusiones sobre la dependencia, funcionalidad,
cronicidad y pluripatologia de los pacientes que atendemos,
cuando los hospitales del SNS fueron disefiados para atender otro
tipo de pacientes. Sin duda, esta tendencia no es exclusiva de los
servicios de medicina interna, pero creemos que es en éstos donde
se pone de manifiesto mas claramente.

Para garantizar la sostenibilidad del sistema, deberemos
potenciar alternativas a la hospitalizacion convencional, trabajar
conjuntamente con las unidades de geriatria y paliativos en
protocolos y consultorias especificas, e implementar mecanismos
de coordinacion con los dispositivos sociosanitarios para evitar
pruebas e ingresos innecesarios.
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SINTESIS

La hipotesis del estudio es que la edad de los pacientes atendidos en
medicina interna ha aumentado de manera significativa en los ultimos afos.

Para confirmar esta hip6tesis primero se revisoé la evolucion etaria de los
pacientes atendidos en el servicio de Medicina Interna del Hospital de Sant Pau en
los ultimos 20 afios. Posteriormente se compararon estos datos con los disponibles

en el resto de Espafia.

RESULTADOS

La edad media de los pacientes ingresados en medicina interna del hospital
de la Santa Creu i Sant Pau pas6 de 60,6 (DE 17,4) afios a 79,9 (DE 19,3) afios en el
curso de 26 afios, desde 1985 al 2010. El incremento lineal anual fue de 0,86 afios
(p<0,0001) y unar2de 0,97.

El analisis de los datos estatales en el periodo de 5 afios del 2005 al 2009
mostré que el 15,1% de todas las altas hospitalarias fueron de medicina interna.
De todos los pacientes con 75 afios 0 mas que ingresaron en los hospitales, el
33,7% lo hicieron en esta especialidad. De todos los pacientes que ingresaron en
este servicio, el 54,2% tenian mas de 75 afios, aumentando este porcentaje a lo
largo de este periodo de tiempo: del 51,8% al 56,2%. Supone un incremento anual
del 1,2% y una r? de 0,96, con significacion estadistica. En el resto de servicios
hospitalarios (excluidas pediatria y obstetricia), el porcentaje de pacientes
mayores de 75 afios pasé de 18,6% a 19,9%, con una r? de 0,76, sin significacion

estadistica.
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Los grupos histdérico y reciente, obtenidos a partir de la revision de la
literatura, mostraron diferencias importantes. El histérico, que contenia los datos
de tres hospitales universitarios de referencia y un hospital comarcal, mostré unas
edades medias de los pacientes ingresados en medicina interna que oscilaron de
59,5 a 64,5 afios, con una media de 62,3 (DE 19,5) anos. El reciente, que analiz6 los
datos del 2005 al 2006, mostr6 una edad media de 70,6 (DE 17,3) afios. La
diferencia de edad entre ambos grupos fue estadisticamente significativa: 8,3 afios,

con un IC 95%: 8,02-8,58 (p< 0,0001).

CONCLUSIONES

La edad de los pacientes ingresados en el servicio de medicina interna del
hospital de la Santa Creu i Sant Pau ha aumentado en los tltimos 20 afios.

La edad de los pacientes ingresados en los servicios de medicina interna
espafioles ha aumentado en los ultimos 20 afios.

Existe una tendencia a ingresar a los pacientes de mas edad en los servicios

de medicina interna.
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) pacientes de edad muy avanzada interfiere en los modelos descritos.
On-line el xxx

Pacientes y método: Se trata de un estudio de cohortes prospectivo observacional en el que se incluyeron
1.500 pacientes ingresados consecutivamente en el servicio de Medicina Interna. Se utiliz6 un anélisis de
regresion logistica basado en el modelo REMS y posteriormente se reprodujo el andlisis segmentando la
e serie seglin si la edad de los pacientes era de 85 afios o menos, o de mas de 85 afios.
Modelos probabilisticos . . . . . . . .
Medicina Interna Resultados: La mortalidad global intrahospitalaria de los pacientes incluidos en el estudio fue del 12%. A
Envejecimiento pesar de que el modelo REMS predijo una mortalidad global del 11,9%, la sensibilidad y especificidad para
una prediccion individual fueron poco satisfactorias, pues el AUC (area bajo la curva) fue Gnicamente
del 0,704. Cuando se segmenté la muestra segiin la edad de los pacientes, se observd que el modelo
gand precision para el grupo < 85 afios (AUC 0,799), mientras que la perdi6 para el grupo de
pacientes > 85 afios (AUC 0,660).
Conclusiones: La edad avanzada interfiere en los modelos generales de prediccion de mortalidad
intrahospitalaria. Posiblemente hay variables importantes en edades avanzadas que no se tienen en
cuenta en estos modelos. Creemos que deberian disefiarse modelos predictivos de mortalidad
intrahospitalaria especificos para los pacientes de edad avanzada ingresados en los servicios de Medicina
Interna.
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Influence of patients’ age in the probabilistic models of mortality on admission in
general Internal Medicine wards

ABSTRACT

Keywords: Background and objective: The predictive models of in-hospital mortality in the departments of Internal
In-hospital mortality Medicine have not reached a generalized use. Our hypothesis is that the very elderly patients interfere in
Probabilistic models the models currently in use.

X‘gtie;;a] Medicine Patients and method: In this observational, prospective cohort study, 1,500 patients admitted
consecutively in the department of Internal Medicine were analysed. A logistic regression analysis
based on the REMS model was used for the whole series and after segmenting it according to if the age of
patients was 85 years or less, or more than 85 years.

Results: The global in-hospital mortality of the patients was 12%. Although the REMS model predicted a
global mortality of 11.9%, sensitivity and specificity for an individual prediction were not satisfactory
because the AUC was only 0.704. When the sample was split according to the age of patients, the model
gained precision for the group < 85 years (AUC 0.799), whereas it lost sensitivity and specificity for the
group of patients > 85 years (AUC 0.66).
Conclusions: Age of patients interferes in the general models of prediction of mortality in departments of
Internal Medicine. There may be important variables in advanced age not taken into account in the
predictive models nowadays available. We think that specific predictive models of in-hospital mortality
in Internal Medicine should be designed for patients of advanced age.
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Introduccion

La mortalidad intrahospitalaria es un parametro importante en
el andlisis de la asistencia sanitaria y es uno de los elementos que se
suelen tener en cuenta para valorar la calidad de un servicio o
institucion sanitaria'2. Se basa en los informes de alta emitidos y
en un modelo de regresion logistica que incorpora variables
relacionadas con las caracteristicas del paciente, del episodio
asistencial y del tipo de hospital que realiza la asistencia®*. Dado
que se basa en los informes de alta, son analisis a posteriori, una vez
que se conocen todos los diagndsticos y complicaciones que ha
presentado el paciente durante el ingreso.

Probablemente la prediccién de la mortalidad de los pacientes
en el momento del ingreso en el hospital seria de mayor utilidad en
la practica clinica. Esta prediccion podria ayudar a tomar
decisiones diagnosticas y terapéuticas, dedicar mayores recursos
alos pacientes que mas lo necesitan, e incluso ayudar en la decisi6n
de la ubicacion 6ptima del paciente en funcion de los recursos del
hospital’.

No se dispone actualmente de ningin instrumento de uso
generalizado para la prediccién de la mortalidad intrahospitalaria
de los pacientes en el momento del ingreso en los servicios de
Medicina Interna. Esto contrasta con lo que ocurre en servicios
como, por ejemplo, Cuidados Intensivos, donde indices como el
APACHE o SAPS II estan bien validados y su uso es generalizado®®.
En Medicina Interna, las estimaciones prondsticas se han desa-
rrollado en relacién a enfermedades concretas como neumonia,
sepsis, insuficiencia renal aguda o tromboembolia pulmonar, entre
otras’~1%, Los diversos intentos de desarrollar indices prondsticos
generales han tenido menor aceptacion. Unos se basan en
parametros fisiologicos, como el REMS (Rapid Emergency Medicine
Score), posiblemente el mas conocido y utilizado!. Otros se basan
en parametros principalmente clinicos, como el Modelo Probabi-
listico de Mortalidad (MPMhos), descrito y desarrollado en nuestro
pais'?. Existen otras aproximaciones basadas en parametros
bioquimicos''* o en la combinacién de diversos tipos de
parametros'>~17,

No existe un claro consenso ni se ha podido demostrar cual es el
modelo mas apropiado. Una reciente revision sistematica de los
modelos existentes demuestra que, en general, estos son (tiles
para andlisis de series amplias, pero tienen un valor limitado
cuando se intenta estimar el riesgo individual de un paciente'8. Se
apuntan diversas causas, entre las que destaca que los modelos
pierden capacidad predictiva cuando se aplican a poblaciones
diferentes de las que han permitido la validacién y que el concepto
de Medicina Interna es diferente entre paises y entre diversas
instituciones dentro de un mismo pais, lo que condiciona que los
recursos sean muy variables y que haya poca homogeneidad en
cuanto a comorbilidad y tipo de procesos agudos que motivan el
ingreso'8-20,

Nosotros postulamos que la edad puede ser un factor
determinante en la falta de sensibilidad y especificidad de los
modelos generales de prediccion en Medicina Interna. Reciente-
mente hemos demostrado que la edad media de los pacientes
ingresados en Medicina Interna ha aumentado notablemente en
los Gltimos afios?!. La edad avanzada esta relacionada con una
pérdida de funcionalidad que condiciona mayor dependencia,
cronicidad y pluripatologia de los pacientes atendidos?, circuns-
tancias en que algunos factores eventualmente asociados con la
mortalidad (voluntades anticipadas, 6rdenes de no resucitar o
disponibilidad de camas de cuidados paliativos) pueden adquirir
gran importancia y no suelen estar incluidos en los indices
prondsticos existentes. Para probar esta hipotesis hemos analizado
los ingresos en una unidad convencional de Medicina Interna
utilizando como modelo predictivo el REMS por ser uno de los que
demostro, en un trabajo previo, una mayor exactitud en nuestro

entorno'®. Posteriormente repetimos el analisis segmentando la
serie en funcion de la edad de los pacientes.

Pacientes y método

El Hospital de la Santa Creu i Sant Pau de Barcelona es un
hospital terciario y universitario que da cobertura a un area urbana
de 425.000 habitantes. El servicio de Medicina Interna del hospital
abarcaba en el momento del estudio tres salas de hospitalizacion:
unidad de estancia corta, en la que ingresan los pacientes con
prevision de menor estancia y menor gravedad; unidad de
postagudos, cuyo objetivo es permitir la finalizacion de trata-
mientos prolongados iniciados en otras salas de hospitalizacion,
aunque también admite pacientes provenientes de urgencias
particularmente pluripatoldgicos o en los que se prevé una estancia
prolongada; y la sala de hospitalizacién convencional de medicina,
la objeto de nuestro estudio, con ingresos de pacientes de edades y
enfermedades variadas.

Durante el periodo de estudio (mayo de 2008 a enero de 2010)
se incluyd consecutivamente a los pacientes que ingresaban en la
sala convencional de medicina, excluyendo a los trasladados de
otros servicios por no haber sido candidatos al ingreso en medicina
como primera opcion, puesto que cumplian caracteristicas
inicialmente de otras especialidades, y los provenientes de areas
de criticos por mayor gravedad inicial. A todos los pacientes se les
realizé una historia clinica completa, examen fisico y andlisis de
laboratorio basico en el momento del ingreso. Las variables
recogidas fueron: edad, sexo, lugar desde donde ingresan los
pacientes (urgencias u otros dispositivos asistenciales, como
hospital de dia o consultas externas), fecha de ingreso y las
variables fisiolégicas del modelo REMS'! que presentaban en el
momento del primer contacto hospitalario (urgencias u hospital de
dia) del episodio de hospitalizacion analizado. Estas variables
fueron: presion arterial, frecuencia cardiaca, frecuencia respirato-
ria, saturacién de oxigeno periférica y escala de coma de Glasgow.
Posteriormente los pacientes fueron tratados acorde al motivo de
ingreso, sin ningiin tipo de intervencion especial relacionada con el
presente estudio. Se realizd seguimiento diario de los pacientes
hasta que fueron dados de alta, registrando si habian fallecido, la
fecha de la muerte y/o alta y los diagndsticos al alta segtn el ICD-9
agrupados posteriormente segin los grupos relacionados con el
diagnéstico (GRD). El estudio fue aprobado por el Comité de Etica
de nuestra institucion.

Para el analisis estadistico se utilizo el programa SPSS (version
18.0). Se utiliz6 el modelo de regresion logistica propuesto en el
trabajo original'’ para la serie global, y posteriormente se
segmentd la serie segiin los pacientes tuviesen 85 afios 0 menos o
mas de 85 afios. Se eligi6 la edad de 85 afios como punto de corte
porque a partir de esta edad se considera a un paciente “mayor
entre los mayores”?? y por ser uno de los grupos poblacionales
que mas se esta incrementando en los paises occidentales en el
siglo xx1?4. Utilizamos la prueba de Hosmer-Lemeshow para el
andlisis de la bondad de ajuste entre los casos predichos y
observados. Construimos curvas ROC y comparamos el drea bajo
la curva (AUC) de los diversos modelos de acuerdo a los
intervalos de confianza del 95% (IC 95%); la p, en este caso, se
calculé segiin el estadistico Z2°.

Resultados

Se recogieron prospectivamente los datos de 1.500 ingresos
consecutivos. Las principales caracteristicas de la cohorte se
describen en las tablas 1y 2. Las variables incluidas en los analisis
se registraron en el 99,6% de los pacientes. En el 0,4% restante, la
principal variable no registrada fue la saturacion de oxigeno, que
no se determind en el primer contacto con el hospital en algunos
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Tabla 1 Tabla 2
Principales caracteristicas de los pacientes incluidos en el estudio Diagnosticos mas frecuentes de acuerdo a los grupos relacionados con el
diagnostico
Variables N (%) Media (DE)
Pacientes 1,500 (100) Grupos diagndsticos al alta Porcentaje
Sexo; mujer/varén 793/706 (52,9/47,1) Respiratorio 36,14
Tipo de admision; 1.331/188 (87,4/12,6) Cardiaco 11,42
urgencias/programada Rifién y via urinaria 8,03
Edad en afios 73,9 (17,0) Nervioso 5,77
Dias de ingreso 11,1 (17,2) Gastrointestinal 3,77
Presion arterial media en mmHg 91,7 (18,3) Infeccioso 3,65
Frecuencia cardiaca en 88,4 (20,7) Metabdlico 2,38
latidos por minuto
Frecuencia respiratoria 22,1 (5,2)
sxi‘:;:gi‘?; lgr;e:npg r minuto 942 (52) La mortalidad global intrah}ospitalaria de los pacientes incluidos
Escala de coma de Glasgow 14 (2) en el estudio fue del 12%, mas elevada que la mortalidad global

Estado al alta: fallecido/vivo 180/1.320 (12/88)

Las variables categoricas estan expresadas en nimero (N) y porcentaje (%). Las
variables continuas se expresan como media y desviacién estandar (DE).

pacientes sin sintomatologia respiratoria. Entendemos que, debido
a su escaso namero, estos pacientes no interfieren de manera
significativa en los resultados globales del estudio.

La edad media de los pacientes fue de 73,9 afios y el 52,9% de
ellos era del sexo masculino. El 25% de los pacientes tenia mas de
85 afios. La mayoria de los ingresos procedian de urgencias (87,4%).
Las causas de ingreso mas frecuentes fueron las etiologias
respiratoria (36,14%) y cardiaca (11,4%). El grado de dependencia
funcional previo era leve, reflejado por un valor medio del indice de
Barthel de 69. El indice de comorbilidad de Charlson sin tener en
cuenta la edad fue de 1,3.

registrada en el conjunto de las tres salas de Medicina Interna en el
mismo periodo, que fue del 8,4%. Los dos grupos de edad mostraron
diferencias en cuanto a la tasa de mortalidad, siendo del 9% en los
mas jovenes y del 18% en los mas ancianos.

La tabla 3 recoge los parametros fisiologicos incluidos en el
REMS de los pacientes que fallecieron frente a los que sobrevi-
vieron. Los primeros fueron de mayor edad (media de 80,4 [13,2]
frente a 73,0 [17,3] afos). Los fallecidos mostraron mayor
inestabilidad al ingreso: frecuencias cardiaca y respiratoria mas
elevadas, junto a presion arterial media, saturacién de oxigeno y
puntuacion en la escala de Glasgow menores. La saturacion de
oxigeno fue la Gnica variable del modelo REMS que no demostrd
una capacidad predictiva independiente en nuestra muestra, hecho
ya observado en un estudio anterior'®. En el anlisis multivariado
de la serie global, el modelo REMS predijo una mortalidad del 11,9%
y demostré una AUC de 0,704 (IC 95% 0,66-0,75) (fig. 1). La prueba

Tabla 3

Modelo REMS de regresion logistica en la serie global (n = 1.500)
Variable Supervivientes, n=1.320 Fallecidos, n=180 Significacion multivariada OR (IC 95%)
Edad (afios) 73,0 (17,3) 80,4 (13,2) p<0,000 1,028 (1,014-1,042)
Presion arterial media (mmHg) 92,7 (17,7) 87,8 (17,9) p<0,000 0,982 (0,973-0,991)
FC (por minuto) 87,4 (20,4) 92,3 (22,2) p=0,008 1,010 (1,003-1,018)
FR (por minuto) 21,8 (4,8) 24,2 (7,2) p=0,001 1,049 (1,021-1,079)
SatO, (%) 94,3 (5,0) 92,8 (5,9) p=0421 0,988 (0,960-1,017)
Escala de Glasgow 14 (1) 13 (3) p<0,000 0,824 (0,762-0,892)

Las variables continuas se expresan como media y desviacién estandar (DE). Cuando la p es estadisticamente significativa (p < 0,05), los resultados estan resaltados en negrita.
FC: frecuencia cardiaca; FR: frecuencia respiratoria; IC 95%: intervalo de confianza del 95%; OR: odds ratio; SatO,: saturacion de oxigeno.

Areas bajo la curva (AUC)

0,81

0,67

Sensibilidad

0,47

0,2

0,0 T
0,0 02

T T T
0,4 0,6 08

1-Especificidad

1,0

Serie global
n =1.500
AUC 0,704 (IC 95%: 0,661-0,704

n=1.120
AUC 0,799 (IC 95%: 0,757-0,840

>85 afios
n =380
AUC 0,704 (IC 95%: 0,607-0,719

Figura 1. Areas bajo la curva (AUC) con intervalos de confianza del 95% para la serie global (en negro) y para la serie dividida en funcion de la edad de los pacientes. El modelo
ajusta mejor en los pacientes de 85 aflos o menores (en rojo) que en los mayores de 85 afios (en verde).
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Tabla 4

Modelo REMS de regresion logistica segmentando la serie segtin la edad

Pacientes < 85 afos (n=1.120)

Variable Supervivientes, n=1.010 Fallecidos, n=110 Significacién multivariada OR (IC 95%)

Edad (afios) 67,8 (16,6) 74,06 (13,2) p=0,008 1,024 (1,006-1,042)
Presion arterial media (mmHg) 92,39 (17) 88,3 (17,9) p=0,013 0,983 (0,970-0,996)
FC (por minuto) 88,57 (20,3) 91,5 (19,7) p=0,003 1,020 (1,006-1,033)
FR (por minuto) 214 (44) 233 (64) p < 0,000 1,446 (1,332-1,570)
SatO, (%) 94,7 (4,7) 93,3 (5,19) p=0,699 1,010 (0,961-1,060)
Escala de Glasgow 14,4 (1,2) 14,1 (1,5) p=0,120 0,876 (0,742-1,035)

Pacientes > 85 afios (n=380)

Variable Supervivientes, n=309 Fallecidos, n=71 Significacion multivariada OR (IC 95%)

Edad (afios) 89,73 (3,1) 90,2 (3,3) p=0,664 1,019 (0,935-1,111)
Presion arterial media (mmHg) 93,8 (19,5) 87,0 (17,8) p=0,014 0,981 (0,967-0,996)
FC (por minuto) 85,8 (20,6) 93,4 (25.4) p=0,047 1,013 (1,000-1,026)
FR (por minuto) 23,0 (5.7) 25,6 (8,0) p=0,059 1,047 (0,998-1,097)
SatO- (%) 92,8 (6,0) 91,9 (6,8) p=0,601 0,988 (0,946-1,033)
Escala de Glasgow 14,0 (1,4) 12,3 (3,6) p < 0,000 0,756 (0,674-0,848)

Las variables se expresan como media y desviacion estandar (DE). Cuando la p es estadisticamente significativa (p < 0,05), los resultados estan resaltados en negrita.
FC: frecuencia cardiaca; FR: frecuencia respiratoria; IC 95%: intervalo de confianza del 95%; OR: odds ratio; SatO,: saturacion de oxigeno.

p=0,002
r======"" |
Serie global (n = 1.500) o—il—eo
Pacientes < 85 afos. (n = 1.129) o—il—o
Pacientes > 85 afios. (n = 380) o—m—o
=
0,5 0,6 0,7 0,8 0,9 1

Figura 2. En la figura se observa que los intervalos de confianza del 95% de las areas bajo la curva de los pacientes de 85 afios o menos se diferencian tanto de los mayores de 85

afios como de la serie global (ver texto).

de Hosmer-Lemeshow no fue estadisticamente significativa
(p > 0,05), lo que indica un buen ajuste del modelo.

Los valores de los parametros fisiologicos de los dos grupos
segmentados por la edad se muestran en la tabla 4. Ambos grupos
de pacientes se comportaron de forma diferenciada. En el grupo de
edad igual o inferior a 85 afios hubo un descenso del coeficiente
asociado a la variable de coma de Glasgow hasta perder su
significacion, mientras que en el grupo de edad superior a los
85 afos fueron la frecuencia respiratoria y la edad las variables que
perdieron la significacion. El modelo global gané sensibilidad y
especificidad en los pacientes mas jovenes, con una AUC que
aument6 hasta 0,799 (IC 95% 0,76-0,84) (figs. 1 y 2). Por el
contrario, en los pacientes de mas edad el AUC baj6 hasta 0,66 (IC
95% 0,61-0,72).

En la figura 2 se puede observar que la comparaciéon de los
intervalos de confianza demuestra que hubo diferencias en las AUC
del modelo REMS al comparar el grupo de los mas jovenes tanto
frente al grupo de mas ancianos (p < 0,0002) como frente a la
globalidad de los pacientes (p < 0,002).

Discusion

Disponer de un indice fiable para predecir la mortalidad
intrahospitalaria en el momento del ingreso de los pacientes
admitidos en los servicios de Medicina Interna seria de gran
interés. Entre los diferentes propuestos, el modelo REMS es uno de
los mas aceptados y utilizados internacionalmente''. En un estudio

previo demostramos que, con limitaciones, es uno de los que mejor
capacidad de prediccidn tiene en nuestro medio. Aplicado en la sala
convencional de Medicina Interna de nuestra instituciéon predice
una mortalidad del 11,9% frente al 12% real, pero con una AUC de
Gnicamente 0,704, lo que significa que la sensibilidad y especi-
ficidad para la predicciéon individual son insatisfactorias, si
tenemos en cuenta que se considera una buena capacidad
discriminativa una AUC a partir de 0,8%°. Esta falta de sensibilidad
y especificidad podria explicar el porqué, a pesar del interés tedrico
de disponer de estos indices predictores de mortalidad al ingreso,
su utilizacién no esté generalizada en los servicios de Medicina
Interna, al contrario de lo que ocurre en otros entornos, como
puede ser Cuidados Intensivos.

El modelo REMS mejora sensiblemente la capacidad predictiva
de mortalidad intrahospitalaria en los pacientes de 85 afios o
menos, mientras que empeora de manera significativa al evaluar a
los pacientes mayores de 85 afios, tal y como queda reflejado al
segmentar la serie en funcién de la edad de los pacientes. De ello se
deduce que la inclusién de los pacientes de mas edad interfiere en
la sensibilidad y especificidad del modelo, lo que puede ser
indicativo de que el comportamiento predictivo de las variables
fisioldgicas incluidas en este modelo no es uniforme a lo largo de la
vida de los pacientes. Es interesante, en este sentido, observar que
la propia edad pierde capacidad predictiva a partir de los 85 afios.

La conclusidn a la que nos permite llegar el presente trabajo es
que la edad es un factor determinante para que los modelos
predictores previos sean de dificil generalizacion, ya que la
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inclusion de los pacientes de mas edad interfiere en la sensibilidad
y especificidad de estos modelos, hecho hasta ahora no tenido en
cuenta. Debe considerarse que la edad de los pacientes atendidos
en los servicios de Medicina Interna ha aumentado de forma
significativa en los Gltimos afios, por lo que el peso de los pacientes
de mas edad se ha incrementado respecto al total de los
ingresos?!?2, Efectivamente, con un incremento de la edad
aparecen variables con una gran importancia en este grupo
poblacional, como la pluripatologia, la cronicidad, la dependencia y
la fragilidad?’. Estas variables han sido poco consideradas en los
modelos descritos previamente. Recientemente se ha desarrollado
y publicado el modelo PROFUND, predictivo de mortalidad al afio
en los pacientes pluripatoldgicos?®. Entre 9 variables, se muestran
predictoras de mortalidad al afio la edad superior a 85 afios, 4 de las
comorbilidades analizadas y la dependencia funcional moderada.
Este modelo registra variables propias de la valoracion integral del
paciente, concepto esencial en geriatria. Aunque conceptualmente
el objetivo del modelo es distinto, pues no pretende predecir la
mortalidad durante el ingreso hospitalario, creemos que confirma
la importancia de factores no incluidos en la mayoria de indices
pronosticos desarrollados para la prediccion de mortalidad
intrahospitalaria en Medicina Interna, mas basados en aspectos
fisioldgicos o en antecedentes patologicos. Posiblemente, una de
las limitaciones para la generalizacion del modelo REMS y de otros
modelos descritos es que no han sido validados especificamente en
poblacion geriatrica.

Una dificultad afiadida al intentar aplicar modelos pronésticos
de mortalidad en Medicina Interna es el concepto poco homogéneo
de la propia especialidad. La tipologia de los pacientes que abarca
difiere ampliamente entre hospitales y areas geograficas. Para
poder estandarizar el uso de modelos prondsticos en nuestro
ambito deberiamos definir las caracteristicas basicas del centro, ya
que probablemente son las que definen la tipologia del paciente
que ingresa: hospitales de tercer nivel, con representacion de las
diferentes especialidades (incluida geriatria), con servicios de
cuidados criticos/semicriticos y con aceptacién de ingreso en
Medicina Interna de enfermos cronicos en fase terminal.

Entre las limitaciones del presente trabajo destaca que solo se
ha evaluado el efecto de la edad sobre el modelo REMS y no sobre
otros modelos existentes. De todas maneras, si tenemos en cuenta
que las variables fisiol6gicas que incluye suelen utilizarse en la
mayoria de los otros indices predictivos, es posible que el efecto de
la edad pueda influir en muchos de los otros modelos propuestos.

Cabe destacar que la mortalidad global del 12% de la serie
analizada fue mas elevada que la del global de Medicina Interna de
nuestro hospital durante el mismo periodo (8,4%) y mayor que la
recogida en los servicios de Medicina Interna de todo el pais
(9,5%)%°. Esto es atribuible a un sesgo de seleccién de los pacientes
que ingresan en la sala convencional de Medicina Interna frente a
los que ingresan en la sala de estancia corta, con menor
complejidad y estancia media menor. Otro de los factores que
puede contribuir es que no existe en nuestra instituciéon un servicio
de cuidados paliativos no oncoldgicos, con lo que parte de los
enfermos pluripatologicos con caracteristicas de terminalidad
ingresan en nuestro servicio. Finalmente, cabe destacar que la
mortalidad registrada en nuestro estudio corresponde a la
mortalidad de los pacientes que ingresan en sala de Medicina
Interna, que no son necesariamente los que son dados de alta/
fallecen en este servicio (dato que es el que se computa en los
indices habituales de mortalidad), pues algunos pacientes son
trasladados y mueren en otras salas, como Oncologia.

De todo lo anterior concluimos que el incremento de la edad
puede ser un factor determinante en la poca capacidad predictiva
de los modelos generales en Medicina Interna. Es posible que no se
pueda establecer un modelo prondstico de mortalidad intrahospi-
talaria aplicable de forma general a servicios que atienden

pacientes desde la pubertad hasta centenarios, con amplia
heterogeneidad organizativa y en recursos asistenciales. En edades
avanzadas, aspectos como el estado funcional previo, el estado de
nutricion, la dependencia, la disponibilidad de recursos de cuidados
paliativos y sociosanitarios, los criterios para establecer 6rdenes de
no resucitar y aun variables de mas dificil cuantificacion, como la
existencia de voluntades anticipadas no escritas o aspectos
culturales y religiosos, entre otras, pueden tener mas importancia,
tal como se ha demostrado en estudios recientes respecto al
pronéstico de mortalidad a mas largo plazo®®. En cualquier caso, las
variables fisiol6gicas habituales tienen menor capacidad predictiva
que en etapas anteriores de la vida y, en un escenario en el que la
edad de los pacientes es cada vez mayor en nuestros hospitales, este
aspecto debera tenerse en consideracién?!*°, Posiblemente debe-
rian disefiarse y validarse modelos de prediccion especificos para
pacientes con edades avanzadas, que incluyan aspectos de la
valoracion integral, funcionales, nutricionales y sociales.
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SINTESIS

La edad avanzada puede ser un factor determinante en la falta de
sensibilidad y especificidad de los modelos predictivos cuando se aplican a los
pacientes que ingresan en medicina interna.

El objetivo de este trabajo fue analizar el comportamiento del modelo
REMS, por ser el que mayor sensibilidad y especificidad mostré en nuestro entorno

en el primer trabajo de esta tesis, en los diferentes grupos de edad.

RESULTADOS

Inclusién de 1500 ingresos consecutivos en la sala de medicina interna
convencional de Mayo del 2008 a Enero del 2010.

El 52,9% eran mujeres, la edad media fue de 73.9 (DE 17) anos. E1 25% de
los pacientes tenia mas de 85 afios. La mayoria de los ingresos procedian de
urgencias (87,4%). Los diagnosticos mas frecuentes fueron las etiologias
respiratoria (36,145) y cardiaca (11,4%).

La mortalidad global intrahospitalaria de los pacientes incluidos en el
estudio fue del 12%. En el analisis multivariado, el modelo REMS predijo una
mortalidad del 11,9%, con un AUC de 0,704 (IC 95% 0,66-0,75). Al comparar el
grupo de los fallecidos con el de supervivientes, se evidenci6é que los primeros eran
mas mayores, con una media de 80,4 (DE 13,2) afios frente a 73 (DE 17,3) afos.
Los fallecidos mostraron mayor inestabilidad al ingreso: frecuencias cardiaca y
respiratoria mayores, y menor presion arterial media, saturacién de oxigeno y

puntuacion en la escala de Glasgow.
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Los dos grupos de edad, los “jovenes” con 85 afios o menos, y los “mayores”
con mas de 85 afios, mostraron diferencias relevantes en relacion a la mortalidad,
que fue mayor en los mayores (18%) que en los jovenes (9%) en los mas jovenes.

El modelo REMS mostré mejor sensibilidad y especificidad en los mas
jovenes, con una AUC que aument6 hasta 0,799 (IC 95% 0,76-0,84), al contrario
que en los mayores, con un AUC de 0,66 (IC 95% 0,61-0,72). La comparacién de los
intervalos de confianza demuestra que hubo diferencias estadisticamente
significativas en las AUC al comparar los grupos de edad (p<0,0002) y el grupo de

jovenes con el total de pacientes incluidos (p<0,0002).

CONCLUSIONES

La inclusion de los pacientes de mas edad interfiere en la sensibilidad y
especificidad del modelo predictivo evaluado, mejorando su capacidad predictiva
en los pacientes de 85 aflos o menos, siendo sin embargo insuficiente en los

mayores de 85 afos.
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DISCUSION
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1. CAPACIDAD DE LOS MODELOS EVALUADOS EN LA
PREDICCION DE LA MORTALIDAD INTRAHOSPITALARIA EN
MEDICINA INTERNA.

Los modelos evaluados permiten predecir la mortalidad intrahospitalaria
global de los pacientes admitidos en medicina interna en el momento del ingreso.
El modelo fisiol6gico, el mas ajustado en esta prediccion, estim6 una mortalidad
global del 11.9%, siendo la real del 12%. Esta adecuada calibracion los hace validos
como instrumentos para la gestion y para la evaluacién de la calidad asistencial.
Este hecho supone una aportaciéon importante de este trabajo, ya que
habitualmente en medicina interna, la evaluacién de la calidad asistencial se basa
en calculos de mortalidad con datos obtenidos a posteri (Dr.Foster health and
medical guides 2012, IASIST 2012), y que por tanto pueden estar sujetos a sesgos
importantes.

El primer trabajo de esta tesis supone la validacién en medicina interna del
modelo fisioldgico de Olsson y del modelo clinico de Rué para la prediccién de la
mortalidad intrahospitalaria. El modelo clinico de Rué fue disefiado en una
poblacion similar, pero no habia sido validado y el modelo fisiolégico de Olsson
s6lo habia sido validado en urgencias (Goodacre, Turner & Nicholl 2006, Olsson,
Lind 2003). De los dos modelos, el basado en parametros fisiol6gicos de Olsson
mostré una discreta superioridad respecto al clinico de Rué, en consonancia con
otros estudios que sefalan la mayor capacidad predictiva de los modelos
fisiologicos (Pine, Jones & Lou 1998, lezzoni et al. 1992). Otros modelos han sido
validados en areas generales, no especificamente en medicina interna y no con el

objetivo de predecir la mortalidad intrahospitalaria, si no de activar sistemas de
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atencion urgente (Groarke et al. 2008, Silke et al. 2010). Hasta donde conocemos,
el tinico trabajo similar al primero de esta tesis y publicado en el mismo afio es el
que valida otro de los modelos, el MEWS, en salas de medicina interna de un
hospital italiano, pero se trata de un hospital no universitario y el objetivo del
estudio se centra en la estratificacion de riesgo (Cei, Bartolomei & Mumoli 2009).

Otra aportacién importante del presente trabajo es la aplicabilidad de los
modelos a la globalidad de los pacientes ingresados en medicina interna. Se
incluyeron todos los pacientes admitidos inicialmente en medicina interna,
independientemente de la edad, comorbilidades y enfermedades que motivaron el
ingreso. Cabe destacar la inclusion de los pacientes que fallecieron en las primeras
24-48 horas de ingreso, de acuerdo con otros estudios publicados (Hadorn D et al.
1993), porque nuestro interés no radic6 exclusivamente en el andlisis de la calidad
asistencial, si no en el caracter practico de estos modelos en la asistencia diaria, al
servir de apoyo para tomar decisiones diagnoésticas, terapéuticas y de ubicacién
del enfermo. Por el contrario, otros estudios excluyen a este grupo de pacientes
con mortalidad precoz, argumentando un criterio de gestion, ya que consideran
que los que fallecen en este intervalo de tiempo tienen una enfermedad tan grave,
con un pronostico tan infausto, que ninguna medida que se pueda aplicar
modificara su evolucion (Drame et al. 2008).

La decision de excluir a los pacientes procedentes de areas de criticos, tal
como establece el modelo clinico de Rué, es una limitacion de nuestro estudio,
puesto que este grupo supone un porcentaje importante de los pacientes
admitidos en medicina interna. En un analisis de nuestros datos, comunicados en
el XXXII Congreso de la Sociedad Espafiola de Medicina Interna, el 9,4% de los

ingresados en medicina interna proceden de areas de criticos. Cuando se
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analizaron las caracteristicas de este grupo, se observé que son mas jovenes (edad
media 65,5; DE 16,6) y con menor mortalidad (6,5%) que los que proceden de
otras areas (edad media 73,8; DE 16,7 y mortalidad del 11,7%).

Los modelos estudiados se componen de variables objetivas, fiables y
reproductibles, lo que los hace sencillos y facilita su uso en la practica diaria. Este
fue uno de los motivos para que fueran seleccionados para su validacién en
medicina interna. Especialmente el modelo fisiol6gico de Olsson incluye variables
que se determinan habitualmente en la primera atencién hospitalaria, hecho que
facilité que se registraran en practicamente todos los pacientes. Tan sélo la
saturacion de oxigeno, incluida en este modelo, pudo estar sujeta a variaciones de
dificil solucién, tal como el propio autor del modelo sefiala en su tesis (Olsson
2004). Los valores de saturacion de oxigeno registrados en urgencias pueden no
reflejar la gravedad real si los pacientes han recibido oxigenoterapia durante el
traslado al hospital. En el modelo original no se registraba si esta saturacién habia
sido determinada con aporte de oxigeno o sin él. Por otra parte tampoco seria ético
retrasar el inicio del tratamiento con oxigenoterapia en el paciente que lo necesite
para poder determinar la saturacion de oxigeno basal. Este hecho conduce a una
reflexion en relacidn a las constantes registradas en el modelo de Olsson, que como
sucede con otros modelos, son consideradas como “de primera atenciéon”, aunque a
veces no sea realmente asi. Son las primeras constantes en la atencién hospitalaria,
pero los pacientes pueden haber recibido atencién médica antes de la llegada al
hospital. Por tanto, para un valor idéntico en las constantes de dos enfermos a su
llegada a urgencias, la gravedad puede ser muy diferente en funcién de si han

recibido atencion médica previa o no. Seria mejor, por tanto, registrar las
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constantes del primer contacto real, pero mucho mas complicado en la practica
habitual.

La validacién del modelo fisiol6gico de Olsson en nuestra poblaciéon de
pacientes ingresados en medicina interna, demuestra la importancia prondstica de
las constantes vitales registradas en la primera atencién, como ya se habia
sefialado en algunos estudios (Knaus et al. 1995). Sin embargo, muchas veces no
son consideradas cuando el enfermo es admitido en las salas de hospitalizacion.

El modelo clinico de Rué incluye antecedentes patolégicos con unos
criterios muy definidos. Sin embargo, contienen matices subjetivos que pueden
implicar variabilidad entre diferentes observadores, comprometiendo asi su
generalizacion. En este sentido, el sindrome demencial fue definido como
“deterioro cognitivo y emocional suficientemente grave para interferir en las
actividades de la vida diaria y la calidad de vida”, pero “suficiente” y “calidad de
vida” son términos subjetivos y por tanto susceptibles de generar un sesgo en el
registro de los pacientes. Por otra parte, la insuficiencia respiratoria crénica viene
definida, entre otros, por “enfermedad pulmonar crénica”, sin precisar su
definicion. Los datos incluidos y analizados en los trabajos de esta tesis fueron
registrados mayoritariamente por el investigador principal, y en su ausencia, por
dos de los coautores de los trabajos que conocian la definicién de las variables,
previo acuerdo en los criterios de cada una de ellas. Por tanto, es poco probable el
sesgo de registro de estos datos entre los diferentes investigadores de estos
trabajos, pero podria estar presente en otros trabajos que utilicen estos modelos,
condicionando su reproductibilidad.

La principal limitacién de estos modelos al ser validados en medicina

interna fue que mostraron una capacidad sub6ptima para la prediccion individual.
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El poder de discriminacion fue insuficiente. Ambos modelos mostraron una AUC
superior a 0,70 e incluso su combinacién mostré una AUC de 0,77, pero se
mostraron inferiores a los del estudio de Olsson (0,85) y no alcanzaron valores
iguales o superiores a 0,9, indicadores de exactitud alta (Burgueno, Garcia-Bastos
& Gonzalez-Buitrago 1995). La explicacion mdas razonable para la pérdida del
poder de discriminacién es que ambos modelos se disefiaron en otras poblaciones,
y por tanto perdieron capacidad predictiva al ser validados en una poblacién
diferente. El modelo fisiol6gico de Olsson se disefi6 a partir de todos los pacientes
meédicos valorados en el area de urgencias, que son diferentes a los que ingresan
en medicina interna. Algunos de los enfermos atendidos en urgencias presentan
patologias mas leves a priori, ya que son dados de alta a domicilio; la media de
edad de los de urgencias es menor, con 61,9 (DE 20,7) anos frente a los 73,9 (DE
17) en los pacientes de medicina interna. Cabe considerar que en urgencias existe
una seleccion del paciente que ingresa en la sala de medicina interna, entre los mas
mayores y los mas graves, pudiendo explicar la menor capacidad predictiva de
mortalidad de un modelo disefiado en urgencias, al ser aplicado en medicina
interna.

Por otra parte, estos modelos permiten emitir una probabilidad de muerte
para cada paciente, pero las cifras resultantes tienen poco significado en la practica
clinica. Si con la aplicacién de la férmula de regresion logistica del modelo clinico
de Rué se obtiene en un paciente dado una probabilidad de morir de 0,43, significa
que de cada 100 pacientes con las mismas caracteristicas que el descrito, se
esperaria que 43 murieran durante la estancia hospitalaria y 57 sobrevivieran. Por
tanto, en la prediccion individual, estos modelos no aportan informacién de

utilidad cuando los resultados son valores intermedios, que son precisamente los
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mas numerosos, pero si en los valores extremos, cuando el paciente presenta una
probabilidad muy elevada o muy baja de morir. Incluso con modelos de uso
generalizado como el APACHE no se ha demostrado que su aplicaciéon mejore los
resultados en la practica habitual (Siontis, Tzoulaki & loannidis 2011).

Los resultados de este primer trabajo son dificilmente generalizables a
todos los servicios de medicina interna, debido a las diferencias existentes entre
los hospitales. La seleccién de los pacientes que ingresan en medicina interna
puede estar condicionada por multiples factores. Entre otros, por el tipo de
hospital al que pertenece, si es un hospital comarcal o un hospital de tercer
nivel/universitario. Otro de los factores a considerar es la existencia en el hospital
de Unidad de Cuidados Paliativos y de Unidad Geriatrica de Agudos. Los pacientes
con criterio de terminalidad admitidos en hospitales que no tienen unidad de
cuidados paliativos ingresan habitualmente en medicina interna; del mismo modo
la existencia de una Unidad Geriatrica de Agudos puede condicionar que los
pacientes pluripatolégicos y de edades mas avanzadas ingresen en estas unidades
y no en medicina interna. También es importante tener en cuenta la presencia de
hospitales de dia, hospitalizaciéon a domicilio y otros circuitos de atencién
hospitalaria que faciliten la atencién médica ambulatoria, con la posibilidad de
realizacion de exploraciones diagndsticas o de tratamientos que de otra forma
requeririan ingreso.

La posibilidad de derivacién rapida desde el hospital a otros centros, como
centros de subagudos para completar el tratamiento, centros sociosanitarios para
rehabilitacion o para cuidados paliativos e instituciones residenciales también
define las caracteristicas del servicio. Ademas, el tipo de pacientes que acuden al

hospital, y por tanto, que ingresan en medicina interna, depende también del
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entorno sociodemografico y cultural en el que esta situado. El rea geografica en la
que se localiza el hospital determina el lugar donde se produce la muerte, siendo
mayor en los hospitales que en el domicilio en las comunidades auténomas con
menos poblacién anciana, menos poblacion rural y mas poblacién extranjera,
relacionado con una mentalidad y unos estilos de vida mas tradicionales que
asumen con mas normalidad la muerte en el propio hogar (Jimenez-Puente, Perea-
Milla & Rivas-Ruiz 2006). Asi, la capacidad predictiva global de estos modelos
descrita en esta tesis, es extrapolable a los servicios de medicina interna con
caracteristicas similares al servicio en el que se desarrollé. Este pertenece a un
hospital universitario de un area urbana, que cuenta con una Unidad de Cuidados
Paliativos oncoldgicos y con una Unidad Funcional Interdisciplinaria (Ufiss) que
gestiona la derivacién de los pacientes a otros recursos asistenciales si asi lo
requieren, dotado de hospitales de dia de diferentes especialidades. En el
momento de la realizacion del estudio, no existia la Unidad Geriatrica de Agudos ni

la posibilidad de derivacién rapida a centros de cuidados paliativos.

2. LA EDAD DE LOS PACIENTES ATENDIDOS EN MEDICINA
INTERNA.

El segundo trabajo de esta tesis es un trabajo original en el que se constata
el aumento progresivo de la edad de los pacientes que ingresan en medicina
interna. A pesar de que era la percepcion generalizada entre los profesionales de
esta especialidad, este hecho no se habia analizado y descrito en la literatura
médica del pais. Ademas, la revision extensa de la bibliografia publicada hasta el

momento muestra algunos articulos que afirman que los que son admitidos en esta

87



especialidad en relacion a los que ingresan en otros servicios médicos son mas
mayores y con mayores tasas de mortalidad (Raveh et al. 2005) y otros destacan
que los que ingresan en medicina interna son “muy viejos”, con una edad
comparable a los que ingresan en salas de geriatria (Rozzini, Sabatini & Trabucchi
2005). En un estudio publicado recientemente también se describen los cambios
acontecidos en los ultimos 20 afios en los pacientes que ingresan en medicina
interna, haciendo referencia no sélo a que los pacientes cada vez son mayores, si
no que ademas tienen multiples enfermedades crénicas, constatando el descenso
de los ingresos de enfermos mas jovenes con enfermedades bien definidas (Nobili,
Garatinni & Mannucci 2011). El mismo grupo investigador de esta tesis prolongé el
tiempo del primer estudio hasta Septiembre del 2010, incluyendo 2038 ingresos
consecutivos en medicina interna. El analisis de estos datos, no publicados, mostré
que la edad media de los pacientes fue de 73,77 afios, con un rango de 18 a 101
afios. El grupo de edad mayoritario fue el de los que tenian 75 afios o mas,
constituyendo el 61,2% del total. Estos datos constituyen una muestra
representativa de la amplia variabilidad en la edad de los pacientes que ingresan
habitualmente en las salas de medicina interna, con una tendencia mantenida al
envejecimiento. Este puede ser uno de los factores que condicionan la dificultad a
la hora de disenar un modelo predictivo especifico global para todos los pacientes

que ingresan en medicina interna.
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3. INFLUENCIA DE LA EDAD EN LOS iNDICES PROBABILISTICOS
DE MORTALIDAD AL INGRESO EN SALAS CONVENCIONALES DE
MEDICINA INTERNA.

La edad de los pacientes que ingresan en medicina interna interfiere en la
capacidad pronéstica de los modelos probabilisticos, tal como se demuestra en el
tercer articulo de esta tesis, ya que esta capacidad disminuye al incluir a los
pacientes de mas edad. La mayoria de los modelos predictivos de mortalidad
incluyen la edad como variable predictora independiente (Subbe et al. 2001,
Olsson, Terent & Lind 2004, Knaus et al. 1985, Duckitt et al. 2007, Froom, Shimoni
2006), pero no se habia descrito que estos modelos perdian su capacidad
predictiva al incluir a los pacientes de mayor edad. Asi, en este trabajo se
evidencia que el modelo fisiol6gico de Olsson es adecuado para la prediccion de
mortalidad en los mas jovenes e insuficiente para los mas mayores. De ello se
deduce que lo que determina el prondstico del paciente anciano no es inicamente
la “intensidad” de la enfermedad aguda y la repercusion de ésta en las constantes
vitales como en los jévenes, si no que existen otros factores condicionantes del
pronostico que no son incluidos en los modelos probabilisticos.

Cuando se disefi6 el proyecto de esta tesis se valoro6 registrar, ademas de las
variables incluidas en los modelos seleccionados, otras con valor prondstico
demostrado en los pacientes hospitalizados y especialmente en los ancianos, que
contribuyesen a mejorar la capacidad predictiva de estos modelos. Tras revisar la
literatura se desestimaron algunas variables predictivas de mortalidad a medio y
largo plazo y que se suelen registrar al alta, como dias de estancia hospitalaria,
diagnostico al alta y presencia de sindromes geriatricos durante el ingreso, dado

que el interés principal fue establecer la predicciéon de la mortalidad
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intrahospitalaria en el momento del ingreso. Finalmente se seleccionaron dos
variables con capacidad prondstica de mortalidad y que se podian registrar en el
primer contacto con el enfermo, que fueron la capacidad funcional del paciente y la
albimina.

El valor predictivo de la capacidad funcional es tan importante que algunos
autores destacan que otros factores considerados como “marcadores” prondstico
en los pacientes ancianos, entre ellos la demencia o accidente vascular cerebral, no
son significativos por si mismos, si no por la repercusién funcional que conllevan
(Walter et al. 2001). En la mayoria de los estudios la capacidad funcional suele
cuantificarse con el indice de Barthel, que valora el nivel de independencia del
paciente con respecto a la realizacién de algunas actividades basicas de la vida
diaria y que asigna diferentes puntuaciones segun la capacidad del paciente para
llevarlas a cabo (Cid-Ruzafa, Damian-Moreno 1997). En relacién a la albiimina, los
trabajos publicados demuestran su capacidad predictiva de mortalidad en
multiples condiciones médicas (Goldwasser, Feldman 1997); en la mortalidad
intrahospitalaria (Herrmann et al. 1992) y en la mortalidad a los 30 dias (Lyons et
al. 2010). Asi, en el primer y tercer trabajo de esta tesis se cuantificaron estos dos
parametros en todos los pacientes incluidos (resultados no publicados). El analisis
estadistico multivariado mostré que ambos pardmetros eran factores predictores
de mortalidad intrahospitalaria con significacién estadistica. Sin embargo, al
incluirlos en los modelos, aunque mejoraba muy discretamente su capacidad
predictiva, no lo hacia de forma estadisticamente significativa.

Uno de los motivos por los que la inclusion de la funcionalidad previa no
aumento la capacidad predictiva pudo ser un sesgo de registro. El indice de Barthel

se establecié en relacidn a la capacidad funcional que presentaba el paciente dos
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semanas antes del ingreso, que fue cuando se consider6 que estaba en condiciones
basales, no afectado por la enfermedad aguda que motivaba su admisién en el
hospital. Por tanto, los datos eran aportados por el paciente y corroborados por los
cuidadores principales, y no se basaron en la observacién directa si no en el
recuerdo. Por otra parte, cabe considerar que la capacidad funcional previa tiene
importancia esencialmente en los pacientes de mayor edad, no en los mas jévenes
en los que suele estar preservada, y en consecuencia su inclusién no mejora la
capacidad predictiva de un modelo disefiado para una poblacién con un nimero
considerable de pacientes jovenes. Ademas, tal como se ha sefialado
anteriormente, para que un modelo sea practico debe incluir variables sencillas y
de uso habitual, y el indice de Barthel no lo es. En nuestro trabajo se registré en
todos los pacientes incluidos, pero fue por la constancia e insistencia de los
investigadores. La ausencia de parametros de valoracion geriatrica, como el
Barthel, no es un hecho aislado tal y como se constata en diversos trabajos
publicados en la literatura. En uno de ellos, realizado en un hospital similar al
nuestro, se demostro6 que a pesar de que ha aumentado la cuantificacién y el
registro de la capacidad funcional, no es un parametro determinado de rutina, por
lo que es dificil su introduccién como parametro determinante del prondstico en la
practica habitual (Formiga et al. 2004).

La escasa mejoria en la capacidad predictiva que supuso la inclusién de la
albumina, sin significacion estadistica, puede atribuirse entre otros motivos a
limitaciones importantes relacionadas con el momento de su realizacion. Este
parametro se determiné el primer dia laborable, una vez el paciente habia
ingresado en la sala de medicina interna y por tanto esta determinacion estaba

condicionada por el nimero de dias que el paciente estaba en urgencias antes de
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ingresar en la sala. Ademas, tampoco se determind si el paciente fallecia o era dado
de alta en las primeras horas del ingreso. Asi, este valor no se registr6 en el 3% de
los pacientes incluidos en el primer trabajo y en el 5,8% de los incluidos en el
segundo.

Probablemente los factores que pueden tener mas importancia prondstica
en este grupo de edad no forman parte de estos modelos. En este sentido cabe
considerar, entre otros, el apoyo familiar y social, la existencia del testamento vital
y las tltimas voluntades, la presion asistencial y familiar y otras variables que
forman parte de la valoracion geriatrica integral. Algunos de estos factores son
mucho mas dificiles de cuantificar y de objetivar que las constantes vitales o los
antecedentes, y éste puede ser uno de los motivos por los que habitualmente no
formen parte de los modelos predictivos. Sin embargo, es probable que de forma
subjetiva se consideren en el momento de la atenciéon médica, estableciendo el
prondstico de una forma mas individualizada que un modelo matematico.

Asi, el apoyo social y familiar es un factor prondstico en la poblacién
anciana, ya que la ausencia de relaciones sociales determina un mayor riesgo de
mortalidad de forma independiente y comparable a otros factores bien
establecidos, tal como se constaté en un metanadlisis que incluyé todos los estudios
publicados desde 1900 al 2007 que describian esta relaciéon (Holt-Lunstad, Smith
& Layton 2010). Vivir solo o sin cuidador valido, un bajo nivel socio-econémico y la
ausencia de una red social o de servicios sociales eficientes se asocian con altas
tasas de mortalidad, especialmente demostrado en enfermedades cardiovasculares
y en la mortalidad a largo plazo (Mazzella et al. 2010). Es destacable la dificultad
en la cuantificacion de estos datos, resultan insuficientes términos simples como

“vivir solo”, ya que a pesar de vivir solo un paciente puede disponer de una amplia
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red social que le brinde apoyo. Seria necesario establecer la intensidad, frecuencia,
numero de contactos con el entorno y otros datos que pueden contribuir a este
apoyo social. No es por tanto un parametro de evaluacion y registro sencillo en el
primer contacto con el enfermo.

Por otra parte, el testamento vital es un documento que podria tener
importancia en la toma de decisiones terapéuticas e influir en el prondstico. Este
documento aporta la guia de las decisiones del paciente segtin sus deseos en
relacién a determinadas circunstancias médicas, ante la eventual pérdida de esta
capacidad de decision. Sin embargo, a pesar de la buena acogida inicial de las
organizaciones profesionales y por muchos pacientes, y de que es uno de los
factores que podrian ayudar a determinar la situacion clinica de enfermedad
terminal en enfermedades avanzadas (Navarro Sanz, Lopez Almazan 2008), su uso
es esporadico y su implementacién problematica. Cuando los pacientes son
atendidos, especialmente en las circunstancias en que es mas acuciante tomar
decisiones (como en las areas de urgencias), este documento muchas veces esta
ausente, por pérdida, problemas de archivo y olvido en el lugar de residencia
(Narang, Sikka 2006). De todas maneras, es un tema complejo, por la posibilidad
de cambio de opinidn del paciente cuando la enfermedad esta presente o se halla
préxima la muerte, incluso a favor del tratamiento para prolongar la vida que
habian rechazado previamente (Kirschner 2005).

Otro de los factores que puede condicionar en gran parte las decisiones
meédicas y por tanto influir en el pronéstico inmediato es la presion asistencial y
familiar. Las decisiones médicas estan influenciadas por las preferencias en el
cuidado al final de la vida del paciente, de su familia y del equipo médico, por el

contexto cultural y religioso y por la presion asistencial, entre otros factores. En
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ocasiones estos factores pueden conducir al encarnizamiento terapéutico o bien al
nihilismo terapéutico, condicionando asi la mortalidad. La limitacién mas
importante para poder registrar estas variables es la subjetividad, la cual las hace
muy dificiles de cuantificar a la hora de evaluar su influencia en la mortalidad.

Alguno de los parametros incluidos en la valoracién geriatrica integral, un
proceso multidimensional e interdisciplinario dirigido a identificar y cuantificar
los problemas fisicos, psiquicos, funcionales y sociales que pueda presentar el
anciano para establecer un plan de seguimiento, de tratamiento y de optimizacién
en la utilizacién de recursos, ha demostrado su valor pronéstico en la mortalidad
intrahospitalaria. Cabe destacar las lesiones por presion, el sindrome confusional y
la polifarmacia. En relacién a la polifarmacia, definida como la prescripcién y el uso
de un nimero elevado de farmacos por las enfermedades multiples concomitantes,
se ha demostrado en multiples estudios su intensa relaciéon con la mortalidad
intrahospitalaria esencialmente en los ancianos (Nobili, Garatinni & Mannucci
2011, Incalzi et al. 1992), y con la mortalidad al afio en los pacientes de edad
avanzada que ingresan en areas de medicina interna y geriatria (Di Bari et al.
2010). El problema es que la valoracion geriatrica integral no se suele realizar de
forma habitual en los pacientes mayores que ingresan en medicina interna y esto
limita su inclusién en los modelos predictivos.

En conclusion, a pesar del demostrado valor pronéstico de mortalidad de
estas variables en los pacientes ancianos no se incluyeron en los trabajos de esta
tesis por diferentes motivos. En primer lugar, el objetivo inicial fue valorar si los
modelos disefiados en otros ambitos eran validos en medicina interna, no disefiar
un modelo “nuevo”. Por otra parte se trataba de valorar un modelo comtn

aplicable a todos los pacientes que ingresasen en medicina interna, no
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exclusivamente a los mas mayores. Finalmente, aunque se valoré asociar a estos
modelos otras variables para aumentar su capacidad prondstica, éstas debian ser
sencillas, de uso habitual en medicina interna y de registro rapido, en la primera
atencion del enfermo. Probablemente los proyectos de investigacion derivados de
las conclusiones de esta tesis vayan dirigidos a disefiar no un modelo Unico para
una poblaciéon tan heterogénea, sino a diferentes modelos pronédstico segin la edad
y las caracteristicas de los pacientes, basdndose el de los mas jovenes en
parametros fisiologicos, y el de los mas mayores en algunos de los factores

descritos en este apartado.

4. MODELOS PROBABILISTICOS VERSUS JUICIO CLINICO PARA
LA PREDICCION DE MORTALIDAD

El objetivo inicial de los modelos predictivos fue reforzar la intuicion clinica
y la experiencia, dado que el juicio clinico no puede pronosticar con absoluta
certeza (Gleeson et al. 2009). A pesar de los muchos modelos predictivos descritos,
ninguno lo consigue de forma éptima. De tal modo, tal como se ha descrito en
multiples trabajos, los modelos predictivos no deben sustituir al juicio clinico en
determinadas situaciones, como ocurre en las unidades de cuidados intensivos, en
las que se constata que la habilidad prondstica de los médicos es incluso mejor que
los modelos estandarizados (Buurman et al. 2008), o en los pacientes ancianos
(Nardi et al. 2007). Tampoco deben ser el factor determinante para decidir
mantener o suspender el tratamiento en un paciente (Olsson 2004), o para
determinar la necesidad de atencion urgente basandose exclusivamente en la

puntuacion de los modelos de deteccion y alarma, ya que algunos de los pacientes
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que necesitan atencién urgente podrian no recibirla (Gao et al. 2007). Las
estimaciones pronosticas resultan mas precisas al combinar juicio clinico y
modelos prondéstico (Walter et al. 2001, Redelmeier, Lustig 2001, Brabrand et al.
2010, Yourman et al. 2012). Incluso el uso de estos modelos puede aumentar la
confianza de los médicos en su propia estimacion del prondstico, animandolos a
discutirlo con sus pacientes (Walter et al. 2001). A pesar de la utilidad de esta
combinacioén, los modelos prondstico se utilizan poco en la practica habitual. Los
motivos alegados son que muchos de ellos utilizan parametros de dificil registro,
emiten calculos con escasa aplicacion practica, y que no se han sido validado ni se
ha demostrado su impacto en la asistencia diaria mediante estudios apropiados
(Moons et al. 2009a). Incluso existen dudas razonables sobre el hecho de que la
demostracion de la capacidad pronéstica individualizada de los modelos implique
su utilizacion en la practica diaria. El estudio SUPPORT analiz6 los cambios en la
asistencia diaria habitual al conocer el pronéstico. Demostré que el facilitar
informacion prondstica regular al equipo asistencial no producia mejoria en la
comunicacion de la misma entre el médico y el paciente, ni en la incidencia o en el
momento en el que constaban las 6rdenes de no resucitacidn, ni en el
conocimiento de las preferencias del paciente o el mantenimiento de un soporte
vital inadecuado (The SUPPORT principal investigators 1995).

La principal interpelacion tras los trabajos realizados y presentados en esta
tesis, y tras la reflexion mostrada a partir de los resultados propios y de los
publicados en la literatura es: ;Acaso la experiencia y el sentido comtn son mas
precisos en la prediccidn prondéstica que cualquiera de los modelos estadisticos

que podamos disefiar?
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CONCLUSIONES
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1- Los modelos predictivos de mortalidad evaluados en esta tesis, aplicados
en el momento del ingreso, resultan utiles para la predicciéon de mortalidad
intrahospitalaria global de los pacientes admitidos en las salas convencionales de
medicina interna.

2- Estos modelos muestran una capacidad discriminativa insuficiente para
la prediccion de mortalidad intrahospitalaria individual.

3- El modelo fisiol6gico muestra una capacidad predictiva discretamente
superior al basado en antecedentes patolégicos, asi como la combinacién de ambos
se muestra superior a la prediccién por separado, pero sin alcanzar significacion
estadistica.

4- La edad de los pacientes ingresados en los servicios de medicina interna
espafioles ha aumentado de forma significativa en los dltimos 20 afios.

5- Existe una tendencia a ingresar a los pacientes de mas edad en los
servicios de medicina interna.

6- La inclusion de los pacientes de mas edad disminuye la capacidad de
prediccion global de mortalidad intrahospitalaria.

7- Deberian disefiarse y validarse modelos de prediccién especificos para

los pacientes de edades avanzadas que ingresan en medicina interna.
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