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RESUMEN

Objetivo: Determinar la discriminacion y calibracion de
los sistemas predictores de mortalidad APACHE Il y APA-
CHE IV en pacientes criticamente enfermos del Hospital
General de México, O. D.

Disefio: Estudio descriptivo longitudinal comparativo de
cohorte prospectiva.

Sitio: Las unidades de terapia intensiva de las distintas
especialidades del Hospital General de México.
Pacientes: Un total de 546 pacientes fueron incluidos y
analizados.

Intervenciones: Ninguna.

Mediciones y resultados principales: La mortalidad ob-
servada fue de 40.8%, la mortalidad predicha por APA-
CHE Il fue de 21.1% y la de APACHE IV fue de 15.8%.
La razon de mortalidad estandarizada (RME) fue de 1.93
y de 2.58, respectivamente. La discriminacion (area bajo
la curva ROC) de APACHE Il y IV fue de 0.770 £ 0.020
(ICyg0, 0.730-0.810) (p < 0.001) y de 0.770 £ 0.021 (ICqg,
0.730-0.810) (p < 0.001), respectivamente. La calibracion
para APACHE Il y IV fue de 11.456 (p = 0.120) y 3.802 (p
= 0.875), respectivamente.

Conclusiones: El desempefio de ambas escalas predic-
tivas de mortalidad demostré ser igualmente efectivo en
la poblacion de las unidades de terapia intensiva del Hos-
pital General de México.

Palabras clave: APACHE |I, APACHE IV, unidades de
terapia intensiva (UTI).
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SUMMARY

Objective: The aim was to determine discrimination and
calibration of APACHE Il and APACHE |V in critical pa-
tients of the General Hospital of Mexico.

Design: A comparative, descriptive longitudinal prospec-
tive cohort.

Setting: Intensive care units of different specialties in the
General Hospital of Mexico.

Patients: A total of 546 patients were included and ana-
lyzed.

Interventions: None.

Measurements and principal results: Observed mortal-
ity was 40.8%, the predicted mortality by APACHE Il and
APACHE IV were 21.1% and 15.8%, respectively. The
standardized mortality ratio for APACHE Il and APACHE
IV were 1.93 and 2.58, respectively. Calibration values of
APACHE Il and IV were 11.456 (p = 0.120) and 3.802 (p =
0.875), respectively. The discrimination (area under ROC)
of APACHE Il and IV was 0.770 £ 0.020 (ICgg,, 0.730-
0.810) (p < 0.001) and 0.770 + 0.021 (1IC%% 0.730-0.810)
(p < 0.001), respectively.

Conclusions: Both scores showed good performance in
the intensive care units of the General Hospital of Mexico
for predicting mortality.

Key words: APACHE Il, APACHE 1V, intensive care units
(ICv).

INTRODUCCION

Los andlisis de mortalidad y los estudios de cali-
dad de vida de los pacientes constituyen, sin duda
alguna, los métodos de control de calidad mas em-
pleados en la Unidad de Terapia Intensiva (UTI).1
Sin embargo, la mortalidad no sélo depende de la
calidad de la atencion que se proporcione a los en-
fermos, sino que esta influenciada directamente por
la gravedad de la enfermedad del paciente.?
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Desde que las primeras escalas aparecieron
para pacientes traumatizados en la década de los
sesenta, multiples escalas han sido utilizadas con
el proposito de calificar la gravedad con base en
el deterioro de sistemas y 6rganos. Entre ellos es-
tan la evaluacion de la salud cronica y la fisiologia
aguda (APACHE, por sus siglas en inglés), califica-
cion simplificada de la fisiologia aguda (SAPS, por
sus siglas en inglés), modelos de probabilidad de
mortalidad (MPM, por sus siglas en inglés), evalua-
cion de la falla organica secuencial (SOFA, por sus
siglas en inglés) y la calificacion de la disfuncion
organica multiple (MODS, por sus siglas en inglés),
entre otros.3

La escala APACHE es, sin duda alguna, una de
las evaluaciones con mayor impacto en los Ultimos
afios. La APACHE original fue introducida en 1981,
con 34 variables seleccionadas por un panel de
expertos, asi sentd las bases de futuras versiones
mas simplificadas.*® La APACHE Il fue realizada
en 1985, con la cual el nimero de variables se re-
dujo a doce variables fisiolégicas.®’

La evaluaciéon APACHE se divide en dos compo-
nentes, la calificacion de la fisiologia aguda (APS,
por sus siglas en inglés) y la evaluacion de la salud
cronica (CHE, por sus siglas en inglés), y ha sido
validada en gran parte del mundo; es usada de ma-
nera rutinaria por su gran confiabilidad.8-10

En un estudio realizado en Canadé, en 1995, se
obtuvo una mortalidad predicha por APACHE, Il de
24.7%, con una mortalidad observada de 24.8%.*
En otro estudio aleman se calculé una mortalidad
de 17.3% y se observé una mortalidad de 18.5%.?

Después del poco éxito de la tercera version de
APACHE, se publicé en 2006 la versién actualiza-
da, APACHE IV.1315 En 104 UTI de 45 hospitales
de Norteamérica, con 110,558 pacientes, APACHE
IV mostré tener una buena discriminacion, calibra-
cién y concordancia entre la mortalidad hospitalaria
predicha y la observada.'® Posiblemente, el factor
mas relevante para la exactitud del modelo es el
uso exitoso de variables fisiologicas ajustadas al
riesgo.

Los estudios que han comparado la APACHE
Il con la APACHE 1V establecen diferencias en la
complejidad del calculo y en las cifras de mortali-
dad predicha, que son mayores para APACHE IV.17
Ademas, las diferencias también se presentan de
acuerdo a la poblacién que se analice, indepen-
dientemente del modelo utilizado. En Norteaméri-
ca, su validacion en diversos hospitales fue exitosa,
mostrando buena calibracién y discriminacion.® Sin
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embargo, un estudio holandés encontr6 buena dis-
criminacion pero mala calibracion, lo cual demues-
tra que los resultados no se pueden generalizar y
diversas poblaciones deben ser estudiadas por se-
parado.® Actualmente se ignora si esta escala es
adecuada para la poblacion mexicana.

En nuestro pais, los Unicos seis estudios publi-
cados al respecto se remiten al uso de la segunda
version de la escala APACHE; solo tres evallan la
capacidad discriminativa y dos la calibracion de la
escala para predecir mortalidad.4-19-23

Lamentablemente, la discordancia que existe
entre estudios muestra que, a pesar de ser una
escala ampliamente utilizada en nuestro pais, se
requiere mayor investigacion antes de aplicar-
los. Existen ademas dos estudios previos al pre-
sente, publicados como tesis en la UNAM, que
compararon el desempefio de APACHE Il y IV en
UTI del Centro Médico Nacional «La Raza» y del
Hospital General «La Villa», respectivamente.®24
Mientras que el primero analiz6 200 pacientes y
encontré que APACHE |V tuvo mejor discrimina-
cion y calibracion que APACHE II; el segundo
con 117 pacientes no encontr6 diferencias entre
ambas escalas.?®?* Una vez mas, la escasa can-
tidad de pacientes analizados y la discordancia
entre resultados invitan a realizar mas estudios
al respecto.

Para mejorar los costos-beneficios en las UTI de
nuestro pais, es necesario utilizar escalas pronos-
ticas de mortalidad actualizadas, estandarizadas y
de facil aplicacion. El uso rutinario de APACHE ||
tiene la gran desventaja de haber sido elaborada y
validada hace ya mas de dos décadas, ademas de
sus multiples desventajas en UTI de trauma, que
sin duda ponen en cuestionamiento su vigencia.?®

El propdsito de este estudio es comparar el des-
empefio —discriminacion y calibracion— de las es-
calas APACHE Il y APACHE IV en pacientes criti-
camente enfermos del Hospital General de México.

PACIENTES Y METODOS

Se realiz6 un estudio descriptivo, longitudinal, com-
parativo, de cohorte prospectiva. Durante el periodo
comprendido del 15 de agosto de 2009 al 15 de
diciembre de 2010 se incluyeron pacientes hospi-
talizados en cualquiera de las unidades de terapia
intensiva participantes del Hospital General de Mé-
xico (Neumologia, Infectologia, Neurologia y Cen-
tral). Los criterios de inclusion fueron: edad igual
o mayor a 15 afios, permanencia minima de 24
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horas, expediente clinico y datos suficientes para
realizar el célculo de las escalas pronésticas. Los
datos se obtuvieron en una hoja de captura previa-
mente disefiada durante la estancia en las primeras
24 horas. Se computé la probabilidad de muerte de
acuerdo a las férmulas de regresién logistica es-
tablecidas de los articulos originales, a través de
formatos de Excel 2007. La probabilidad de muerte
estimada por la escala APACHE |V se calculé utili-
zando la hoja de célculo electrénica proporcionada
por los autores, disponible en la direccion electroni-
ca www.criticaloutcomes.cerner.com. Para la esta-
distica descriptiva se calcularon: media, desviacion
estandar, mediana, intervalo intercuartilar, tasas de
mortalidades observada y predicha, razén de mor-
talidad estandarizada (RME) y sus IC,,. El anali-
sis de estadistica inferencial incluy6 los siguientes
calculos: discriminacién de ambos sistemas con el
calculo de las areas bajo la curva de receptor ope-
rativo (ROC), la significancia se prefijo en < 0.05.
Calibracion de ambos modelos con ¥2H-L, conside-
rando significativo un valor de p > 0.05. El proyecto
derivé del que lleva por nombre «Neumonia asocia-
da al ventilador: Incidencia, factores de riesgo, etio-
logia, relacion con las fallas organicas, tratamiento
y resultados». Este proyecto fue autorizado por los
Comités de Investigacion y Etica del hospital, con la
clave de registro DIC/09/406/03/135.

RESULTADOS

Para este estudio, 546 pacientes cumplieron con
los criterios de inclusién y fueron analizados; sus
caracteristicas demogréficas se sintetizan en el
cuadro I. Cincuenta punto nueve por ciento fueron
hombres, la edad media fue de 45.9 * 18.0 afios,
las areas de procedencia fueron: urgencias 38.7%,
hospitalizacion 29.5%, quir6éfano 27.5%, otra Uni-
dad de Terapia Intensiva 2.4%, traslado de otro
hospital 2.0% y desconocida en 0.9%. La estancia
hospitalaria media fue de 21.4 + 18.4 dias (1-129
dias) y la estancia media en la UTI fue de 8.6 £ 9.0
dias (1-102 dias).

Las principales comorbilidades fueron diabetes
mellitus tipo 2 con 21.8%, neumopatia obstructiva
cronica 5.5%, inmunosupresion 5.3%, cancer me-
tastasico 3.7%, insuficiencia cardiaca congestiva
3.1% e insuficiencia renal crénica 3.1%.

Los diagnosticos de ingreso de acuerdo con las
categorias diagndsticas de APACHE Il fueron agru-
pados en categorias sistémico-funcionales y se
observé que los mas frecuentes fueron: cardiovas-

cular 15.4%, respiratorio 15.4%, infeccion 14.1%,
sepsis 13.4%, gastrointestinal 11.2%, postquirdrgi-
co 10.4%, neurolégico 10.4% y otros 9.7%.

En cuanto al andlisis de la mortalidad, las ob-
servaciones y calculos se muestran en el cuadro
II. La mortalidad observada fue de 40.8%. La cali-
ficacion promedio de APACHE Il fue de 13.1+ 7.3
y de APACHE IV, 67.6 + 20.6. La mortalidad predi-
cha por APACHE Il fue de 21.1% y la de APACHE
IV fue de 15.8%. La razon de mortalidad estanda-
rizada por APACHE Il fue de 1.93 y de APACHE IV
fue de 2.58. La discriminacion (area bajo la curva
ROC) de APACHE Il y IV fue de 0.770 + 0.020
(ICqs0, 0.730-0.810) (p < 0.001) y de 0.770 + 0.021
(ICgyg, 0.730-0.810) (p < 0.001), respectivamente.
Las curvas ROC se muestran en la figura 1. La
calibracion (valor de y?H-L) de APACHE Il y IV fue
de 11.456 (p = 0.120) y 3.802 (p = 0.875), respec-
tivamente.

Cuadro |. Caracteristicas demogréficas de la poblacion.

Variable n =546 n (%)
Género masculino 278 (50.9)
Edad (afios) 495+18.0
Procedencia:
Urgencias 211 (38.7
Hospitalizacion 161 (29.5)
Quiréfano 150 (27.5)
Otra UTI 13 (2.4)
Otro hospital 11(2)
Desconocido 5(0.9)
Estancia hospitalaria* (dias) 214+184
Estancia en UTI* (dias) 86+9
Comorbilidades:
DM 119 (21.8)
EPOC 30(5.5)
Inmunosupresion 29 (5.3)
Cancer metastasico 20 (3.7)
ICC 17 (3.1)
IRC 17 (3.1)
Otros 30 (5.5)
Diagnosticos de ingreso:
Cardiovascular 84 (15.4)
Respiratorio 84 (15.4)
Infeccion 77(14.1)
Sepsis 73 (13.4)
Gastrointestinal 61(11.2)
Postquirdrgico 57 (10.4)
Neuroldgico 57 (10.4)
Otros 53(9.7)
*Media + D.E.
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DISCUSION

Para el conocimiento de los autores, ésta es la
primera publicacidn respecto al desempefio de la

Cuadro II. Mortalidad observada y evaluacion APACHE.

Variable APACHE I APACHE IV
Calificacion 13173 67.6 +20.6
promedio

Mortalidad 40.8 40.8
observada (%)

Mortalidad 21.1 15.8
predicha (%)

Razén de mortalidad 1.93 2.58
estandarizada

Discriminacion (area 0.770 £ 0.02 0.770 £ 0.02

bajo la curva ROC) (p <0.001) (p<0.001)
Calibracion (y?H-L) 11.456 (p = 0.12) 3.802 (p = 0.875)

¥?H-L: Chi cuadrada de Hosmer-Lemeshow.
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escala APACHE IV en pacientes criticos mexica-
nos. La necesidad de buscar nuevas estrategias
o0 actualizar las que han demostrado éxito para la
evaluacion y prondstico de los pacientes criticos es
un imperativo global.

La eleccion del mejor modelo disponible que
pueda predecir con mayor exactitud la probabilidad
de muerte de los pacientes (calibracién), asi como
distinguir entre aquellos pacientes que sobreviviran
de los que no (discriminacién) en poblaciones simi-
lares, debera ser realizada bajo evidencia solida de
estudios clinicos.

En México, la escala APACHE Il ha sido estudia-
da en diferentes unidades de terapia intensiva de la
Republica, donde la mortalidad observada varia de
15.3 a 29.8% y el nimero de pacientes por estudio
va de 95 a 11,681.20-23 _Lamentablemente no todos
cuentan con los calculos de calibracion y discrimi-
nacién, que son las Unicas herramientas que per-
miten una comparacion objetiva entre escalas en
diferentes UTI.

Cerdén y colaboradores encontraron, en el afio
2000, que en UTI de hospitales privados, donde

Cuadro Ill. Comparacion de variables entre sobrevivientes y no sobrevivientes.

Sobrevivientes (n = 300)

No sobrevivientes (n = 229)

Media + D.E. Media + D.E. p
Edad 441 +17.6 50.2+18.4 <0.001"
Género masculino 153 (51.1%) 117 (51.0%) NS*
Albimina (g/dL) 29+09 24+09 <0.001"
Creatinina (mg/dL) 15+23 19+31 NS’
Temperatura (°C) 37.7+09 379+12 NS'
PAS (torr) 92.7+178 62.9+33.4 <0.001"
Diabetes mellitus 62 (20.7%) 44 (19.2%) NS*
Ventilacién mecanica 112 (37.3%) 146 (63.8%) <0.0001*
Escala de Glasgow 13.9+2.6 134+34 <0.001f
indice de Kirby 330.2+181.2 1325+ 1288 <0.001f
APACHE II 10.0+5.8 17074 <0.0017
Mortalidad predicha 12.8+£13.6 30.2+21.6 <0.001f
APACHE Il (%)
APACHE IV 59.7+16.8 78.7+21.8 <0.001f
Mortalidad predicha 8.8+12.1 25.8+21.7 <0.001

APACHE IV (%)

NS: no significativo; PAS: presion arterial sistélica; T prueba de t de Student no pareada; * prueba de chi cuadrada.
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Figura 1. Curvas de receptor operativo (ROC) de APACHE Il y APACHE IV.

771 pacientes fueron analizados y la mortalidad
observada fue de 23.9%, APACHE Il mostr6 una
buena discriminacion (area bajo la curva ROC de
0.87) y calibracion (p > 0.2), superando escalas
como la MPM-11-0.1° Sin embargo, en el 2007, Agui-
rre Serrato y asociados mostraron que en una UTI
de un hospital privado, con 95 pacientes estudiados
y una mortalidad observada de 20%, a pesar de
una discriminacion aceptable (0.79) de APACHE I,
la calibracion fue mala (p < 0.05).23

Existen estudios que han demostrado que las
UTI de hospitales privados muestran considerables
diferencias respecto de las del sector publico, por
lo que los resultados mencionados, ademas de pre-
sentar discordancias entre si por el hecho de incluir
s6lo hospitales privados, dificilmente son extrapo-
lables al resto de las UTI del pais.??

El resultado de este estudio es un ejemplo de
ello, ya que con 546 pacientes y una mortalidad ob-
servada de 40.8% en UTI de un hospital del sector
publico, APACHE Il mostré una buena calibracion
(p > 0.1) y discriminacion (0.77).

A pesar de que APACHE Il demostro, en 1999,
ser el modelo con mejor discriminacién al menor
precio en 283 pacientes de una UTI privada del
D.F., superando a la version de APACHE Ill, la ac-
tualizacion de la escala con la aparicion de APA-
CHE IV obliga a que UTI de poblaciones represen-

tativas del pais estudien qué tan adecuada es esta
version para nuestra poblacion y en qué casos po-
dria observarse un beneficio.1416

Un estudio en Holanda demostré que la mala ca-
libracion encontrada al analizar 62,737 pacientes
podia ser mejorada al personalizar el analisis y que
incluso en determinados subgrupos (pacientes con
revascularizacién coronaria) mostraba su mejor des-
empefio.'® Este tipo de estudios demuestra como de
una sola escala se puede adquirir el mayor beneficio
posible al estudiar detalladamente los casos y pobla-
ciones que mejor se adecuan al modelo.

En nuestro pais se han realizado dos estudios
previos, a nuestro conocimiento, que comparan las
escalas APACHE Il y IV en unidades de terapia
intensiva del D.F, todas publicadas como tesis de
especialidades médicas de la UNAM. EI primero,
en 2008, en la UTI del Centro Médico Nacional «La
Raza», con 200 pacientes y una mortalidad obser-
vada de 23.5% demostré que la escala APACHE
IV tenia una mejor discriminacion (0.707) y calibra-
cion (p = 0.429) que APACHE Il (discriminacién con
0.682 y calibracion con p = 0.026).?* Sin embargo,
el segundo de 2009, en la UTI del Hospital Gene-
ral «La Villa», mostr6 mala calibracion para ambas
escalas (p < 0.05 en ambos casos) y ninguna dife-
rencia en la discriminacién (0.745 para APACHE Il
y 0.776 para APACHE 1V).3
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En este estudio la comparacion de ambas esca-
las mostré que en términos de discriminacién am-
bas son mayores que el azar y no hay diferencias
entre ellas; sin embargo, la calibracién de APACHE
IV mostré ser mejor que la de APACHE I, como se
mostré en el cuadro Il.

Un punto importante a discutir es la alta tasa de
mortalidad que se encontrd en nuestra poblacion,
que a pesar de que coincide con las reportadas por
Brasil (34%) u Hong Kong (36%), también difiere
de la media encontrada en diversos estudios en
México, que es de aproximadamente 22%.°! Las
razones de este hallazgo podrian incluir el hecho
de que el Hospital General de México es un centro
de referencia de muchos hospitales de segundo ni-
vel del pais, que debe aceptar a todos los pacientes
independientemente de la gravedad y deterioro con
el que ingresen. Esto también se ve reflejado en el
alto valor de estancia media en la UTI.

En conclusién, este estudio demuestra que en
las UTI del Hospital General de México las escalas
APACHE Il y IV son escalas Utiles para predecir
mortalidad, puesto que su discriminacion y cali-
bracion fueron aceptables. Su uso puede también
abarcar estudios de evaluacion de calidad de aten-
cion médica. Estudios posteriores encaminados al
andlisis de estas escalas por subgrupos diagnosti-
cos, con personalizaciones en el andlisis y pronds-
ticos de estancias medias son necesarios.
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