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SEPSIS.
DEFINICIONES

Infecciones graves, paso de gérmenes o de
sus componentes a la circulacion dando lugar
a:

1. insuficiencia circulatoria aguda grave

2. descenso en el consumo de O2

que configuran el choque séptico.
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SEPSIS.
DEFINICIONES.

[1 Bacteriemia:

[0 Bacterias viables en la sangre = hemocultivos
positivos

[0 Diferencia entre patogenos = a 1 hemocultivo
positivo y

[0 Potencialmente contaminantes = a 2 hemocultivos
positivos como con S. epidermidis.

0 Viremia, funguemia y parasitemia, presencia de
virus, hongos o parasitos en la sangre.
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SEPSIS
DEFINICIONES.

[l Sindrome de respuesta inflamatoria sistemica:

[0 Reaccion a agresiones graves, incluidas las
infecciones, quemaduras, pancreatitis, y
traumatismos

[0 Dos o mas de los datos siguientes:

B Temperatura > 38°C 06 < 36°C

B Frecuencia cardiaca > 90 por minuto

B Frecuencia respiratoria > 20 por minuto o
PaCO2 < 32 mm Hg

B Leucocitos mas de 12.000 o menos de 4.000; o mas del
10% de cayados.
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SEPSIS
DEFINICIONES.

[l Sepsis:

B Sindrome de respuesta inflamatoria sistémica debida
a infeccion.

B Septicemia: multiplicacion de germenes en el
torrente circulatorio, presencia de ellos y sus toxinas
en la sangre. Término ambiguo que conviene evitar,
por la posibilidad de confusion con bacteriemia y
endotoxinemia.
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SEPSIS.
DEFINICIONES.

[1 Sepsis grave: alteracion en la perfusion de
algun 6rgano que se acompafa de:

B Acidosis lactica
B Oliguria < 30 mL hora

B Alteraciones mentales agudas: agitacion, confusion,
obnubilacion.
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SEPSIS.
DEFINICIONES.

[l Choqgue séptico: hipotension debida a sepsis,
con correcta expansion de volumen, con
alteracion de la perfusion o afectacion de algun
organo.

[0 Choque séptico refractario no es igual a
iIrreversible.

Sepsis 7



SEPSIS.
DEFINICIONES.

[1 Choqgue séptico:

B Hipotension, PA sistolica < 90 o descenso de 40 mm
Hg o mas de la basal; sin hipovolemia o fallo de la
bomba cardiaca.

B Acidosis lactica.
B Oliguria < de 30 mL hora.

B Alteraciones mentales agudas: agitacion, confusion,
obnubilacion.
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SEPSIS.
DEFINICIONES.

[l Sindrome de fracaso multiorganico 2° a sepsis:
la homeostasis so6lo se mantiene con
intervencion medica.

[1 Afectacion de diferentes 6rganos en un

paciente agudo grave, en el que la homeostasis

solo puede mantenerse con intervencion
médica.

Sepsis 9



SEPSIS.
ETIOLOGIA.

[0 En la era preantibidtica, los mas frecuentes
eran los gérmenes grampositivos.

[ Entre 1960 y 1980, los bacilos gramnegativos
eran la causa mas frecuente de bacteriemia.

[1 A partir de entonces hasta la actualidad, los
grampositivos han equilibrado a los
gramnegativos, e incluso los sobrepasan en
algunas series.
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SEPSIS.
ETIOLOGIA.

[l En el EPINE espanol de 1994, las bacteriemias
de la comunidad lo fueron por:

1. E. coli 18 %
2. S. aureus 13 %

3. S. epidermidis 8,5 %

Que coincide en general con el estudio EPINE de 1999.
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SEPSIS.
ETIOLOGIA.

[l Por lo que respecta a las bacteriemias

nosocomiales:

EPINE 1994 EPINE 1999
S. epidermidis 24 % 13,3 %
S. aureus 13 % 11,6 %
E. coli 11 % 16,7 %
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SEPSIS.
ETIOLOGIA.

[1 EIl cambio en la etiologia, viene dado por cambios
médicos y asistenciales:

1. Amplia utilizacion de catéteres V.
2. Uso de protesis

3. Aumento del niumero de pacientes
Inmunodeprimidos.

4. Trasplantes.
5. Neoplasias en general y tratadas.
6. Aparicion de la infeccion por el VIH y el SIDA.

7. Presion de los antibioticos: aumento de
enterococos grampositivos.
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SEPSIS.
ETIOLOGIA.

[l En cuanto a los focos de origen de la
bacteriemia, encontramaos:

O0O0000

O

Aparato respiratorio

Vias urinarias

Cavidad abdominal, traslocacion bacteriana
Infecciones de la herida quirurgica
Cateteres IV

EL FOCO PERMANECE DESCONOCIDO EN EL 15-25%
DE LAS BACTERIEMIAS

Por lo que respecta a la SEPSIS Y EL CHOQUE
SEPTICO, mas del 50% lo son por bacilos
gramnegativos.
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SEPSIS.
EPIDEMIOLOGIA.

[l La muerte por sepsis en los ultimos 40 anos se
ha multiplicado por diez debido a:

O

Medidas diagndsticas y terapeuticas mas invasivas

Las Unidades de Cuidados Intensivos, UCI

La gran utilizacion de citotoxicos e inmunodepresores

El envejecimiento de la poblacion.
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SEPSIS.
EPIDEMIOLOGIA.

[0 En EEUU hay 400.000 episodios de sepsis,
200.000 de chogue séptico y 100.000 muertes
al ano. En Europa la proporcion es la misma.

[0 En las UCI, hay un 15 % de sepsis y es la 12
causa de muerte.

[0 En las UCI, los pacientes con sepsis tienen una
mortalidad del 40 % frente al 16 % de
mortalidad de los pacientes sin sepsis.
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SEPSIS.
PATOGENIA.

[l Los gérmenes alcanzan la circulacion desde un
foco infeccioso, por la flora enddégena o
Inoculados directamente desde el exterior.

[1 Factores que favorecen la invasion:

B Agente invasor; capacidad de invasion sanguineas:

Salmonela
Brucela
Neiseria meningitides

Otros factores ligados al agente invasor: pelos,
fimbrias, lipopolisacarido, acido teicoico y lipoteicoico

ENDOTOXINA O LIPOPOLISACARIDO DE LOS GRAM -,
LIPIDO A

EXOTOXINA, GRAM+, LIGADA AL CHOQUE SEPTICO.
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SEPSIS.
PATOGENIA.

[l Factores que favorecen la invasion:

[1 Tamano del in6culo bacteriano.

[l Colecciones purulentas sin drenaje:

B Cavidades con pus:
[0 Colecistitis
[ Abscesos
[0 Osteomielitis
[0l Empiemas.
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SEPSIS.
PATOGENIA.

[l Factores que favorecen la invasion:

[1 Manipulacion de una zona séptica o
Instrumentacion intracirculatorias:
B Sonda urinaria
B Cateteres intravenosos
B Protesis vasculares
B Marcapasos.

[1 Alteraciones estructurales de los vasos
sanguineos:
B Fistulas
B Valvulas.
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SEPSIS.
PATOGENIA.

[l Factores que favorecen la invasion:

[l Factores de los pacientes:
B Ancianos

Diabetes

Cirrosis

Neoplasias

SIDA

Inmunodepresion

Nutricion parenteral.
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SEPSIS.
PATOGENIA.

[l Factores que favorecen la invasion:

[1 Puerta de entrada no identificable:

B En mas del 25 % de la sepsis nosocomial

B Traslocacion bacteriana en la sepsis de origen
desconocido.
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SEPSIS.
FISIOPATOLOGIA.

[1 La reaccion del huésped a la sepsis viene
determinada por:

Difusion de microorganismos procedentes del tubo
digestivo. Traslocacion bacteriana.

Difusion desde la piel

La infeccion localizada en el tejido puede dar lugar a
bacteriemia o funguemia

Introduccion directa en la sangre: catéteres
iIntravasculares

Sin foco 1° evidente de infeccion

La respuesta septica expresa que el germen invasor
ha sobrepasado las defensas innatas y adquiridas del
huésped.
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Inflammatory Responses to Sepsis

Binding of

gram-negative bacill

55-?

Release of NF-xB
and transfer to
Auclews

lipapelysaccharide of

Binding of
peptideghycan of

e

immunomaodulatory cytokings
(TMF-a, interleukin-18,
interleukin-10)

@ Activation and
binding of

Increased
activity of INOS macrophage —————
w |ﬂr:rea531|_!'|.lll:l_ ) o
3. _— N
TD —
Vasodilation

e e

gram-paositive bacilli
/ TLH-I \
-/ TLR A ' Transcription of

S

Prostaglandins
Levkotrienes
Proteases

Owidants

.

Endathelium

Sepsis

The NEW ENGLAND

JOURNAL o MEDICINE




SEPSIS.
FISIOPATOLOGIA.

[0 Componentes microbianos.

El LPS, lipopolisacarido, endotoxina presente en las
bacterias gram negativas es el mejor estudiado.

En las bacterias gram positivas, son el peptidoglicano
y lipoteicoico, los que producen una respuesta similar
a LPS.

Otros mecanismos innatos que reconocen moléculas
microbianas son:

1 El complemento
[0 La proteina C reactiva.
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SEPSIS.
FISIOPATOLOGIA.

[l Respuesta del huésped. Relacidon entre:

B |eucocitos: papel de los neutrdfilos.

B Factores humorales: citocinas, derivados de
fosfolipidos, factores de la coagulacion,
complemento.

B Endotelio vascular: el propio endotelio, el 6xido
nitrico.
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SEPSIS.
FISIOPATOLOGIA.

[l Respuesta del huesped. Leucocitos:

B Estudios con factor estimulante de colonias de
granulocitos, con aumento del n® de neutrofilos y de
su funcion, mejoraron la supervivencia en pacientes
con sepsis.

B El bloqueo de la funcidon de los neutrdéfilos para
prevenir las complicaciones de la sepsis no es
beneficioso.
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SEPSIS.
FISIOPATOLOGIA.

[l Respuesta del huesped.

[1 Factores humorales.

B Citocinas. Factor de necrosis tumoral alfa. Esta

elevado en la sepsis y su infusion produce los signos
de la misma:

Fiebre
Taquicardia
Taqguipnea
Leucocitosis
Mialgias
Obnubilacion.

No es el unico: ll-1beta (pirégeno endogeno), IFN
gamma, 1l-8, al final unas 30 citocinas.

O0O000 O
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SEPSIS.
FISIOPATOLOGIA.

[l Factores humorales.
[0 Derivados de fosfolipidos:

Prostaglandina E2 y prostaciclina:vasodilatacion
periférica

Tromboxano: vasoconstrictor, aumenta ademas la
agregacion plaguetaria

Leucotrienos: isquemia y choque

Factor activador de las plaquetas (PAF): aumenta la

agregacion plaguetaria y la desgranulacion de los
neutrofilos.
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Procoagulant Response in Sepsis
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SEPSIS.
FISIOPATOLOGIA.

[l Factores humorales.

[l Factores de la coagulacion:
B En la respuesta séptica hay:

O00 0

O

Deposito intravascular de fibrina
Trombosis
Coagulacion intravascular diseminada (CID)

El TNF- alfa por medio del factor tisular en los
monocitos activa la VIA EXTRINSECA

El aumento del factor contacto, XlI, activa la VIA
INTRINSECA.
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SEPSIS.
FISIOPATOLOGIA.

[l Factores humorales.
[0 Complemento. El C5a y otros componentes:

Aumentan la quimiotaxis de neutrofilos
Aumentan la sintesis de leucotrienos
Aumentan la agregacion plaquetaria
Aumentan la desgranulacion de neutrofilos
Aumentan los radicales libres de oxigeno

Producen lesion endotelial: hipotension y escape de
liquidos, vasoconstriccion pulmonar.
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SEPSIS.
FISIOPATOLOGIA.

[l Endotelio vascular.
[0 Su activacion produce.

Aumento de la permeabilidad vascular

Aparicion de microtrombos en la circulacion periférica
Coagulacion intravascular diseminada (CID)
Hipotension

0 Oxido nitrico:

Mediador del choque séptico, pero no el unico

Ratones sin el gen INOS (inductor de la sintetasa del
oxido nitrico), pueden tener choque.
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SEPSIS.
PATOGENIA Y FISIOPATOLOGIA.

[ Resumen.

[l Respuesta inflamatoria incontrolada. Es cierta
relativamente. Factores en contra.

B Fracaso de medicamentos que bloguean la cascada
inflamatoria. LAS CITOCINAS SON BENEFICIOSAS EN
LA SEPSIS.

B Bloqueo de |la endotoxina en la sepsis:
CONTRAPRODUCENTE.
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SEPSIS.
PATOGENIA Y FISIOPATOLOGIA.

[1] Resumen.

[l Fracaso del sistema inmunologico.
Inmunosupresion en la sepsis.

B Las celulas inmunes y las citocinas tienen papel
patogénico y protector.

B Bloquear estos mediadores puede empeorar el
resultado. Si estan ahi sera por algo.

B El error evitable demostrado en la autopsia es el
diagndstico erroneo, y no tratar con antibioticos y
drenaje quirurgico.

HAY UNA RESPUESTA SECUENCIAL EN LA SEPSIS:
INFLAMACION SEGUIDA DE INMUNOSUPRESION.
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SEPSIS.
CLINICA.

FIEBRE
ESCALOFRIOS
TAQUIPNEA
TAQUICARDIA
MIALGIAS
CEFALEA
CONFUSION

HIPERVENTILACION, SIGNO PRECOZ PARA EL
DIAGNOSTICO

HIPOTERMIA, en la infeccidon por bacilos Gram negativos,
recién nacidos, ancianos, alcohdlicos y urémicos.
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SEPSIS
CLINICA

PIEL, livideces, hemorragias, petequias, equimosis, celulitis,
pustulas, ampollas. Pdrpura fulminante. Necrosis de los dedos.
Ectima gangrenoso: pseudomonas.

Manifestaciones gastrointestinales: nauseas, vomitos, diarrea,
ileo. Hemorragia digestiva alta por ulceras de estres.

Ictericia colestasica: aumento de la bilirrubina y de la fosfatasa
alcalina precoz.

Lesion hepatica aguda; isquemia intestinal por hipotension.
Acido lactico en sangre elevado por glucolisis e hipoxia tisular

Hipoalbuminemia. Aumento de la proteina C reactiva,
fibrindbgeno y complemento.

Aumento del catabolismo proteico.

Hipoperfusion cerebral: agitacion, confusion y obnubilacion
progresivas.
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SEPSIS.
CLINICA. COMPLICACIONES.

A. Cardiopulmonares:

1. Desequilibrio de la relacion ventilacion /perfusion, descenso de la
PaO2.

2. Aumento de la permeabilidad capilar, edema de pulmon.

3. Sindrome de dificultad respiratoria aguda del adulto: infiltrados
pulmonares difusos, disminucion de la distensibilidad, hipoxemia rebelde; el
20-50% en la sepsis.

4. Insuficiencia de los musculos respiratorios.

5. Diagnostico diferencial del sindrome de dificultad respiratoria aguda del
adulto con la sobrecarga de liquidos, presion de enclavamiento > 18 mm de
Hg, y las neumonias por virus y P. jiroveci.

6. Descenso grave de las resistencias vasculares periféricas
7. Mala distribuciéon del riego sanguineo

8. Hipovolemia funcional y extravasacion.

9. Gasto cardiaco normal o alto al principio.

10. Deterioro miocardico en las primeros 24 horas con disminucion de la
fraccion de eyeccion.
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SEPSIS.
CLINICA. COMPLICACIONES.

[0 B. renales:

Oliguria

Uremia

Proteinuria

Cilindruria

Necrosis tubular aguda

Peligro en la utilizacion de aminoglucésidos en hipotensos.

OO0000

C. Coagulacion:

1. Trombocitopenia
2. Coagulacion intravascular diseminada (CID).

D. Neurologicas:
1. Polineuropatia de los enfermos criticos.
2. Hipoperfusion cerebral: agitacion, confusién y obnubilacion progresivas.
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SEPSIS.
DATOS DE LABORATORIOQO.

12 FASE:

Leucocitosis con desviacion izquierda
Trombopenia

Hiperbilirrubinemia

Proteinuria

A veces leucopenia

O0000

CID:

[0 Prolongacion del tiempo de protrombina
[0 Disminucién del fibrindgeno
[0 Dimeros D elevados.

ALCALOSIS RESPIRATORIA POR HIPERVENTILACION.
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SEPSIS.
DATOS DE LABORATORIOQO.

Fases posteriores:

0 Cansancio de los musculos respiratorios y acumulacion de lactato con
ACIDOSIS METABOLICA (aumento del intervalo aniénico).

0 HIPOXEMIA corregible y después refractaria incluso con O, al 100%.

[0 RADIOGRAFIA DE TORAX:
Normal
Neumonia
Sobrecarga de volumen

Infiltrados difusos en el sindrome de dificultad
respiratoria aguda del adulto.

LA ALBUMINA SERICA DESCIENDE AL AVANZAR LA SEPSIS.
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SEPSIS.
DIAGNOSTICO.

NO HAY PRUEBAS ESPECIFICAS.
CLINICA Y HEMOCULTIVOS.

Datos de sindrome de respuesta inflamatoria sistémica y
alteracion aguda del estado mental.

Trombocitopenia.
Hipotension

El 36% tiene la temperatura normal

El 40% tiene la frecuencia respiratoria normal
El 10% la frecuencia del pulso normal

El 33% los leucocitos normales.
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SEPSIS.
DIAGNOSTICO.

[1 Etiologias no infecciosas del sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica:

Pancreatitis

Quemaduras

Traumatismos

Insuficiencia suprarrenal

Embolia pulmonar

Aneurisma aortico disecante o roto
Infarto de miocardio

Hemorragia oculta

Taponamiento cardiaco

Anafilaxia

Sobredosis de farmacos o drogas.
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SEPSIS.
DIAGNOSTICO ETIOLOGICO.

[1 Aislamiento del germen en la sangre o en el foco.

[0 Hemocultivos

Gram negativos, mas numero de hemocultivos y mas
tiempo de incubacion.

S. aureus, crece facilmente en 48 horas.

Hemocultivos negativos: tratamiento previo con
antibioticos, crecimiento lento, gérmenes exigentes.

Exploracion cuidadosa y repetida de piel y mucosas.
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SEPSIS.
DIAGNOSTICO DIFERENCIAL.

Descartar chogue cardiogénico, hipovolémico y
anafilactico.

Choques con resistencias periféricas bajas: neurogénico
y anafilactico.

Presion venosa central y presion de enclavamiento
pulmonar.

No olvidar que el sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica es frecuente y producido por otras situaciones
graves: pancreatitis, quemados, traumatizados,
vasculitis graves.

Insuficiencia suprarrenal aguda, en SIDA, y uso previo
de glucocorticoides.
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SEPSIS.
PRONOSTICO.

[1 Choque séptico mortalidad del 40 al 50%.

[1 Sepsis y sepsis grave del 15 al 25%. Lo mas
iImportante es la PREVENCION.

[0 En el sindrome de dificultad respiratoria aguda
del adulto, la mortalidad es del 60 al 80%.

[0 En el sindrome de fracaso multiorganico la
mortalidad es del 50% si fallan dos 6rganos y
del 85% si fallan tres.
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SEPSIS.
TRATAMIENTO.

A. ETIOLOGICO

B. FISIOPATOLOGICO

C. SINTOMATICO Y DE SOSTEN VITAL.
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SEPSIS.
TRATAMIENTO.

A. Etiologico.

1.

Erradicacion del foco; en el 30% de los
casos es desconocido.

. La clave es: ANTIBIOTICOS + CIRUGIA.

. Muy importante tener en cuenta la

existencia de material protésico
Intravascular colonizado.
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SEPSIS.
TRATAMIENTO.

Etioldgico: En cuanto a la utilizacion de
antibioticos empiricos, hay que tener en cuenta:

El origen de la sepsis, ecologia del medio
Utilizacion de forma precoz y bactericidas

A dosis altas

Por via intravenosa

Con buena difusion

Combinacidn sinérgica frente a maximo espectro

Cuidado con la lisis bacteriana rapida, con reaccion de
Jarisch-Herxheimer.
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SEPSIS.
TRATAMIENTO.

A. Etiologico.

I. Sepsis urinarias. BGN O enterococo:
Ampicilina + aminoglucosido
Ampicilina — clavulanico +
Tazobactam.

1. Sepsis abdominales: BGN anaerobios:
Cefoxitina + aminoglucdsido
Imipenem — cilastina.

I11. Neumonias extrahospitalarias:
Penicilina en S. pneumoniae sensible
Cefalosporina de 32 gen. si BGN.
Eritromicina en legionela.
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SEPSIS.
TRATAMIENTO.

A.

Etiologico:

V. Neumonias intrahospitalarias:
Cefalosporina de 32 +
Ciprofloxacino o aminoglucoésido.

V. Piel, catéteres, protesis del SNC y osteomielitis, cubrir
S. aureus: vancomicina.

V1. Sin foco evidente en adulto inmunocompetente y funcion
renal normal:
Piperacilina-tazobazctam+gentamicina

Ampicilina+gentamicina-+clindamicina
Imipenem-cilastina

Alérgico a betalactamicos: ciprofloxacino o

aztreonam.
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SEPSIS.
TRATAMIENTO.

[l Tratamiento antimicrobiano inicial para la sepsis grave
sin foco 1° evidente en adultos con funcidén renal normal
e Inmunocompetente.

[l Tratamiento intravenoso:
1. Ceftriaxona 1 g. cada 12 horas
O
Piperacilina tazobactam 3,75 cada 4-6 horas.
2. Imipenem cilastina 500 mg. Cada 6 horas
O
Meropenem 1 g. cada 8 horas.

Puede anadirse: gentamicina o tobramicina 5 mg/Kg
cada 24 horas.
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SEPSIS.
TRATAMIENTO.

[l Tratamiento antimicrobiano inicial para la sepsis grave
sin foco evidente en adultos con funcion renal normal e
Inmunocompetente.

[l Tratamiento intravenoso:
1. Si hay alergia a betalactamicos:
Ciprofloxacino, 400 mg cada 12 horas
MAS
Clindamicina, 600 mg cada 8 horas.

2. Si se sospecha una incidencia elevada de S. aureus
resistente a meticilina, anadir:

Vancomicina 15 mg/Kg cada 12 horas.

Sepsis

52



SEPSIS.
TRATAMIENTO.

B. Fisiopatologico:

[0 Los glucocorticoides, sélo deben emplearse en la sepsis por
salmonela (fiebre tifoidea) y en la meningitis aguda
bacteriana.

0 Los anticuerpos monoclonales antiendotoxina estan
descartados por estudios bien realizados.

0 Los antagonistas del oxido nitrico y los agentes _
antimediadores como la metilprednisolona, anti 1I-1 y anti
TNF alfa, se han mostrado insatisfactorios en la clinica.
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SEPSIS.
TRATAMIENTO.

. Sostén o sintomatico.

El objetivo es el aporte de O, y sustratos a los tejidos.

Se utiliza la expansion de volumen con coloides y
cristaloides, 1 a 2 litros en 1 a 2 horas.

Las constantes deben intentar mantenerse en:
B PA sistdlica = 90 mm de Hg

Orina > 30 mL hora

PVC 10-15 cm de H,0O

PCP 12-18 mm Hg.

Para ello se utiliza dopamina 2-20
microgramos/Kg/minuto.
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Therapeutic Plan Based on the Early and Later Stages of Sepsis

Clinical Evaluation

Laboratory Evaluation

Managerment

AsSEEss ainaay

Assess breathing
Respiratory rate
Signs of respiratory distress
Pulse oxarmetry

Circulation
Heart rate, blood pressure
Skin
Jugular venous pressure

Peasure
Arteral Blood gas values
Arternial lactate

T

ldentify SIRS {on the basis of =2

af the following)

Increased heart rate {(=30/min)

Increased respiratony rate
{(=20fmin) or PaCCr, =32 mm Hg
ar use of mechanical ventilation

Increased termperature {=387C)
or decreased temperature
[=36°C)

Increased white-cell cownt
=12 O mm®) or decreased
white-cell count (<400 ram®)

Identify SIRS
Complete blood count
White-cell differential

Azsess airway intubaticon for
highi-risk patients
Assess breathing
Administer oxygen
Mtaintain tidal velurme of & milfkg
af 1BW if mechanical wentila-
tion needed
Assess circulation [follow protocol
of Rivers et al.2)
Fluids, vasopressors, inotropes,
transfusicn
BAAFP =65 mm HEg
CWP E—12 mm Hg
Hematocorit =30%
Sew(y; = 0%

l

Identify source of infection
Respiratory [preurmonia, empyensal
Abdaminal {peritonitis, abscess,

chalangitis)
Skin {cellulitis,. fasciitis)
Pyelonephritis
CMS {meningitis, brain abscess)

ldentify source of infectian
Cultures and sensitivity, Grarm's
staiming of blocd, sputurm, urine:
perhaps ather fluids and CSF
Chest radicgraphy
UHrascnography, CT

Start drug therapy
Broad-spectrum antibioncs
Consider APC if

APAMTHE I score =25
Failure of =2 orpans
Consider hydrocortisane

1

Assess aorgan function
L Y B
LOHC, fcal signs
Renal funcricn
Urinary output

Assess organ function
Renal funcrtion
Electrolytes, BLIMN, creatirine
Hepatic function
Bilirubin, AST, alkaline phos-
phatase
Coagulation
IMR, PTT, plarelets

Contral the source of sepsis
Abscess empysma
Cholecystitis, chalangitis
Urinary aobstruction
Peritonitis, bowel infarct
Mecrotizing fasciius
Gas gangrenes
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Results of Positive Randomized, Controlled Trials

Table 2. Results of Positive Randomized, Controlled Trials.*
No. of Level of
Group Study Patients Intervention Group Control Group Mortality Ratey NNT: Evidence
Intervention Control
Group Group
%
Patients with acute lung in-  ARDS Clinical Trials 861 Low tidal volume (6 ml/kg High tidal volume (12 ml/kg 31 40 11 I
jury and ARDS| Network® of ideal body weight) of ideal body weight)
Patients with severe sepsis  Rivers etal.? 263 Early, goal-directed therapy Usual therapy 33 49 6 1
and septic shock
Patients with severe sepsis  Bernard et al.® 1690  Activated protein C Placebo 25 31 16 |
and septic shock
Patients with severe sepsis  Bernard et al.” 817  Activated protein C Placebo 31 44 y I
and septic shock, at in-
creased risk for death|
Patients in septic shock Annane et al.*® 299  Hydrocortisone + fludrocorti-  Placebo 55 61 NA 111
sone
Patients in septic shock#** Annane et al.”® 229  Hydrocortisone + fludrocorti-  Placebo 53 63 10 =1
sone
Critically ill surgical patients Van den Berghe et al.** 1548 Intensive insulin (to maintain  Usual insulin (to maintain 4.6 8 29 I
glucose level of 4.4-6.1 glucose level of 10-11.1
mmol/liter) mmol/liter)
Patients in medical ICU{{  Van den Berghe et al.** 1200  Intensive insulin (to maintain  Usual insulin (to maintain 37 40 NA 1
glucose level of 4.4-6.1 glucose level of 10-11.1
mmol/liter) mmol/liter)

* The inclusion criteria were as follows: for the ARDS Clinical Trials Metwork,* a ratio of the partial pressure of arterial oxygen to the forced inspiratory volume in 1 second of less than
300, pulmonary infiltrates, mechanical ventilation, no congestive heart failure; for Rivers et al.,* sepsis plus either increased lactate levels (severe sepsis) or hypotension (septic shock); for
Bernard et al.,* severe sepsis; for Annane et al.,*® vasopressor-dependent septic shock, mechanical ventilation, oliguria, and increased lactate levels. One study by Van den Berghe et al.**
involved patients in the surgical intensive care unit (ICU)}, 62% of whom had undergone cardiac surgery. The other study by Van den Berghe et al.*® involved patients in the medical 1CU.
The 28-day mortality rate is shown for all groups except those studied by Van den Berghe, for which the intensive care unit (ICU)?* or in-hospital®® mortality rate is shown.

Values are the number needed to treat (NNT) to save cne life.

Many of the patients had sepsis.

An increased risk of death was defined by an Acute Physiology and Chronic Health Evaluation (APACHE) Il score of at least 25.

The level of evidence is | for the overall trial, but only Il for the subgroup of patients with no response to the corticotropin stimulation test.

** The patients had no response to a corticotropin stimulation test with 250 ug of corticotropin.

17 This trial is included in the table because its results contrast with those of a similar positive trial involving patients in the surgical ICU.3*
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SEPSIS.
OBSERVACIONES FINALES.

Los ancianos y uremicos NO tienen FIEBRE.

La falta de respuesta de fase aguda se asocia a mayor
mortalidad y puede reflejar la inmunosupresion en la
sepsis.
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SEPSIS.
OBSERVACIONES FINALES.

Causas de fiebre en las unidades de cuidados intensivos:

Infeccion de catéteres intravasculares
Sinusitis, otitis media (sonda nasogastrica, endotraqueal)
Colecistitis alitiasica

Fiebre medicamentosa

Embolia pulmonar

Trombosis venosa profunda

Fiebre por lesion del SNC

Colitis por C. difficile

Sindrome poscardiotomia

Infeccion 22 por gérmenes resistentes
Infeccidn por hongos.

OO0O0OO00O00O0000O00
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SEPSIS.
OBSERVACIONES FINALES.

[0 Proteina C activada:

B Es el primer agente antiinflamatorio que ha demostrado
eficacia en el tratamiento de la sepsis.

B Se asocia a hemorragia grave en el 3,5% de los casos.

B Esta sb6lo aprobada en el fallo multiorganico y alta
probabilidad de muerte.
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SEPSIS.
OBSERVACIONES FINALES.

Corticoides:

B Las dosis altas de corticoides, 30 mg por kilo, no mejoran la
supervivencia y empeoran el resultado aumentando las infecciones
secundarias.

B Pero pacientes muy graves con choque persistente, vasopresores y
ventilacion mecanica pueden beneficiarse de dosis “fisioldgicas” de
corticoides por INSUFICIENCIA SUPRARRENAL RELATIVA.

B Dosis bajas de HIDROCORTISONA fueron efectivas en un estudio
en pacientes con choque séptico, no confirmado por otros autores.

B Los paciente que no tienen insuficiencia suprarrenal y reciben
corticoides, tienen tendencia al aumento de mortalidad.

B En principio, no deben usarse altas dosis de corticoides en
la sepsis.
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