SEPSE



SEPSE

definice

Je pritomnost infekce, predpokladana nebo
dokumentovana,

zaroven se

systémovymi projevy infekce.



definice

Sepse = klinicky syndrom indukovany
infekcnim inzultem



Dulezitost / statistika

20 — 30 % pacientl na JIP ma sepsi.

Mortalita sepse je 20-30%, tezkeé sepse 40% a
septického soku 50 %.

Incidence se zvysuje.

Surviving Sepsis Campaign - guidelines



patofyziologie



PATOGENEZE

Obr. 1 Normalni pribéh zanétlivé reakce
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Obr. 1 Normální průběh zánětlivé reakce

Cíl reakce: ochrana tkání před poškozením
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Obr. 2 Nadměrná intenzita zánětlivé reakce

Důsledek reakce: poškození tkání 










Zanet vs. infekce

e Zanétliva reakce a jeji propagace na subcelularni,
celularni, organové a systémoveée urovni predstavuje
klicovy mechanismus v patogenezi organové
dysfunkce u nemocnych v kritickém stavu bez ohledu
na vyvolavajici pricinu (inzult).

e Podstatou systémoveé zanétlivé odpovéedi organizmu na
specificky inzult (hypoxie, hypovolemie, infekce,
trauma) je komplex nespecifickych a uniformnich
reakci, jejichz primarnim cilem z fylogenetického
hlediska je ochrana organizmu s eliminaci noxy a
nasledna reparace poskozenych tkani.



e Velikosti a zavaznosti inzultu primeéreny stupen
zanétlivé odpovedi je nedilnou soucasti rady vyse
uvedenych reakci, zajisStujicich integritu orgdnovych
funkci.

e Selhani systému regulace zanétlivé reakce v akutni fazi
kritického stavu je spojeno s propagaci zanétu i na
pUvodné neposkozené tkané a ve svém dusledku vede
k jejich poskozeni s naslednou poruchou organovych
funkci

e V klinickém pribéhu dochazi k rozvoji dysfunkce
ruzného stupné jednotlivych organu a systému —
syndrom multiorganové dysfunkce/multiorgdnového
selhani (MOF).



Zanet, zaneétliva reakce = teplota + leukocytosa

Uniformni reakce organizmu na inzult (trauma,
nypoxie, hypovolemie, infekce)

Pritomnost ZR nemusi vzdy znamenta
oritomnost infekce !

Cil ZR = ochrana organismu pred vyvolavajicim
inzultem, protekce tkani, reparace poskozeni
(fada reakci, mediatoru)

Prevaha zanétlivé reakce nad protektivhimi
déji organismu — ZR se sama stava zdrojem
poskozeni — spousti dalsi ZR — dysfunkce —
selhani




e Zakladni mechanismus — interakce endotel
leukocyty a nasledné poskozeni endotelu
tkani a organu vedouci k poruse funkce
organu

e Mira poskozeni endotelu jednotliych tkani,
organu ¢i systému podminuje stupen
dysfunkce ci selhani



Patogeneze

Inzult

Zaneétliva reakce (tzv. preliminary, odpovéd
organismu na sepsi)

Nadmeéerna (overwhelming) zaneétliva reakce
Kompenzacni protizanétliva reakce
Imunomodulacni selhani



Mediatory

Prozanétlivé mediatory (TNF, IL-1, 6, 8,
nterferon gamma)

Protizanetlivé mediatory (IL-4, 10, solubilni
receptory a antagonisté receptoru)

Hemostatické faktory (TF, Trombin, Protein C,
Protein S, AT Ill, PAI-1, ...)

Dalsi mediatory (NO)




Zakladni mediatory sepse

e cytokiny
e adhezivni molekuly
e NO
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o

New terminology does not help us to
understand the underlying problem

There are enough problems with the
current terminology “sepsis,”
“Infection,” “septicemia”

SIRS is too sensitive, but is not specific
(like, “critically ill”)

SIRS does not reflect the severitv of the
disease process

SIRS may detract from the search for
infection



Poor specificity:
82.2% of ICU patients
without infection have “SIRS”

Can patients exist who have severe sepsis
without SIRS?
(limited sensitivity) — YES!!



JAMA

e 2/2016



NewTerms and Definitions ..

e Sepsis is defined as life-threatening organ dysfunction caused by
a dysregulated host response to infection.

e Organ dysfunction can be identified as an acute change in total
SOFA score2 points consequent to the infection.

e The baseline SOFA score can be assumed to be zero in patients
not known to have preexisting organ dysfunction.

e ASOFAscore2 reflects an overall mortality risk of
approximatelyl0%in a general hospital population with
suspected infection. Even patients presenting withmodest
dysfunction can deteriorate further, emphasizing the seriousness
of this condition and the need for prompt and appropriate
intervention, if not already being instituted.

e In lay terms, sepsis is a life-threatening condition that arises
when the body’s response to an infection injures its own tissues
and organs.



NewTerms and Definitions s

e Patients with suspected infection who are likely to have a prolonged
ICU stay or to die in the hospital can be promptly identified at the
bedside with qSOFA, ie, alteration in mental status, systolic blood
pressure100mmHg, or respiratory rate22/min.

e Septic shock is a subset of sepsis in which underlying circulatory
and cellular/metabolic abnormalities are profound enough to
substantially increase mortality.

e Patients with septic shock can be identified with a clinical construct
of sepsis with persisting hypotension requiring vasopressors to
maintainMAP65mmHg and having a serum lactate level

>2 mmol/L (18mg/dL) despite adequate volume resuscitation.

With these criteria, hospital mortality is in excess of 40%.

Abbreviations: MAP, mean arterial pressure; qSOFA, quick SOFA;
SOFA: Sequential [Sepsis-related] Organ Failure Assessment.



qgSOFA (Quick SOFA) Criteria

Respiratory rate 22/min
Altered mentation
Systolic blood pressure 100 mmHg



Nasledné

e Shrnuti Cesky



Nova definice sepse

e Pritomnost infekce
e + zivot ohrozujici organova dysfunkce

e Pritomnost 2 a vice bodu v SOFA score



Novy index : qSOFA

Dechova frekvence nad 22 dechd/min
Systolicky tlak pod 100 torr
Alterace vedomi

pfitomnost 2 ze 3 parametru



Nova definice septického Soku

e Hypotenze nereagujici na objemovou terapii
e Laktat nad 2 mmol/I

e Nutnost vasopresorické podpory k dosazeni MAP 65
torr a vyse



Zasadni zmeéna

e termin SIRS mizi z definice

e ( pritomnost SIRS je skoro ubitquiterni u hospitalizovanych)



Zakladni komponenta nové definice

e Pritomnost infekce

e Casto neg. mikrobiol. kultivace
e K detekci nové techniky :

PCR ( polymerase chain reaction)

MALDI —TOF

( matrix-asssociated leser desorption ionization — time of flight )



Infekce u sepse

Potvrzeny nebo predpokladany zdroj
dokumentovana (peritonitis)

suspektni ale neprokazana (RTG nalez pri
negativnim kultivacnim nalezu z DC)

nepravdépodobna (Casné trauma,
pankreatitis) PCT |



Zanétliva odpoved a sepse

G- bakterie - endotoxin (lipopolysacharid)
G+ bakterie - exotoxiny

Viry
Houby
Paraziti



MODS (MOF, MOD)

definice

= multiple organ dysfunction syndrome
Syndrom multiorganove dysfunkce

je takova porucha organové funkce akutné nemocnych, kdy
nelze udrzet homeostazu bez zevni intervence.



MODS

definice

e Kulminace generalizované excesivni imunitni,
neuroendokrinni a zanétlivé reakce organismu
na insult, klinicky se manifestujici jako zavazna
porucha funkce daného organu ci tkané.

e \/ praxi nejcastéji jako nasledek sepse



Etiologie MODS

Inzult — hypoxie, hypovolemie, trauma, infekce

 Primarni — primé poskozeni tkané napr.
pneumonie, trauma hrudniku

e Sekundarni — vlivem SIRS



LPS and other
bacterial components
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MOD/MOF
shrnuti

obéhove selhani - Sok

plice - ALI, ARDS

CNS - encefalopatie

GIT - gastritis, kolitis, pankreatitis
koagulace - DIC

metabolismus

Imunita

ledviny - ARF

jatra - jaterni dysfunkce/selhani



Lécba MODS

e L écba priciny — pokud lze
e Podpora a nahrada organovych funkci

CRRT, UPV ......



B w e

Lécba sepse

Uvodni resuscitace
Screening
Diagnodza
Antimikrobialni
terapie

Osetreni zdroje

Prevence infekci
Tekutinova lécba
Vasopresory

© © N O

Inotropika
10. Kortikosteroidy



Updated Bundles in Response to New Evidence

TO BE COMPLETED WITHIN 3 HOURS OF TIME OF PRESENTATION*:

1. Measure lactate level

2. Obtain blood cultures prior to administration of antibiotics

3. Administer broad spectrum antibiotics

4. Administer 30ml/kg crystalloid for hypotension or lactate 24mmol/L

TO BE COMPLETED WITHIN 6 HOURS OF TIME OF PRESENTATION:

5. Apply vasopressors (for hypotension that does not respond to initial fluid
resuscitation) to maintain a mean arterial pressure (MAP) 265mmHg

6. In the event of persistent hypotension after initial fluid administration (MAP <
65 mm Hg) or if initial lactate was 24 mmol/L, re-assess volume status and tissue
perfusion and document findings according to Table 1.

7. Re-measure lactate if initial lactate elevated.



Uvodni resuscitace

Cile béhem prvnich 3 hodin

- Ziskat hodnotu laktatu

- Nabrat hemokultury

- Podat Sirokospektra antibiotika

- 30 ml/kg balancovaného krystaloidu iv pfi hypotenzi a hodnoté laktatu
nad 4 mmol/l

Cile béhem prvnich 6 hodin

- Vasopresory s cilem MAP nad 65 torr

- Pri trvani hypotenze a hladiny laktatu prehodnotit volumovou terapii
- Opakovat stanoveni hladiny laktatu



Diaghdza

Hemokultury

- Pokud nabér nezdrzi podani ATB o vice nez 45 min

- Alepon 2 pary (aerobni a anaerobni)

- 1 perkutanne, 1z kazdého iv zavedeného katetru, pokud je starsSi nez 48 h

dale
sputum, mo¢, MM, odprady z draind, stéry z ran

Laboratorni nabéry
Procalcitonine, CRP, IL-6

Zobrazovaci metody



/obrazovaci metody

, USG |

e ECHO



Antimikrobialni terapie
ATB iv do béhem prvni hodiny po prijeti

Uvodni Ié¢ba empiricky jednim &i vice ATB s G¢innosti vi¢i
predpokladanym patogenim.

Empiricka lécba max. 3-5 dni, dale dle citlivosti.



Osetreni zdroje

Co nejdrive urcit zdroj sepse (zobrazovaci vysetreni)

- necrotizing soft tissue infection, cholangoitis, peritonitis, ...

X peripancratic necrosis — surgical intervention only when demarcated

Intervence do 12h od stanoveni diagnosy

Metoda s co nejnizsi zatézi pro pacienta

- napr. perkutanni drenaz abscesu pod CT kontrolou spise nez chirurgické
osetreni



Tekutinova lécba sepse

Krystaloidy jsou roztoky volby -30 ml/kg.
Albumin

Koloidy — skrobové - HAES - ne

Zelatina - gelaspan - mozno

Mrazena plasma - krvaceni



Vasopresory

e Noradrenalin
e \asopressin

® Adrenalin



Inotropika

( deprese myokardu v sepsi je u 40% pacientu)

Dobutamin
- az do 20 mcg/kg/min

- pri zndmkach nizkého srdecniho vydeje/hypoperfuse
orgdnu i pres adekvatni tekutinovou resuscitaci a



Kortikosteroidy

Hydrokortizon 200 mg/den

pri septickém soku nereagujicim na terapii



konhec
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