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IMPLEMENTACAO DE PROTOCOLO GERENCIADO DE SEPSE
PROTOCOLO CLINICO

Atendimento ao paciente adulto com sepse / choque séptico

1. Consideracdes gerais

A sepse é uma sindrome extremamente prevalente, com elevada morbidade
e mortalidade e altos custos. Seu reconhecimento precoce e tratamento
adequado sao fatores primordiais para a mudanca deste cenario. A
implementacdo de protocolos clinicos gerenciados é uma ferramenta util neste
contexto, auxiliando as instituicbes na padronizacdo do atendimento ao paciente
séptico, diminuindo desfechos negativos e proporcionando melhor efetividade do
tratamento.

As recomendacdes contidas neste documento estdo baseadas nas diretrizes
da Campanha de Sobrevivéncia a Sepse (SSC, Surviving Sepsis Campaign )2
e visam o tratamento de pacientes adultos nas unidades de urgéncia e
emergéncia, nas unidades de internacao e nas unidades de terapia intensiva.

Neste documento foram atualizadas as nomenclaturas utilizadas, conforme as
novas definicées do Sepsis 32, sendo agora os termos utilizados: infecgédo, sepse
e choque séptico. Entretanto, a despeito do uso da nova homenclatura, o ILAS
optou por alinhar o processo de triagem dos pacientes com a SSC. A sindrome
de resposta inflamatoéria sistémica (SRIS), embora nao utilizada para a definicao
de sepse, continua sendo importante para a triagem de pacientes com suspeita
de sepse. Da mesma forma que a SSC, o ILAS ndo mudou os critérios usados
para definir disfuncdo organica, mantendo a hiperlactatemia como um deles. O

critério para definicdo de choque séptico também néao foi alterado.
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2. Definicbes de sindrome da resposta inflamatoria sistémica (SRIS),

infeccdo, sepse e choque séptico
Sindrome da resposta inflamatoéria sistémica

A sindrome da resposta inflamatéria sistémica é definida pela presenca de no
minimo dois dos sinais abaixo:

. temperatura central > 38,3° C ou < 36°C OU temperatura axilar > 37,5°C ou
< 36°C;

. frequéncia cardiaca > 90 bpm;
. frequéncia respiratéria > 20 rpm, ou PaCO2 < 32 mmHg

« leucdcitos totais > 12.000/mm3; ou < 4.000/mm3 ou presenca de > 10% de

formas jovens (desvio a esquerda).

A SRIS esta presente em varias condi¢cdes clinicas como trauma, poés
operatorios, infarto agudo do miocardio, ndo sendo critério isolado para o
diagnéstico de infeccdo/sepse. Da mesma maneira, pacientes idosos,
imunodeprimidos, em uso de betabloqueadores, podem apresentar-se ja com
disfuncéo organica, sem apresentar os sinais de SRIS. A presenca de SRIS pode
ser utilizada com objetivo de triagem e identificacdo de pacientes com infeccéo

e, potencialmente, sob risco de apresentar sepse ou choque séptico
Infeccdo sem disfuncgéo
Entende-se como paciente com infecgdo sem disfuncdo aquele que, tendo ou

ndo os critérios de SRIS, possui foco infeccioso suspeito ou confirmado

(bacteriano, viral, fungico, etc.) sem apresentar disfungéo organica.
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Como ja mencionado, adotou-se a definicdo de sepse lato senso do Sepse 3,
presenca de disfuncdo ameacadora a vida em decorréncia da presenca de
resposta desregulada a infec¢do. Entretanto, ndo adotamos os critérios clinicos
para definicdo de disfuncéo orgénica do Sepse 3 (variagdo do escore SOFA),
mantendo-se os critérios utilizados anteriormente, inclusive a hiperlactatemia
como um deles, por entendermos que a mortalidade em paises em
desenvolvimento ainda é muito elevada e a identificacdo precoce destes
pacientes é parte fundamental do objetivo deste protocolo. As principais

disfuncdes organicas sao:

« hipotensao (PAS < 90 mmHg ou PAM < 65 mmHg ou queda de PA > 40
mmHgQ)

. oliguria (=0,5mL/Kg/h) ou elevacao da creatinina (>2mg/dL);

. relagdo PaO2/FiO2 < 300 ou necessidade de Oz para manter SpO2 > 90%;

. contagem de plaquetas < 100.000/mm3 ou reducdo de 50% no numero de
plaguetas em relagdo ao maior valor registrado nos ultimos 3 dias;

. acidose metabdlica inexplicavel: déficit de bases < 5,0mEg/L e lactato acima
do valor de referéncia,;

. rebaixamento do nivel de consciéncia, agitagédo, delirium;

« aumento significativo de bilirrubinas (>2X o valor de referéncia).

A presenca de disfuncdo organica na auséncia dos critérios de SRIS pode
representar diagnoéstico de sepse. Assim, na presenca de uma dessas
disfuncbes, sem outra explicacdo plausivel, o diagnostico de sepse deve ser
presumido, e o0 pacote de tratamento iniciado, imediatamente apds a

identificacéo.
Choque séptico

Segundo a SSC, choque séptico € definido pela presenca de hipotensdo néo

responsiva a utilizacdo de fluidos, independente dos valores de lactato.
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Tabela 1 - Novos conceitos de infecgao, sepse e choque séptico.

Classificagao Classificacao atual

. Caracteristica
antiga (a ser usada)

Infeccéo suspeita ou
confirmada, sem disfuncéo
organica, de forma
independente da presenca de
sinais de SRIS.

Infeccdo sem

Sepse disfuncao

Infecgdo suspeita ou
confirmada associada a
Sepse grave Sepse disfungéo orgénica, de forma
independente da presenca de

sinais de SRIS.

Sepse que evoluiu com
hipotensao nédo corrigida com
reposicao volémica (PAM <65

mmHg), de forma
independente de alteragbes de
lactato.

Choque séptico Choque séptico

3. Triagem e rotina para atendimento

O protocolo de sepse deve ser aberto para pacientes com SUSPEITA de
sepse e choque séptico. Cada instituicdo ira decidir, de acordo com sua
disponibilidade de recursos humanos e capacidade de triagem, se o protocolo
de sepse serd aberto na presenca de SRIS e suspeita de infec¢do (elevada
sensibilidade, permitindo tratamento precoce e prevenindo disfuncdo organica)
ou a partir de presenca de disfuncdo organica em pacientes com suspeita de

infeccdo grave, priorizando nesse caso, o atendimento dos casos mais graves.

Recentemente, foi descrito o escore gSOFA?% com 3 componentes:
rebaixamento de nivel de consciéncia, frequéncia respiratoria = 22 ipm e pressao
arterial sistélica abaixo de 100 mmHg. Esse escore, ainda ndo prospectivamente

validado, identificaria entre pacientes fora da UTI aqueles com maior risco de
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Obito. No seu processo de validacdo retrospectiva, o escore mostrou boa
acuracia na predicdo de Obito, as custas, entretanto, de baixa sensibilidade.
Assim, o0 mesmo nao deve ser utilizado para triagem de pacientes com suspeita
de sepse, mas sim para, apés a triagem adequada desses pacientes com base
em critérios mais sensiveis, identificar aqueles com maior risco de 6bito. Apds
identificacdo do paciente com SUSPEITA de sepse, usualmente pela
enfermagem, a equipe médica decide se deve ou ndo haver o seguimento do
protocolo, com base nas informac¢des disponiveis para tomada de decisdo em
relacdo a probabilidade de se tratar de sepse. Nessa decisdo, alguns fatores

devem ser levados em consideracao:

1. Em pacientes com qualquer das disfunc¢des clinica utilizadas na triagem (hipotenséo,
rebaixamento de consciéncia, dispneia ou desaturacdo), deve-se dar seguimento

imediato ao protocolo, com as medidas do pacote de 3 e 6 horas.

2. Em pacientes com disfunc¢éo clinica aparente, mas com quadro clinico sugestivo de
outros processos infecciosos atipicos (no contexto da sepse) como dengue, malaria
e leptospirose a equpe médica poderd optar por seguir fluxo especifico de
atendimento que leve em consideracdo peculiaridades do atendimento a esses

pacientes.

3. Em pacientes sem disfuncao clinica aparente, deve-se levar em conta o quadro
clinico, ndo sendo adequado o seguimento do protocolo em pacientes com quadros
tipicos de infec¢des de via aérea alta ou amigdalites, por exemplo, que podem gerar
SRIS mas tem baixa probabilidade de se tratar de casos de sepse. Novamente,
pacientes com quadros sugestivos de processos infecciosos atipicos, como denque

e malaria, devem seguir fluxo especifico de atendimento.

4. Em pacientes sem disfun¢ao clinica aparente e com baixo risco de se tratar de sepse,
0 médico pode decidir por outro fluxo de atendimento. Sdo exemplos de pacientes
de baixo risco agqueles jovens e sem comorbidades. Nesses casos, pode-se optar por
investigacao diagnostica simplificada e observacao clinica antes da administracéo de

antimicrobianos da primeira hora.

5. Em pacientes para 0s quais ja exista definicdo de cuidados de fim de vida, o protocolo
deve ser descontinuado, embora isso ndo impeca que o paciente receba tratamento

adequado, incluindo eventualmente alguns dos componentes do pacote de 6 horas.
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Em hospitais que gerenciam o protocolo de sepse, esses pacientes ndo devem ser

incluidos no célculo dos denominadores.

Um exemplo de flluxograma de triagem baseado nessas premissas esta
disponivel na figura 1. Deve-se lembrar que escores de gravidade podem auxiliar
na identificacdo de pacientes com maior risco de Obito. Assim, pacientes com
escore qSOFA positivo, ou seja, com dois ou mais componentes presentes,
devem receber atengéo especial.

A equipe médica deve definir a classificacao inicial do paciente. As possiveis
classificagdes seriam: infeccdo sem disfuncdo com seguimento do protocolo,
sepse ou choque, afastado sepse/choque ou paciente sob cuidados de fim de
vida.

Apoés identificacdo do paciente com suspeita de sepse 0s seguintes passos

devem ser cumpridos:

1. registre o diagnostico no prontuario ou na folha especifica de triagem do
protocolo institucional. Os pacotes de 3 horas e 6 horas contam a partir do
momento do registro feito acima.

2. todos o0s pacientes com protocolos de sepse abertos devem ter seu
atendimento priorizado com o objetivo de otimizar a coleta de exames, 0 inicio
de antibioticoterapia e a ressuscitacdo hemodinamica;

3. realize anamnese e exame fisico dirigidos, com atencéo especial aos sinais
clinicos de disfuncao organica;

4. pacientes com disfuncéo organica grave e ou choque devem ser alocados em
leitos de terapia intensiva assim que possivel, a fim de garantir o suporte
clinico necesséario. Caso ndo seja possivel a alocacdo em leito de terapia
intensiva, deve-se garantir o atendimento do paciente de maneira integral,
independente do setor em que 0 mesmo se encontre;

5. a ficha do protocolo de sepse deve acompanhar o paciente durante o
atendimento dos pacotes de 3 e 6 horas, a fim de facilitar a comunicagao entre
as equipes de diferentes turnos ou setores e resolver pendéncias existentes

para a finalizacao do pacote de 6 horas.

Revisado em: junho de 2017



Instituto
Latino Americano de

Sepse

INSTITUTO LATINO AMERICANO DE SEPSE

4. Tratamento
4.1 Pacote de 3 horas

Para todos os pacientes em que a equipe médica optou por dar
seguimento ao protocolo, o pacote de 3 horas deve ser executado.O mesmo é

composto dos seguintes itens:

1. Coleta de exames laboratoriais para a pesquisa de disfuncbes organicas:
gasometria e lactato arterial, hemograma completo, creatinina, bilirrubina e

coagulograma.

2. Coleta de lactato arterial, que deve ser imediatamente encaminhado ao
laboratério, afim de se evitar resultado falsos positivos. O objetivo é ter
resultado deste exame em 30-60 minutos.

3. Coleta de duas hemoculturas de sitios distintos, conforme rotina especifica do
hospital, e culturas de todos os outros sitios pertinentes (aspirado traqueal,
liguor, urocultura) antes da administracdo do antimicrobiano. Caso ndo seja
possivel a coleta destes exames antes da primeira dose, a administracéo de

antimicrobianos nado devera ser postergada;

4. Prescricdo e administracdo de antimicrobianos de amplo espectro, por via
endovenosa, visando o foco suspeito, dentro da primeira hora da identificacéo
da sepse. A utilizacdo de antimicrobianos deve seguir a orientacao do servico
de controle de infeccdo hospitalar da instituicdo, que devera definir com o
corpo clinico local as recomendacgdes para o tratamento empirico conforme o
foco de infeccdo identificado e a caracteristica da infecgdo, comunitaria ou

associada a assisténcia a saude.
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5. Principios de farmacocinética e farmacodinamica devem ser seguidos por

todas as instituicbes. Todas as recomendacdes visando otimizacao da terapia
antimicrobiana devem ser feitas com auxilio do farmacéutico e da enfermagem
e estar amplamente disponiveis para todos os profissionais. As principais

recomendacdes estao listadas abaixo.

. Utilizar dose maxima para o foco suspeito ou confirmado, com dose de ataque
nos casos pertinentes, sem ajustes para a funcao renal ou hepética. As doses
devem ser plenas visando otimizagcdo da reducdo da carga bacteriana ou
fungica. Embora seja discutivel, pode-se manter doses sem ajuste para
funcao renal pelas primeiras 24 horas. Isso € de suma importancia para 0s
antimicrobianos hidrofilicos dado o aumento do volume de distribuicdo dos
mesmos.

. Atentar para a dilucdo adequada para evitar incompatibilidade e concentracéo
excessiva. Utilizar a infusdo estendida de antibidticos betalactamicos como
piperacilina-tazobactam e meropenem, com excecao da primeira dose, que
deve ser administrada, em bolus, o mais rapido possivel;

. Considerar o uso de diferentes classes de antibidticos, para um mesmo
agente, em pacientes com choque séptico.

. Utilizar terapia combinada, com duas ou trés drogas, quando existir suspeita
de infecgao por agentes multidrogas resistentes;

. Restringir o espectro antimicrobiano quando o patégeno for identificado e a
sensibilidade conhecida; terapia combinada pode ser de-escalonada conforme

evidéncia de resposta clinica ou resolugédo da infeccéo.

6. Para pacientes hipotensos (PAS< 90mmHg, PAM <65mmHg ou reducéo da
PAS em 40mmHg da pressao habitual) ou com sinais de hipoperfusao, entre
eles niveis de lactato acima de duas vezes o valor de referéncia institucional
(hiperlactatemia inicial), deve ser iniciada ressuscitagao volémica com infusao
imediata de 30 mL/kg de cristaldides. Embora classicamente ndo sejam
considerados com parte do pacote de resuscitacdo, sinais de hipoperfuséao
podem incluir oligaria, presenca de livedo, tempo de enchimento capilar
lentificado, alteracéo do nivel de consciéncia. Coloides proteicos, a albumina,
ou soro albuminado, pode fazer parte dessa reposicao inicial. O uso de amidos
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estd contraindicado, pois esta associado a aumento da incidéncia de

disfuncéo renal. Esse volume deve ser infundido o mais rapido possivel dentro
das primeiras 3 horas de atendimento. Pacientes cardiopatas podem
necessitar reducao na velocidade de infusdo, conforme a presenca ou néo de
disfuncéo diastdlica ou sistélica. Em caso ter sido optado por néo realizacéo
de reposicao volémica apods avaliacdo de fluido responsividade, esta decisao
deve estar adequadamente registrada no prontuario. Nesses pacientes, 0 uso
de vasopressores para garantir pressao de perfusdo adequada eventualmente

necessita ser antecipado.

4.2 Pacote de 6 horas

O pacote de 6 horas deve ser aplicado para pacientes que se apresentem
com hipotensao, hiperlactatemia ou sinais clinicos de hipoperfuséao tecidual,

sendo composto pelos itens abaixo.

1. Uso de vasopressores para pacientes que permane¢gam com pressao arterial
média (PAM) abaixo de 65 (apdés a infusdo de volume inicial), sendo a
noradrenalina a droga de primeira escolha. Ndo se deve tolerar pressdes
abaixo de 65 mmHg por periodos superiores a 30-40 minutos. Por isso,
embora tenha sido colocado dentro do pacote de 6 horas, o vasopressor deve
ser iniciado mesmo dentro das 3 primeiras horas nos pacientes em que ele
esta indicado. Em casos de hipotensdo ameacadora a vida, pode-se iniciar o
vasopressor mesmo antes da reposi¢do volémica. E fundamental garantir
pressdo de perfusdo enquanto se continua a reposicao volémica. Assim, o
vasopressor pode ser iniciado mesmo em veia periférica, enquanto se

providencia o0 acesso venoso central.

2. O uso de outros vasopressores pode ser necessario. Dentre os disponiveis, a
recomendacdo € o0 uso de vasopressina, com intuito de desmame de
noradrenalina, ou a adrenalina, preferivel em pacientes que se apresentem

com débito cardiaco reduzido.
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3. A dobutamina pode ser utilizada quando exista evidéncia de baixo cardiaco

ou sinais clinicos de hipoperfusao tecidual, como livedo, oliguria, tempo de
enchimento capilar lentificado, baixa saturagdo venosa central ou lactato

aumentado

4. Nos pacientes com lactato alterado acima de duas vezes o valor de referéncia,
a meta terapéutica é o clareamento do mesmo até os valores normais. Assim,
dentro das seis horas ap0s o inicio do protocolo de sepse, apds ressuscitacao
volémica adequada, e manejo hemodinamico apropriado, novas dosagem
devem ser solicitadas. O clareamento até a normalizacdo deve ser feito
cuidadosamente, sob risco de intervencgdes terapéuticas desnecessarias, e
potencialmente deletérias. A hiperlactatemia residual isolada, sem outros
sinais clinicos de hipoperfusdo ou méa evolucao, ndo necessariamente precisa

ser tratada.

5. Reavaliacdo da continuidade da ressuscitacdo volémica, por meio de
marcadores do estado volémico ou de parametros perfusionais. As seguintes

formas de reavaliacdo poderéo ser consideradas:

« Mensuragéo de presséo venosa central

. Variagao de pressao de pulso

. Variacao de distensibilidade de veia cava

. Elevacéao passiva de membros inferiores

« Qualquer outra forma de avaliacdo de responsividade a fluidos (melhora da
presséo arterial apos infusdo de fluidos, por exemplo)

. Mensuracao de saturacdo venosa central

. Tempo de enchimento capilar

. Presenca de livedo

« Sinais indiretos (por exemplo, melhora do nivel de consciéncia ou presenca

de diurese)

6. Pacientes com sinais de hipoperfusédo e com niveis de hemoglobina abaixo de

7 mg/dL devem receber transfusdo o mais rapidamente possivel.

Revisado em: junho de 2017



Instituto
Latino Americano de

Sepse

INSTITUTO LATINO AMERICANO DE SEPSE

7. ldealmente, os pacientes com choque séptico (enquanto em uso de
vasopressor) devem ser monitorados com pressao arterial invasiva. A afericao
por manguito ndo é fidedigna nessa situacdo, mas pode ser utilizada nos

locais onde a monitorizagéo invasiva nao esta disponivel.

8. Pacientes sépticos podem se apresentar hipertensos, principalmente se ja
portadores de hipertenséo arterial sistémica. Nesses casos, a reducao da pos-
carga pode ser necessaria para o restabelecimento da adequada oferta de
oxigénio. Nao se devem usar medicacdes de efeito prolongado, pois esses
pacientes podem rapidamente evoluir com hipotensdo. Assim,
vasodilatadores endovenosos, como nitroglicerina ou nitroprussiatos séo as

drogas de escolha
4.3 Outras recomendacdes
Uso de corticéides

A utilizacdo de coriticoides € recomendada somente para pacientes com
choque séptico refratario, ou seja, haqueles em que ndo se consegue manter a
presséo arterial alvo, a despeito da ressuscitacéo volémica adequada e do uso
de vasopressores.

A droga recomendada € a hidrocortisona na dose de 200 mg/dia em infuséo

continua ou 50 mg a cada 6 horas.
Ventilagdo mecanica

A intubacao orotraqueal ndo deve ser postergada, em pacientes sépticos, com
insuficiéncia respiratéria aguda e evidéncias de hipoperfuséo tecidual.

Os pacientes que necessitarem de ventilacdo mecéanica devem ser mantidos
em estratégia de ventilacdo mecéanica protetora, devido ao risco de
desenvolvimento de sindrome do desconforto respiratorio aguda (SDRA). A
estratégia protetora envolve a utilizacdo de baixos volumes correntes (6 mL/kg

de peso ideal) e a limitacado da presséo de platd abaixo de 30 cmH20. A fracéo
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inspirada de oxigénio deve ser suficiente para manter uma PaO2 entre 70 - 90

mmHg. Também deve-se objetivar uma presséo de distenséo (driving pressure,
pressédo de plato - peep) menor que 15 cmH20.

Para pacientes com diagnoéstico de SDRA ha menos de 48 horas, com
relacdo PaO2/ FiO2 menor que 150 e FiO2 de 60% ou mais, a utilizagdo de
posicdo de prona € recomendada, para unidades que tenham equipe com

treinamento na técnica.
Bicarbonato

N&o esta indicado o uso de bicarbonato nos casos de acidose latica em
pacientes com pH >7,15, pois o tratamento dessa acidose é o restabelecimento
da adequada perfusdo. Nos pacientes com pH abaixo desse valor esta terapia

pode ser avaliada como medida de salvamento.
Controle glicémico

Pacientes, na fase aguda de sepse, com hiperglicemia, secundaria a resposta
endocrino-metabodlica ao trauma. O controle adequado da glicemia é
recomendada através da utilizacdo de protocolos especifico, visando uma meta
de 80-180 mg/dL, evitando-se episodios de hipoglicemia e varia¢cdes abruptas

da mesma.
Terapia renal substituta

N&o existe recomendacao para o inicio precoce de terapia renal substituta,
devendo-se individualizar cada caso, conforme discussdo com equipe
especialista.

Da mesma maneira, ndo existe recomendacado para hemodialise intermitente
ou modalidades continuas, devendo-se reservar estes métodos para pacientes
com instabilidade hemodinamica grave, nos locais onde este recurso é

disponivel.
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5. Seguimento do paciente: linha de cuidado do paciente séptico

O atendimento ao paciente séptico nas primeiras 24 horas é de suma
importancia para o desfecho favoravel. Entretanto, outras acdes sdo necessarias
para o sucesso pleno em termos de sobrevida hospitalar e reabilitacdo apos a
alta, com estabelecimento de uma linha de cuidado adequada, do momento da
internagdo hospitalar ou do diagnostico de sepse até o momento da alta.

O paciente deve ser seguido e atendido de forma adequada durante toda a
internacdo hospitarlar. O atendimento multidisciplinar contribui para os
desfechos favoraveis tanto dentro do hospital como apos a alta. A enfermagem
tem fundamental importancia para a recuperagao funcional, desde o momento
do reconhecimento precoce até a alta hospitalar. Nutricdo adequada, fisioterapia
respiratoria e motora, focada em mobilizacdo precoce e atendimento
fonoaudioldgico para recuperacao de degluticdo e fonacdo contribuem para a
reabilitacdo do paciente. O suporte psicoldgico precoce pode minimizar 0s riscos
de desenvolvimento de estresse pos trauméatico. A odontologia tem seu papel na
identificacdo e controle do foco, bem como na prevencdo de infeccBes
respiratorias. O acompanhamento diario pela farmacia clinica possibilita a
adequacao da prescricdo medica. Em suma, todos os profissionais envolvidos
no atendimento tém um papel importante a desempenhar.

As orientagcdes no momento da alta, visando a continuidade do cuidado
ambulatorial e 0 seguimento por todas as equipes responsaveis pela reabilitacéo
funcional do paciente sdo também fundamentais para a continuidade do

tratamento.

6. Prevencéo de infecfes relacionadas a assisténcia a saude
Recomenda-se a utilizagdo de dispositivos invasivos (canula orotraqueal,

cateter venoso central, pressdo arterial invasiva e cateter vesical de demora)

pelo menor tempo possivel afim de se evitar complicacbes mecéanicas e

infecciosas.
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Além disso, € recomendado que as unidades sigam 0s pacotes internacionais

para prevencdo de infeccdes relacionadas a estes dispositivos (pneumonia
associada a ventilagdo mecanica, infeccdo de corrente sanguinea associada a
cateter venoso central e infeccdo do trato urinario relacionado a cateter vesical

de demora).
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