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Sepse, proc€ se zajimat?

* syndrom, vznikly jako dysregulovana odpovéd pacienta

na infekci, vedouci k nové organové dysfunkci

 zivot ohrozujici stav

— vysoka incidence

— spojena s vysokou mortalitou (20-40%)
— Casté dlouhodobé nasledky pro prezivsich
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Definice- historie

* prvni robustni definice v roku 1994 (tzv. Boneho kritéria), délila sepsi na tri klinické
jednotky

— sepse, tézka sepse, septicky Sok

» definice operovala s tzv. syndromem systémové zanétlivé odpovédi (SIRS) + infekt
— kritéria s nizkou specifitou a bohuzel i malou senzitivitou
— pro splnéni nutna pozitiva dvou a vice kritérii
— ponechany pouze pro definici tzv. neinfekéniho SIRS  Body temperature: >38°C or <36°C

Heart rate: >90 beats per minute

Tachypnea: manifested by a respiratory rate >20 breaths
per minute or a PaCO, of <32 mmHg

White blood cell count: >12,000/mm? or <4,000/mm?,
or the presence of >10% immature neutrophils

https://www.acepnow.com/wp-
content/uploads/2015/07/feature-story pgl9c.png
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SIRS- Systemic Inflammatory Response Syndrom

e jedna se o dysregulovana systémova zanétliva odpovéd organizmu na radu inzultd
— vede k aktivaci zanétu i ve tkanich neposkozenych primarnim inzultem

— vede k jejich tzv. sekundarnimu poskozeni, coz je podstatou rozvijejici organové dysfunkce

' Neinfekén priciny SIRS |
polytrauma ‘
' velké operace (kardiochirurgické, nitrobfisni)

akutni nekrotizujici pankreatitida i
| intoxikace

po CPR (soucést tzv. post-resuscitacniho syndromu)

| ischemicko/reperfuzni poskozeni — reperfuzni syndrom

popaleniny '

| krvédceni |

zdroj: Intenzivni medicina v praxi, Jan Maldska,
= _ sgfen. L od | Jan Stasek, Milan Kratochvil, Vdclav Zvonicek a
kol., 2020, ISBN 978-80-7345-675-7.
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Definice

e v soucasné dobé je akceptovana treti definice (SEPSIS-3)

 kritéria pro sepsi
— predpokladana nebo prokazana infekce s novou organovou dysfunkci
(nahle zvyseni SOFA skore o > 2 body)

 kritéria pro septicky sok
— podskupina pacientl, u niZ dominuje porucha obéhu a bunécného metabolizmu
— perzistujici hypotenze s nutnosti nasazeni vazopresort k udrzeni MAP> 65 mmHg
— zvySeny laktat > 2mmol/l navzdory adekvatni tekutinové resuscitaci
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Organova dysfunkce- SOFA score

THE SEQUENTIAL ORGAN FAILURE ASSESSMENT (SOFA) SCORE
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Patofyziologie
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zdroj: Intenzivni medicina v praxi, Jan Maldska,
Jan Stasek, Milan Kratochvil, Vaclav Zvonicek a
kol., 2020, ISBN 978-80-7345-675-7.
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Patofyziologie

e Oxidacni stres
— uplatnuje se v prirozené imunitni reakci jako soucast snahy o zneskodnéni patogenu
— pro spravni fungovani je nutna rovnovaha mezi prooxidacnima a antioxidacnima déji
— dochazi k poruseni rovnovahy, coz vede k poskozeni tkani a organové dysfunkci

e Oxid dusnaty
— vyznamna uloha v patogenezi

— dysregulace produkce vede k jeho enormnim koncentracim a rozvoji systémové vazodilatace
az vazoplegie
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Patofyziologie

e Endotelialni dysfunkce

— zvysSena permeabilita vedouci k tzv. kapilarnimu leaku

* Unik tekutin do intersticia, coz je podkladem distributivniho Soku

— ztraci fyziologické antikoagulacni vlastnosti a vede k difuzni aktivaci koagulace (DIC)

» dochazi k tvorbé mikrotrombotizace, coz muze byt podkladem tzv. diseminované intravaskuldrni koagulace

* Tkanova hypoxie/dysoxie
— jeden z typickych rysu
— porucha dodavky kysliku do bunék
— porucha utilizace kysliku v mitochondriich
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Patofyziologie

 Mikrocirkulace

— dulezity faktor, ktery spolu s poruchou makrocirkulace vede k neadekvatni dodavce a utilizaci
kysliku ve tkanich
— k poruse vede kombinace vicerych faktoru:
* tvorba mikrotrombu
* zvySena permeabilita endotelu (otok)
 otevirani arterio-vendznich zkratt (tzv. shunting)
* porusena regulace vazodilatace a vazokonstrikce

A: septicky pacient

B: zdravy pacient

https://medintensiva.org/es-microcirculatory-monitoring-
in-septic-patients-articulo-S0210569116302650
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Patofyziologie

* Makrocirkulace
— porucha obéhu, typicky priznak sepse/ septického Soku
— uplatiuji se rysy vsech druht Soku
— Distributivni Sok
» dominujici podil v disledku vazodilatace
— Hypovolemicky Sok
* relativni hypovolémie
 ztrat intravaskularnich tekutin
* febrilie, nizky prijem tekutin
— Kardiogenni sok
* septicka kardiomyopatie
— Obstruktivni Sok

* mikrotrombotizace
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Patofyziologie

* Dysfunkce stfeva/GIT
— strukturalni a funkéni zmény strevniho epitelu z divodu hypoperfuze splanchniku
— zvysSena strevni permeabilita vedouci k translokaci strevnich baktérii

e plvodné i neinfekéni inzult mlze vést k systémové mikrobidlni stimulaci

— porucha strevni slizni¢ni imunity (GALT- Gut Associated Lymfoid Tissue)

* Apoptdza
— dochazi k ni v bunkach:
* bunkach poskozenych organech
* bunkach imunitnich
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Patofyziologie

* Imunosuprese
— rozviji se predevsim v pozdéjsSich fazich,
uplatniuje se vicero faktor(

* prevaha kompenzatorni protizanétlivé reakce
(CARS- Compensatory Anti-inflammatory Response
Syndrom) l
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— vede k zvysené nachylnosti k nozokomialnim = a katabolismus PICS

infekcim, které prispivaji k mortalité pacient(

casna odpovéd chronické kritické onemocnéni

zdroj: Intenzivni medicina v praxi, Jan Maldska,
Jan Stasek, Milan Kratochvil, Vaclav Zvonicek a
kol., 2020, ISBN 978-80-7345-675-7.
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Patofyziologie

* Multiorganova dysfunkce

— akutni a potencidlné reverzibilni selhani dvou a vice organt/ organovych systém, které je
zpusobeno radou rznych klinicky odlisSnych pricin

— nejedna se o specifickou chorobu, ale syndrom, spolecny pro radu vyvolavajicich inzultd

— v soucasnosti nemame k dispozici kauzalni Iécbu, ale pouze tzv. organové podptirnou lécbu,
kterd pokud je zahajenda c¢asné, dava pacientim moznost na zotaveni

— MOF (Multiple Organ Failure) popisuje stejny syndrom
* MODS se ¢asto pouziva pro méneé vyjadrenou organovou dysfunkci (SOFA 1-2)
* MOF pro nejvice zavaznou formu (SOFA 3-4)
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Patofyziologie

* Multiorganova dysfunkce- etiologie

— nejcastéjsi skupinou pacientl u kterych dochazi k progresi zakladniho onemocnéni v MODS
jsou pacienti se sepsi

— k rozvoji MODS muze vést také rada neinfekénich inzultt

* trauma, rozsahle operace, popaleniny, vSechny druhy Sokovych stav(, pankreatitida, akutni krvaceni do GIT,
stavy po Uspésné kardiopulmonalni resuscitaci

— riziko rozvoje MODS se u rliznych pacientu lisi
 akutni operacni vykon, riziko cca 7%
 sepse/septicky Sok, riziko az 80%
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Patofyziologie

* Multiorganova dysfunkce- epidemiologie

— vysoka mortalita (dosahuje az 70%), koreluje s tizi syndromu ktera je kvantifikovana poctem
dysfunkcnich organu

' Potet selhavajicich organi Incidence v sepsi Mortalita
| 1 74% 21%

2 21% 44 %
3 5% 65 %

4 1% 76 %

— mortalitu ovliviuje také rada dalsich faktoru:

* komorbidity, vék, stav vyzZivy, télesni zdatnost, stav imunity,...

— nejvyssi mortalitu maji nemocni, ktefi v ramci MODS dysfunkci:
» koagulace (53%), jater (45%) a CNS (44%)

zdroj: Intenzivni medicina v praxi, Jan Maldska,
Jan Stasek, Milan Kratochvil, Vaclav Zvonicek a
kol., 2020, ISBN 978-80-7345-675-7.
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Jak vypada pacient se sepsi?

* kombinace priznaku infekce a aktivace inflamatornich cest spolu s rozvojem organové
dysfunkce

» Specifické potize
— febrilie, jasny infekcni fokus, elevace zanétlivych parametrd, nova orgdnova dysfunkce
— ,tfi okna do mikrocirkulace”- dysfunkce CNS, oligurie, prodluzeny kapilarni navrat

* Nespecifické potize

— relativné Casté
— schvacenost, tachykardie, tachypnoe
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Jak vypada pacient se sepsi?
* ne vzdy to plati, po sepsi tfeba aktivné patrat

* qSOFA

— tfi parametry identifikované na zakladeé retrospektivni analyzy, které jsou u pacienta s infekci
prediktorem pobytu na ICU nebo vysokého rizika umrti

— pri pozitivité dvou a vice kritérii je pacient povazovan za vysoce rizikového
— pristup slouzici k rychlému vyhledavani pacienta se sepsi na standardnich oddélenich

ALTERED FAST RESPIRATORY LOW BLOOD
MENTAL STATUS RATE PRESSURE
> 22/ min SBP https:/_/qsofa?.org/lmages/w
<100mmHg ebsiteicons_infographic.png
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Jak diagnostikovat sepsi?

diagnostika musi probihat paralelné ve vice smérech

e potvrzeni infekce
— laboratorni parametre (CRP, PCT, presepsin, IL-6,....)

nalezeni lokalizace/zdroje sepse

— kombinace klinickych, biochemickych a zobrazovacich vysetfeni a nasledného
mikrobiologického potvrzeni (kultivace, sérologie, PCR)

e posouzeni stupné organové dysfunkce
— SOFA score

— laktat: dulezity parametr tkarové hypoxie/dysoxie a zaroven tize onemocnéni, ktery ma i
prognostickou silu
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Jak starat o pacienta se sepsi?

* jedna se o medicinskou emergenci, zahrnuje nékolik souslednych Cinnosti tzv. balicku
— ¢asné rozpoznani sepse
— inicidlni resuscitace
— lécba infekce s nalezenim/odstranénim jejiho zdroje
— hemodynamicka stabilizace
— management organové dysfunkce

 balicky (Bundles) je soubor |écebnych opatreni, které pokud jsou provadény
soucasné, maji vetsi efektivitu, nez pokud jsou pouzity samostatnée
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Bundles- guidelines 2021 , balicek do 1 hodiny“

» odbér laktatu a opakovani odbéru, pokud je 2 2 mmol/I

e odbér hemokultur pred podanim ATB

e podani sirokospektrych ATB

* tekutinova resuscitace balancovanym krystaloidem

* nasazeni vazopresoru k udrzeni MAP > 65 mmHg jiz béhem tekutinové resuscitace

e doporuceni k balicku

— jednej bez casové prodlevy, jakmile je sepse/septicky Sok rozpoznan (jedna se vidy o urgentni
stavy)

— monitoruj pozorné odpovédi na terapeutické intervence




Terapie

* ¢asné rozpoznani sepse

* inicidlni resuscitace
— bolus tekutin, opakovat dle odpovédi pacienta
— prvni volbou jsou balancované krystaloidy

— druhou volbou, v pfipadé nutnosti velkého mnozstvi krystaloidu jsou koloidy
* lidsky albumin

* HES a preparaty na bazi zelatiny nejsou doporucované (zvysena morbidita a mortalita)

* |écba infekce
— Casné podani adekvatnich Sirokospektrych intravenosnich ATB

— po stabilizaci a detekci patogenu deeskalace ATB a vybér nejvhodnéjsiho ATB

— pred podanim je doporucovan odbér hemokultur a odbér ze zdroje infekce
* jedinou vyjimkou je meningokokova sepse
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Terapie

* kontrola zdroje infekce

— odstranéni zdroje infekce

e chirurg, intervencni radiolog
 hemodynamicka stabilizace

— hemodynamicka monitorace (rozsirena), tekutinova resuscitace

— vazopresory, cilovy MAP u septického Soku je dle doporuceni minimalné 65 mmHg
 prvni volbou je Noradrenalin (Adrenalin pouze u zkousenych intezivistu, ma se specifikace)
 druhou volbou jsou non-adregerni vazopresory, zejména Vazopresin

 ostatni podplirna terapie
— kortikoidy (Hydrocortison), eventudlné hemosubstituce (trigger Hb < 70 g/I)
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Terapie

* management organové dysfunkce

IrVve

— sepse/septicky Sok je nejcastéjsi pricinou rozvoje syndromu MODS/MOF
— jednotna kauzalni Iécba neexistuje, management pacienta se opira o
 v€asné rozpoznani rozvoje MODS
* prijeti pacienta na ICU
 vCasné zahajeni intenzivni organové podpory
* identifikace a eliminace vyvolavajici priciny
— dllezZitou soucasti terapie je dale
* prevence nozokomidlnich infekci
* nutricni podpora
 adekvatni rehabilitace
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Terapie

* Multiorganova dysfunkce
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Selhavajici
organ/
systém

dychani

obéh

ledviny

jatra

krev
CNS

GIT

' svaly

Klinické/laboratorni znamky

ARDS (syndrom akutni dechové tisng) —
pokles P/F indexu (pa0,/Fi0;) pod 300, difuzni
infiltrdty na rtg snimku

Sok — hypotenze, zndmky organové
hypoperfuze (mramora? na kiizi, prodlouzeny
kapildmi navrat, elevace laktatu)

AKI (akutni selhani ledvin) — elevace dusikatych
|&tek (urea, kreatinin), pokles diurézy

elevace jaternich enzymdi a bilirubinu, porucha
syntetické funkce

DIC (diseminovand intravaskuldrni koagulace),
trombocytopenie, poruchy koagulace

encefalopatie, perucha védom(, delirium

paralyticky ileus, stresovy vied, krvaceni do GIT

neuropatie, myopatie

Orgénova podpora

oxygenoterapie, uméld plicni
ventilace, ECMO (Extracorporeal
Membrane Oxygenation)

tekutinova resuscitace,
vazopresory (noradrenalin,
vazopresin)

eliminacni metody |

omezené, pouze v (zkych
indikacich MARS (Molecular

Adsorbents Recirculation Systém) |
|

profylaxe TEN, substituce |
krevnich derivéti

sedace

profylaxe stresového viedu,
prokinetika

nufricni podpora, rehabilitace,

mobilizace

zdroj: Intenzivni medicina v praxi, Jan Maldska,
Jan Stasek, Milan Kratochvil, Vaclav Zvonicek a
kol., 2020, ISBN 978-80-7345-675-7.




ytake- home message”

* mortalita pacientl zUstava stale neakceptovatelné vysoka i pres vyznamné zlepseni v
povédomi o sepsi, jeji prevenci, diagnostice a managementu

* u pacientu ktefi preziji ataku sepse jsou dlouhodobé nasledky ¢asté a zavazné

e zakladnym pilifem i nadale zUstava
— rychla diagnostika
— inicialni management s nasazenim ATB
— kontrola zdroje infekce
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ytake- home message”

 MODS neni specificka choroba, ale syndrom, spolecny pro fadu vyvolavajicich
inzultd

» zakladnym predpokladem uspésné |écby MODS je v€asna identifikace priciny, ktera k
jeho rozvoji vedla a jeji efektivni odstranéni

e organova podpora sama o sobé ,neléci”, ale umoznuje pacientovi prezit kritickou
fazi onemocnéni a dat organismu €as na obnovu vlastnich organovych funkci
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