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EXECUTANTES E ENVOLVIDOS

Setor Profissional

CTI Equipe assistencial
ubC Equipe assistencial
UNIDADE DE INTERNACAO Equipe assistencial
CENTRO CIRURGICO Equipe assistencial

DESFECHO CLINICO ESPERADO

Reduzir a taxa de morbimortalidade relacionada a Sepse
OBJETIVOS SECUNDARIOS

e |dentificar precocemente o paciente com sinais de Sepse e/ou Choque Séptico e iniciar medidas intervencionistas
de imediato.

e 100% de adesdo aos marcadores gerenciados

CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE

Introducao

A sepse é uma disfuncdo organica potencialmente fatal causada por uma resposta desregulada do hospedeiro a um agente
infeccioso (1-4). Sepse e choque séptico sdo grandes problemas de saude, afetando milhdes de pessoas em todo o mundo
a cada ano e com mortalidade em torno de 25% dos pacientes afetados (5). Semelhante ao politraumatismo, infarto agudo
do miocardio ou acidente vascular cerebral, a identificacdo precoce e o manejo apropriado nas horas iniciais apds o

desenvolvimento da sepse contribuem para o aumento da sobrevida do paciente.

O diagnéstico de sepse baseia-se na detec¢do da resposta inflamatdria sistémica, associada a suspeita ou constatagdo de
um foco infeccioso. Na edi¢do do JAMA de janeiro 2016, a Sepsis Definitions Task Force publicou trés artigos atualizando
as definicdes de sepse e choque séptico, e dando evidéncias cientificas para a derivagao e valida¢do dessas novas definicdes.

Passou a ndo ser mais utilizada a nomenclatura de Sepse Grave.

A sepse ndao é uma doenca especifica, mas sim uma sindrome que engloba uma fisiopatologia complexa e ainda
incerta. Atualmente, pode ser identificada por grande gama de sinais e sintomas clinicos em um doente com suspeita de

infeccdo. Como ndo existe teste de diagndstico padrao-ouro, em 2016 foi realizado o terceiro consenso internacional para
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definicdo de sepse e choque sético, estabelecendo novas diretrizes e conceitos (Surviving Sepsis Campaign: international
guidelines for management of severe sepsis and septic shock:2016 e The Third International Consensus Definitions for Sepsis
and Septic Shock (Sepsis-3)). Essa forca-tarefa reconheceu que a sepse é uma sindrome sem, até o momento, um teste de
diagndstico especifico padronizado validado. O grupo de trabalho determinou que havia uma necessidade importante de
caracteristicas que podem ser identificadas e medidas em pacientes individuais e procurou fornecer tais critérios para
oferecer uniformidade para o diagndstico clinico. A gravidade da disfuncdo de érgaos foi avaliada com vdrios sistemas de
pontuagdo que quantificam anormalidades de acordo com achados clinicos, dados laboratoriais ou intervengdes
terapéuticas. O escore predominante no uso atual é a Avaliacdo Sequencial de Falha de Orgdos (SOFA) (originalmente a
Avaliacdo de Falhas de Orgdos Relacionadas a Sepsis). Escore alto no SOFA esta associada a um aumento da probabilidade

de mortalidade.

SOFA (SEQUENTIAL ORGAN FAILURE ASSESSMENT SCORE)

Table 1. Sequential [Sepsis-Related] Organ Failure Assessment Score®

Scare
System 0 1 2 3 4
Respiration
Pao,/Finy, mm g =40 (53.3) =400 {53.3) =300 (40) =200 (26.7) with =100 {13.3) with
(kPal respiratary support respiratory support
Coagulation
Platelets, =10"fuL 2150 <150 <100 = 5i) <20
Liver
Bilirubin, mg/dL <1 (20} 1.2-1.9 (20-32) 2.0-5.9 (33-101) 6.0-11.%9 (102-204) *12.0 [204)
{umelfL)
Cardiowascular MAP =70 mm Hg MAP <7 mm Hg Dopamine <5 or Dopamine 5.1-15 Dwopamine >15 ar
dalubmmine {.ur_t,- dowl® ar epinephrine 50,1 epinephrine =01
ar norepinephrine =0.1"  or moreginephrine =0.1"
Central nersaus system
Glasgow Coma Scale. 15 13-14 10-12 6-9 =h
scoret
Reral
Creatinme, mg/dL <1.% (110) 1.2-1.9 (110-170) 2.0-3.4 (171-299) 3.5-4.0 [ 300-440) =50 (440)
(umelfL)
Urine output, mL/d <500 <200
Abbraviations: Fio., Iraction of inspired ceygen; MAP, mean arterial pressure; b Catecholamine doses ae given as g/ Kgimin Tor at least 1 ioui
Pa;, partial pressune of oxyge = Glasgow Coma Scale soores range Troim 3-15; higher score indicates bet e
* pdapted from Vincent et al ™ neurclogcal functon.
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CRITERIOS DE EXCLUSAO

- Pacientes que ndo apresentarem os sinais clinicos e laboratoriais sugestivos de sepse, descritos neste protocolo.

MARCADORES A SEREM GERENCIADOS

- Tempo de identificacdo do quadro de sepse
- Apds identificacdo do quadro de sepse, o tempo de inicio do esquema antimicrobiano e coleta das culturas
- Assertividade na escolha do esquema antimicrobiano iniciado

- Cumprimento das orientacdes de atendimento e metas descritas neste protocolo

DESCRICAO

CONCEITOS:

1) SEPSE

Novos Termos e Definicoes

+ A sepse é definida como uma disfungdo orgdnica com risco de vida causada por uma
resposta do hospedeiro desregulada a infecgdo. A disfungdo orgdnica pode ser
identificada como uma alteragdo aguda no escore SOFA total 2 2 pontos consequente a

infecgado.

*+  Um escore SOFA 2 2 reflete um risco de mortalidade global de aproximadamente 10% em
uma populacdo hospitalar geral com suspeita de infec¢do. Mesmo os pacientes com
disfuncdo modesta podem se deteriorar ainda mais, enfatizando a gravidade desta
condicdo e a necessidade de uma intervengdo imediata e apropriada, se ainda ndo estd

sendo instituida.

* Pacientes com suspeita de infecgao com probabilidade de ter uma internagdo prolongada
na UTI ou morrer no hospital podem ser prontamente identificados no quadro de metas
didgrias com Q-SOFA, ou seja, alteragdo no estado mental, pressdo arterial sistélica < 100

mmHg ou frequéncia respiratéria 222 / Min.
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Conceitos chave da Sepse

e A sepse é a principal causa de morte por infecgdo, especialmente se ndo for reconhecida

PROTOCOLO SEPSE

e tratada prontamente. Seu reconhecimento exige tratar o paciente como urgéncia.

e A sepse é uma sindrome formada por fatores patogénicos e fatores do hospedeiro (por
exemplo, sexo, raca e outros determinantes genéticos, idade, comorbidades, ambiente)
com caracteristicas que evoluem ao longo do tempo. O que diferencia sepse da infecgédo
é uma resposta aberrante ou desregulada do hospedeiro e a presenca de disfungdo

orgdnica.

e Disfungcdo orgdnica induzida pela sepse pode ser oculta; portanto, sua presenca deve ser
considerada em qualquer paciente com infecg¢do. Inversamente, a infec¢cdo ndo
reconhecida pode ser a causa da disfungdo orgdnica de novo aparecimento. Qualquer
disfuncdo de drgdo inexplicada deve assim aumentar a possibilidade de infecgdo

subjacente.

e O fendtipo clinico e biolégico da sepse pode ser modificado por doengas agudas

preexistentes, comorbidades de longa data, medica¢ao e intervencgoes.

o Infecgoes especificas podem resultar em disfungdo orgdnica local sem gerar uma resposta

sistémica desregulada do hospedeiro

2)_ CHOQUE SEPTICO

Conceitos novos

« O choque séptico é um subconjunto da sepse em que anormalidades circulatorias e
celulares / metabdlicas subjacentes sdo profundas o suficiente para aumentar

substancialmente a mortalidade.

+ Pacientes com choque séptico podem ser identificados em pacientes com sepse que

desenvolvem hipotensao persistente que exija vasopressores para manter PAM 2 65 mm Hg

Hospital Metropolitano Dr. Célio de Castro - HMDCC - Protocolos Clinicos (1Q-009)



HOSPITAL Hospital Metropolitano
PROTOCOLO CLiNICO METROPOLITANO Doutor Célio de Castro

DR. CELIO DE CASTRO

Pagina: 5 de 21

Identificagdo: PRT_HMDCC_ASS-002

Data da Elaboragio: 03/2019
PROTOCOLO SEPSE

N2 Revisdo: 2.0 | Data: 10/20019

Préxima revisdo: 10/2020

e com nivel de lactato sérico> 2 mmol / L (18 mg / dL) apesar de reanimagdo volémica

adequada.

« Com estes critérios, a mortalidade hospitalar é superior a 40%

Foram estabelecidos os seguintes conceitos:

Suspeita/
Documentacdo da —
infeccdo
Necessidade de Lactato >2mmol/L — CHOQUE
Vasopressor para apos reanimagdo P
SEPSE + PAM =65 + volémica adequada — SEPTICO

ALGORITIMO DE ATENDIMENTO

DIAGNOSTICO:

Ao avaliar um paciente com suspeita de infec¢do fora da UTI, o médico deve procurar pelas varidveis do qSOFA Score (GCS
< 15, FR >= 22 e PAS =< 100). Caso o paciente preencha 2 ou mais critérios do gSOFA Score a arvore diagndstica continua e
exames laboratoriais devem ser coletados para que o SOFA Score seja calculado. Um SOFA Score que demonstre aumento
de 2 ou mais pontos leva a confirmacao do diagndstico de sepse. Se esse paciente tiver a necessidade de uso de vasopressor
para manter uma pressio arterial média maior que 65 mmHg e se o nivel de lactato for > 2 mmol/L mesmo apds reanimacdo

volémica adequada ele se encaixa no diagndstico de choque séptico.
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Critérios Clinicos de Sepse e Choque Séptico

Paciente com suspeita
de infeccao

'

q SOFA >2? NAO Ainda suspeita NAO Monitorizacao de condicao clinica;
(Veja Q) " de sepse? B reavaliacao de possivel sepse

indicacao clinica
SIMl

SIM
Avaliar a evidéncia
de disfuncao organica
SOFA >2? NAO Monitorizacdo de condicao clinica;

(Veja®) ] reavaliacao de possivel sepse,
se indicacao clinica

e |

== - "@q50m
: « Frequéncia respiratoria
: >22rpm
NAO - Alteracao estado mental
: ECG <15
Apesar de ressuscitacao volémica adequada; * « Pressao arterial sistdlica
1. Vasopressor para manter PAM =65 mmHg M- : <100mmHg :
2. Nivel sérico de lactato >2mmol/L? Wi s 0 AT S ST SR S :
i SIM P PR L
: @ SOFA :

CHOQUE SEPTICO : < Razao PaO,/FiO,
: - Escalade coma de Glasgow

- Pressao arterial

- Administracao de
vaspressor com o tipo e taxa
de infusao

- Creatinina sérica ou diurese

- Bilirrubina

- Contagem de Plaquetas

TRATAMENTO:
As diretrizes do Surviving Sepsis Campaign revistas e atualizadas em 2018 (Levy M.M, Evans L.E, Rhodes A (2018) The
Surviving Sepsis Campaign Bundle: 2018 update. Intensive Care Med. Published online: 19 April 2018) indicam que a Sepse
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e o Choque Séptico sdo emergéncias médicas, e recomenda-se que o tratamento de reanimacdo seja iniciado
imediatamente.

A revisdo mais importante na revisdo é que os bundles de 3 a 6 horas foram agrupados no bundle de 1 hora (primeira hora)
com a intengdo explicita de iniciar a ressuscita¢do e tratamento imediatamente. O tempo “zero” ou “hora de apresenta¢do”
é definido como o tempo da triagem na emergéncia. Se o paciente for referenciado de outro servico, baseado na anotacdo

mais precoce do prontudrio, compativel com o diagndstico de Sepse (anteriormente Sepse grave) ou Choque Séptico.

Principios Gerais:
Restauracdo da perfusdo tecidual
Transferir paciente para UTI.
Normalizagdo da disfungdao metabdlica
Antibioticoterapia inicial adequada
Extirpacdo de foco infeccioso (sempre que possivel)

Terapia substitutiva de suporte: nutricional, hemoterdpica, ventilatéria, dialitica, etc.

A) RESSUSCITACAO VOLEMICA

A hipovolemia é um dos principais fatores de instabilizacdo dos pacientes sépticos. A diminuicdo do volume circulatério
efetivo, consequentemente do retorno venoso, é alteragao vista comumente nas fases iniciais dos quadros sépticos, sendo
responsavel por limitacdo do débito cardiaco e baixa perfusdo tecidual. Diversos fatores sdo responsaveis pela perda do
volume circulante sanguinea, tanto perdas externas, como diarreia, vdmitos, poliuria e febre, quanto internas, como edemas
e derrames, além do represamento de fluidos nos territérios esplancnicos e hepatico. Além da perda de volume, o estado
inflamatdrio e sua consequente vasodilatagao sistémica também colabora para diminui¢ao do volume efetivo e da pressao
de perfusao tecidual, assim como a diminui¢cdo de débito cardiaco devido a agao das citocinas no trabalho miocardico (queda
de até 75% do débito normal).

A hipoperfusdo induzida pela sepse pode manifestar-se por disfuncdo aguda de 6rgdos e/ou diminui¢do da pressdo arterial
e aumento do lactato sérico. Baseado nestes dados, fica evidente que a ressuscitagdo volémica é pedra angular no
tratamento dos pacientes sépticos, e a reanimagdo com fluidos quando realizada precocemente, é crucial para a

estabilizacdo da hipoperfusdo tecidual ou choque séptico induzido pela sepse.
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e Recomenda-se que seja administrado pelo menos 30ml/Kg de fluido cristoléide EV nas primeiras 3 horas de
atendimento

e Apds ressuscitacdo inicial, os fluidos adicionais devem ser guiados pela frequente reavaliagdo do estado
hemodinamico do paciente, lembrando de manter os pacientes euvolémicos e evitar hipervolemia apds a

restauracao volémica inicial.

O consenso do Surviving Sepsis Campaign recomenda os seguintes parametros a serem alcangados com a reposi¢do de

fluidos:

e Pressao venosa central (PVC) entre 8 e 12 mmHg nos pacientes em ventilacdo espontanea e 12-15 mmHg nos
pacientes em ventilacdo mecanica ou com complacéncia cardiaca sabidamente diminuida. Para tal, é necessaria
a puncdo de acesso venoso central (subclavia ou jugular).

e Reposicao volémica com cristaldide

e Pressao arterial média (PAM) maior que 65 mmHg. Sabe-se que a hipotensdo tem correlacdo direta com a
hipoperfusdo tecidual. O paciente deve ser monitorizado, salvo contraindica¢do, com cateter de pressdo invasiva
(PIA).

e Objetivo: PAM entre 65 e 90 mmHg

e Caso PAM > 90 mmHg: vasodilatadores

e Caso PAM < 65 mmHg: aminas vasoativas — Apds reposicao volémica ou concomitante se necessario para

manter PAM > ou igual 65 mmHg até adequada expansao volémica.

e Débito urinario maior que 0,5 ml/kg/h em pacientes adultos. Outro parametro importante, o débito urinario
acima deste nivel significa adequada perfusdo renal, consequentemente, boa perfusdo tecidual sistémica.

e Diurese 20,5 mi/kg/h

e Saturagdo venosa central (SvcO;) acima de 70% ou saturagdo venosa mista maior que 65%. A mensuragao da
saturagao venosa prediz a taxa de extracao de oxigénio pelo tecido periférico, dado este proporcional ao grau
de perfusao tissular. A medida da saturacdo venosa central é um dos parametros mais acurados e facilmente

reprodutiveis para monitorizagdo volémica. Caso a otimiza¢do volémica ndo consiga elevar a saturagdo venosa
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central, outras medidas como aumentar a quantidade de hemoglobina ou o inotropismo devem ser
consideradas como forma de elevar a oferta de 02 aos tecidos.

e Caso Sp02 < 92%: Suplementac¢ao de 02

e Caso SvcO2 < 70%: Medidas de melhora de oferta de 02 (niveis hematimétricos e/ou inotrépicos)

Na abordagem inicial do paciente, deve-se infundir, pelo menos, 30 ml/kg de cristaloides em veia periférica de bom

calibre. Volume adicional depende do julgamento clinico. Cristaldides sdo preferidos na abordagem inicial.

B) CULTURAS

A esterilizacdo de culturas pode ocorrer dentro de minutos a horas apds a primeira dose de um antimicrobiano apropriado.
A obtencdo de culturas antes da administracdo de antimicrobianos aumenta significativamente o rendimento das culturas,
tornando a identificacdo de um patdégeno mais provavel. As culturas devem ser colhidas pelo menos duas amostras de
hemoculturas, de preferéncias antes da terapia antimicrobiana, sendo uma delas percutanea e outra de cada acesso venoso
intravascular implantado. Em pacientes sem suspeita de infec¢do associada ao cateter e em quem outro local de infecgdo clinica é
suspeita, pelo menos uma cultura de sangue deve ser obtida perifericamente. No entanto, nenhuma recomendacdo pode ser feita sobre
o local onde as culturas de sangue adicionais devem ser coletadas. As opg¢des incluem: a) todas as culturas coletadas perifericamente
através de pungdo venosa, b) culturas coletadas através de cada dispositivo intravascular separado, mas ndo através de multiplos
limenes do mesmo cateter intravascular, ou c) culturas coletadas através de multiplos Ilimenes em um dispositivo intravascular. Outros
sitios (urina, secregdo traqueal, liquor, etc.) devem ter material colhido de acordo com suspeita clinica. A "cultura pan" de
todos os locais que poderiam ser culturados deve ser desencorajada (a menos que a origem de sepse ndo seja clinicamente
aparente), pois esta pratica pode levar a um uso inadequado de antimicrobianos. Se o histérico ou exame clinico indicar
claramente um local anatémico especifico da infeccdo, as culturas de outros locais (além do sangue) geralmente sdo

desnecessarias

e Recomenda-se que se obtenham culturas de rotina antes de iniciar a antibioticoterapia, de todos os locais
considerados como fontes principais de infec¢do, em pacientes com suspeita de sepse ou choque séptico, se
isso ndo resultar em atraso substancial no inicio do tratamento.

e Sugere-se 30 minutos como o tempo que pode ser considerado ndo haver atraso do inicio da antibioticoterapia

enquanto as culturas estdo sendo obtidas

C) TERAPIA ANTIMICROBIANA
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O Surviving Sepsis Campaign e o International Sepsis Forum publicaram em suas diretrizes algumas orientag¢Ges sobre o uso

de antibidticos empiricos na sepse:

Sitios de infeccdes predominantes em ordem decrescente: pulmdes, cateter, abdome, trato urindrio, pele e
tecidos moles.
A terapia antibidtica deve ser iniciada o mais precoce possivel, cada hora de atraso na administragdo de
antimicrobianos apropriados esta associado a um aumento na mortalidade de 7%.
A determinacdo do esquema antimicrobiano adequado devera ser baseada nos seguintes fatores:

» 0O local anatémico da infecgdo em relacdo ao perfil tipico de patdgenos e as propriedades de

antimicrobianos individuais para penetrar nesse local

» Patdgenos prevalentes dentro da comunidade, hospital e até mesmo enfermaria

» Os padrdes de resisténcia desses patdgenos prevalentes

» A presenca de defeitos imunes especificos, como neutropenia, esplenectomia, infeccdo de HIV
mal controlada e defeitos adquiridos ou congénitos de imunoglobulina, complemento, ou
funcdo ou producao de leucécitos

» Comorbidades da idade e do paciente, incluindo doencas crénicas (por exemplo, diabetes) e
disfungdo organica cronica (por exemplo, insuficiéncia hepatica ou renal), a presenca de
dispositivos invasivos (por exemplo, cateter venoso central ou cateter urindrio) que
comprometem a resposta imune a infecgao

A incapacidade de iniciar a terapia empirica adequada em pacientes com sepse e choque séptico estd associada
a um aumento substancial da morbidade e mortalidade. O antibidtico deve ser bactericida e ter espectro largo

o bastante para cobrir os germes mais prevalentes, além de ter penetrag¢do adequada no sitio da infeccao.

As estratégias de prescricdo de antimicrobianos deverdao ser otimizadas com base em principios
farmacocinéticos/farmacodinamicos aceitos e propriedades farmacoldgicas especificas em pacientes com sepse
ou choque séptico. O aumento do volume distribuicdo, resultado da rapida expansido do volume extracelular
(ressuscitagdo agressiva de fluidos) e associado a disfuncdo da microvasculatura pela sepse pode contribuir para
niveis séricos de medicamentos sub-6timos em pacientes com sepse e choque séptico. Por isso, € importante

gue seja feito dose de ataque para os seguintes antimicrobianos: polimixina, vancomicina, teicoplamina. Mesmo
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em pacientes com disfuncdo renal a primeira dose do antimicrobiano nao devera ser corrigida pelo clearance
de creatinina e considerar a realizagdo de infusdo prolongada de B lactdmicos como meropenem e piperacilina-

tazobactam apds a primeira dose feita em bolus (30 min.

Se a terapia combinada for usada inicialmente para choque séptico, recomendamos a reducdo com a
descontinuagdo da terapia combinada nos primeiros dias em resposta a melhora clinica e/ou evidéncia de
resolucdo da infeccdo. Isso se aplica tanto as terapias direcionadas (para infec¢des positivas a cultura) quanto a
terapia combinada empirica (para infec¢Ges negativas a cultura).

A duracdo do tratamento antimicrobiano de 7 a 10 dias sé adequada para infeccdes mais graves associadas a
sepse e choque séptico.

Cursos mais longos de terapia antimicrobiana sdo adequados em pacientes com uma resposta clinica lenta, focos
de infeccdo persistente, bacteremia com S aureus, algumas infecgdes fungicas e virais ou deficiéncias
imunoldgicas, incluindo neutropenia (NOVO)

Cursos mais curtos de terapia antimicrobiana sdo apropriados em alguns pacientes, particularmente aqueles
com resolucdo clinica rapida apds o controle efetivo da sepse intra-abdominal ou urinaria, e aqueles com
pielonefrite anatdmica sem complica¢des. deve ser realizada a avaliagdo didria para a redugdo da terapia
antimicrobiana.

O uso de monoterapia ou terapia combinada sdo igualmente eficazes como terapia empirica. Esta ultima deve
conter antibidticos com efeitos aditivos ou sinérgicos. A combinagdo sinérgica de drogas reduz taxa de
resisténcia bacteriana e superinfeccGes, porém nao deve persistir por mais de 3-5 dias.

A combinacgdo de drogas é fortemente recomendada para tratamento de pacientes neutropénicos febris.

Apds inicio da terapia empirica, deve haver reavaliagdo de parametros clinicos, das culturas e dos esquemas
utilizados ap6és 48-72 horas.

A terapia de “descalonamento” deve ser realizada apds identificagdo do germe responsavel pela sepse. Essa

medida diminui incidéncia de resisténcia bacteriana e de

Terapia empirica para pacientes com Terapia empirica para pacientes com Terapia empirica para pacientes com sinais dg

sinais de SEPSE de origem sinais de SEPSE de origem
COMUNITARIA SEM comprometimento = COMUNITARIA COM comprometimento

SEPSE de origem HOSPITALAR

hemodindmico hemodindmico

FOCO PULMONAR: FOCO PULMONAR: FOCO PULMONAR:
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1. Ceftriaxone 1g de 12/12hs +
Azitromicina 500mg 24/24hs

Fator de risco para Pseudomonas

(alteragdo estrutural GRAVE pulmonar,

fibrose cistica, silicose)

1. Levofloxacino 750mg EV
2. Ceftadizima 1g EV 8/8hs

FOCO URINARIO:

1. Ceftriaxone 1g de 12/12hs

FOCO ABDOMINAL:

1. Ceftriaxone 1gde 12/12hs +
metronidazol 500mg de 8/8hs

1. Ceftriaxone 1g de 12/12 +
Azitromicina 500mg 24/24hs

Fator de risco para Pseudomonas

(alteragdo estrutural GRAVE pulmonar,
fibrose cistica, silicose)

Internagdo hospitalar prévia ha trés
meses OUu  Menos de

ou uso

antimicrobiano no ultimo més

1. Piperacilina/Tazobactam
2. Cefepime
3. Ceftadizima

Obs: Evitar uso de cefepime em pacientes
maiores de 65 anos e/ou pacientes com
disfungdo renal

FOCO URINARIO:

1. Ceftriaxone 1g de 12/12hs

Paciente com Internagdo hospitalar
prévia até trés meses ou uso de
antimicrobiano no ultimo més ou
alteragao estrutural ou obstrutiva do
trato urindrio

1. Piperacilina/Tazobactam 4.5 EV
6/6hs

FOCO ABDOMINAL:

1. Ceftriaxone 1gde 12/12hs +
metronidazol 500mg de 8/8hs

Paciente com Internacdo hospitalar
prévia até trés meses ou uso de
antimicrobiano no ultimo més ou outro
fator de risco para ESBL
1. Piperacilina/Tazobactam 4.5 EV
6/6hs

1. Meropenem 2g de 8/8hs + vancomicina

dose de ataque 30mg/kg de peso

Pacientes com uso prévio nessa internagao d
carbapenémico ou sabidamente infectados d
colonizados por gram — negativos
1. Acrescentar Polimixina dose de ataque
25.000U1/kg de peso seguido de dose

de manutencgdo de 15mg/kg de peso

FOCO URINARIO:

1. Meropenem 2g de 8/8hs
Pacientes com uso prévio nessa internagao
carbapenémico ou sabidamente infectados ¢
colonizados por gram — negativos:

1. Amicacina 15mg/kg de peso 1 x ao dia

FOCO ABDOMINAL:

1. Meropenem 2g de 8/8hs
Pacientes com uso prévio nessa internagao d
carbapenémico ou sabidamente infectados d

colonizados por gram — negativos

(]
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PELE E PARTES MOLES PELE E PARTES MOLES

1. Oxacilina 2g de 4/4hs 1. Oxacilina 2g de 4/4hs

1. Acrescentar Polimixina dose de ataque
25.000kg de peso seguido de dose de
manutenc¢do de 15.000Ul/kg de peso

PELE E PARTES MOLES

1. Meropenem 2g de 8/8hs + vancomicin

Ou

2. Amoxicilina + clavulanato 1g de
8/hs

Fator de risco para Pseudomonas como
diabetes, insuficiéncia vascular periférica,
tratamento prévio para infeccdo de pele
e partes moles, internacdo hospitalar
recente (2 dias consecutivos nos ultimos
3 meses), queimados:

Acrescentar:

1. Ciprofloxacino 400 mg de
12/12hs
Ou
2. Ceftadizima 1g de 8/hs

INFECCAO RELACIONADA A CATETER
CENTRAL OU CATETER DE DIALISE

3. Ceftadizima 1g EV 8/8hs +
Vancomicina dose de ataque
30mg por kg de peso

+ Clindamicina 600mg de 8/8hs
ou

2. Oxacilina 2g de 4/4hs
+ Clindamicina 600mg de 8/8hs
+ Ceftriaxone 1g de 12/12hs

Fator de risco para Pseudomonas como

diabetes, insuficiéncia vascular

periférica, tratamento prévio para

infeccdo de pele e partes moles,
internacdo hospitalar recente (2 dias
consecutivos nos ultimos 3 meses),
gueimados:

1. Cefepime 2g de 8/8hs

+ clindamicina 600mg de 8/8hs

Ou

2. Piperacilina/tazobactam 4,5 g

ataque

Fator de risco para MRSA (internacdo
hospitalar recente- 2 dias consecutivos
dialiticos ou

nos Uultimos 3 meses,

sabidamente colonizados) acrescentar:

1. Vancomicina 30mg por Kg de
peso dose de ataque.

INFECCAO RELACIONADA A CATETER
CENTRAL OU CATETER DE DIALISE

1. Piperacilina/Tazobactam 4,5g +
Vancomicina dose de ataque
30mg/kg de peso

dose de ataque 30mg/kg de peso

INFECCAO RELACIONADA A CATETER CENTRA

OU CATETER DE DIALISE

Inser¢ao ou Manutengdo do CVC em
enfermaria:

1. Meropenem 2g de 8/8hs + vancomicin

dose de ataque 30mg/kg de peso

Inser¢ao ou Manutengdo do CVC em UTI por

mais de 72 hs:

AL
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2. Polimixina dose de ataque 25mg/kg +
Meropenem 2g de 8/8hs + vancomicin

dose de ataque 30mg/kg

Inser¢dao ou Manuteng¢ao do CVC em UTI e uso
prévio de carbabenémicos nessa internagao:
Polimixina dose de ataque 25mg/kg + Amicacin

15mg/kg + Vancomicina dose de ataque
30mg/kg

Se fator de risco para candidemia (cirurgia
abdominal, nutricdo parenteral, colonizagdo
fungica em 2 sitios) associar:

Fluconazol 400mg EV 12/12hs

Observagoes:

FDA e uso de quinolonas: Determinamos que as fluoroquinolonas devem ser reservadas para uso em pacientes que
nao tém outras opgdes de tratamento para sinusite bacteriana aguda (ABS), exacerbacao bacteriana aguda de
bronquite cronica (ABECB) e infeccbes do trato urinario (ITU) ndo complicadas, pois o risco dessas efeitos colaterais
graves geralmente superam os beneficios nesses pacientes. Para algumas infeccoes bacterianas graves, os
beneficios das fluoroquinolonas superam os riscos e € apropriado que eles permanecam disponiveis como opcao
terapéutica

Cefepime e neurotoxicidade: restringir o uso em pacientes idosos e doentes renais crénicos ja que esse efeito
adverso acontece em 95% das vezes ocorre nesses pacientes

Piperacilina/tazobactam + Vancomicina: Coorte retrospectiva 270 pacientes. Tazo + vanco foi associado a um
risco significativamente aumentado de insuficiéncia renal aguda, de acordo com trés critérios utilizados para
definir a lesdo renal: RIFLE (risco, lesao, falha, perda, doenca renal terminal), AKIN (rede de lesdes renais agudas) e
as diretrizes de consenso para vancomicina (para os trés, p <0,0001). Além disso, o inicio da insuficiéncia renal foi
significativamente mais rapido no grupo VPT. Navalkele B et al. Risk of acute kidney injury in patients on
concomitant vancomycin and piperacillin—tazobactam compared to those on vancomycin and cefepime. Clin Infect

Dis 2017 Jan 15; 64:116.

e —
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D) VASOPRESSORES

Na evolugdo do quadro séptico, ha falha na auto-regulacao ténica dos leitos vasculares em todo o corpo, corroborando com
a hipoperfusdo tecidual. Os vasopressores estdo indicados para manutencdo do ténus vascular, sendo inseridos no
tratamento se necessdrio, concomitante a otimiza¢do volémica para normalizacdo de pressao arterial (PAM > 65 mmHg) na
primeira hora. A restauragdo urgente da pressao de perfusdo dos érgdos vitais é pedra angular do tratamento.
Atualmente, a droga de escolha nos pacientes com hipotensdo refrataria a volume é a noradrenalina. Droga alfa
adrenérgica, com efeito beta menos evidente, mais potente que a dopamina, com menos efeito cronotrdpico e
arritmogénico. Estudos mostram melhora dos desfechos primarios, como mortalidade e dias de internagao hospitalar.

A vasopressina € um hormdnio enddgeno, produzido no sistema hipotalamico-neurohipofisario (maior escala), coragdo e
glandulas adrenais, com acOes anti-diurética (receptores V2), vasoconstritora (receptores V1) e acdo na adeno-hipdfise
(receptores V3). Sua liberacdo no sangue se da em situacdes de hiperosmolaridade, hipovolemia e hipotensao graves. Hoje
em dia, ha beneficio comprovado para uso de vasopressina nos casos de choque em que ha necessidade de altas doses de

noradrenalina, ja que sua adigdao aumenta sensibilidade vascular a este vasopressor.

e Recomenda-se a noradrenalina, como vasopressor de primeira escolha
e Sugerimos a adi¢do de vasopressina (até 0,03U/min) quando possivel a monitorizacdo da resisténcia vascular

periférica

E) INOTROPICOS

O inotrdpico de primeira escolha no tratamento da sepse grave ou choque séptico é a dobutamina. A disfuncado
miocardica consequente a infeccdo ocorre em um subconjunto de pacientes com choque séptico, mas o débito cardiaco
pode ser preservado por taquicardia e resisténcia vascular reduzida. Alguma porg¢do desse paciente pode ter diminuigcdo da
reserva cardiaca e pode ndo ser capaz de atingir um débito cardiaco adequado para suportar o fornecimento de oxigénio.
Nessas situacdes a dobutamina é o inotrdpico de primeira escolha pra pacientes com baixo débito cardiaco medido ou
suspeito. Esta indicada nos pacientes com disfungdao miocardica, caracterizada por altas pressdes de enchimento cardiaco
e débito cardiaco reduzido, o que pode ser detectado pelo ecocardiograma a beira do leito.

A dobutamina deve ser prescrita também naqueles pacientes em que a volemia ja foi corrigida, porém mantém
sinais de baixa perfusdo tecidual periférica, como SvcO; abaixo de 70%.

Em pacientes em uso de B bloqueador a op¢do é reduzir a dose de beta bloqueador e iniciar terapia inotrépica com

dobutamina mesmo sendo farmacologicamente antagonicos.
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A Milrinona (inibidor de fosfodiesterase) pode ser utilizada quando nao houver tolerancia ao uso de dobutamina

devido taquicardia ou quando demandar dose elevada de beta bloqueador.

F) PRODUTOS SANGUINEOS

Uma vez que a hipoperfusdo tecidual esta resolvida apds otimizacdo volémica e uso ou ndo de inotrdépicos, na auséncia de
condigdes especiais, como isquemia miocardica, hipoxemia severa, doencas cardiacas ciandticas ou hemorragia digestiva,
recomenda-se transfusdo de concentrado de hemacias quando hemoglobina sérica estiver abaixo de 7,0 g/dL, associada a
sinais de baixa oferta de 02 (saturacdo venosa central < 70% ou delta pCO2 >6 ou duplo produto >12.000).

N3o estd indicada a eritropoetina como tratamento de anemia relacionada a sepse, exceto nos casos de insuficiéncia
renal cronica, em que a droga ja é usada. O uso deste medicamento ndo mostrou altera¢des nos desfechos clinicos.

A sepse pode levar a alteracdes hepdticas, culminando com disturbios de coagulacdo. Nos casos graves, em que ha
risco hemorrdgico aumentado ou sangramento ativo, no pré-operatdrio ou antes de procedimentos invasivos, estd indicada
a transfusdo de plasma fresco congelado ou complexo protrombinico na vigéncia de RNI ou tempo de protrombina
alargados.

Nos casos de plaguetopenia (contagem menor que 10.000/mm?3), pode-se transfundir concentrado de plaquetas. Se
contagem entre 10.000 e 30.000/mm?, considerar transfusdo se risco de sangramento aumentado.

e Sugere-se transfusao profilatica de plaquetas quando a contagem é <10.000. Recomenda-se manter a contagem

de plaquetas acima de 50.000 nos casos de sangramento ativo, cirurgia ou procedimento invasivos

G) SUPORTE VENTILATORIO

e Estratégia protetora

e Volume corrente baixo (até 06 ml/kg)

e Pulmio normal 6 a 8 ml/kg de peso ideal

e Em caso de diminuicdo da complacéncia pulmonar ou aumento da resisténcia 04-06 ml/kg de peso ideal.
Obs: Peso ideal: Homem (Altura — 100 cm) // Mulher (Altura — 110 cm)

1. Limitar pressao de platdé a no maximo 35 cm H,0

2. A PP (Pressdo de distensdo: Pressao platdé — PEEP) < 15cmH20

H) CORTICOIDE:
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Recomenda-se o uso de hidrocortisona EV numa dose de 200mg ao dia (50mg 6/6h), para tratar paciente com
choque séptico se a reanimacdo adequada com fluidos e a terapia vasopressora nao for capaz de restaurar a

estabilidade hemodinamica, apds 24 horas.

1) CONTROLE GLICEMICO

Evidencias convincentes de que a reducdo de glicemias para ATE 180 mg/dl, reduz a morbimortalidade em
pacientes sépticos graves.
Reduz a incidéncia de sepse em pacientes com bacteremia.

Reduz a faléncia de drgaos em pacientes com sepse.

J) NUTRICAO

Devera ser iniciada o mais precoce possivel, preferencialmente dentro das 6 primeiras horas desde que nao haja
sinais persistentes de hipoperfusao tecidual grave.
A primeira linha de defesa leucocitaria sistémica em resposta ao insulto séptico se dd com a liberagdo dos

leucdcitos provenientes das placas leucocitarias intestinais.

K) CONTROLE DE FOCO

Caso seja identificado um foco de infecgdo passivel de controle definitivo de uma origem de contaminagdo
microbiana continua, a interveng¢do de controle do foco microbiano como por exemplo, a drenagem de um
abscesso, debridamento de tecido necrético infectado, remog¢dao de um dispositivo potencialmente infectado
devera implementada apds o diagndstico assim que for medicamente e logisticamente possivel.

Devera ser realizada a remocao rdpida dos dispositivos de acesso intravascular que sdo possiveis origens de

sepse ou choque séptico apds o estabelecimento de outro acesso vascular.

K) FLUXOGRAMA DE ATENDIMENTO
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SEPSE - IDENTIFICACAO E FLUXOS

Fluxograma 1

Admissao do
Paciente

Cuidado em CTI

NEWS =57 Iniciar Boa

5 . ‘:’{?l.‘ do SIRS? Protocolo resposta
ou mails critenos ae f Sep 5 M
i Facotsee 1h [n?qlc-'af
qSOFA 227 iniciais?

QOutros
protocolos e
processos

Considerar
enfermaria

Hospital Metropolitano Dr. Célio de Castro - HMDCC - Protocolos Clinicos (1Q-009)




HOSPITAL Hospital Metropolitano

PROTOCOLO CLINICO MDETCESEEEEI:?,ZO Doutor Célio de Castro
Pagina: 19 de 21
Identificagdo: PRT_HMDCC_ASS-002
Data da Elaboragio: 03/2019
PROTOCOLO SEPSE

N2 Revisdo: 2.0 | Data: 10/20019

Préxima revisdo: 10/2020

Protocolo Sepse:
Pacote 1h

Antibiotico

Ressuscitacao

com cristaldide imediatamente

(na primeira horal)

Coleta de exames

2 amostras de
hemocultura e o Venoso, de largo
lactato espectro, empirico

imediatamente

Bolus 20-30ml/kg
de Ringer lactato
ou SF0,9%

ule O
cae A N&o atrase por
causa da

Bilirrubinas,
gasometria arterial

Ajuste se cardiopata
Ou preocupacao

com congestao

Checar resposta a
beira leito

creatinina, plaquetas

PCR, coagulograma
e outros caso a caso

hemocultural

Ajustar espectro se
foco suspeito

Protocolos Colaborativos - Cada um com seu papel; todos juntos pelos pacientes.
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ANEXOS

Nao se aplica

SIGLAS

CTI - Centro de Terapia Intensiva
UDC - Unidade de Deciséo Clinica

SOFA - Sequencial Organ Failure Assessmet

Q-SOFA - Quick Sequential Organ Failure Assessment

PAM - Pressao arterial media

SIRS - Sindrome da Resposta Inflamataria Sistémica

GCG - Glasgow Come Scale

PVC - Pressao Venosa Central

SvcO? - Saturacdo Venosa Central de Oxigénio

Sp0? - Saturacao Periférica de Oxigénio

ABS - Sinusite Bacteriana Aguda

REGISTROS
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NOME DO REGISTRO LOCAL DE RESPONSAVEL PELO TEMPO DE DESCARTE
ARQUIVAMENTO ARQUIVAMENTO RETENCAO

AVALIACAO DE IMPACTO

Necessario incorporacdo de novas tecnologias/materiais/equipamentos para execug¢do da rotina? ( ) SIM () NAO
Justificar necessidade:

Necessario alteracdo de tecnologias/ materiais/equipamentos ja padronizados? ( )SIM () NAO

Justificar necessidade:

Aprovacao da diretoria: () APROVADO ( )REPROVADO

CONTROLE HISTORICO

HISTORICO DATA VERSAO RESPONSAVEL VALIDACAO APROVACAO
00 03/2019 Elaboracao Fabio Bordin Luidy Cardoso Yara Ribeiro
01 08/2019 Revisdo Fabio Bordin Luidy Cardoso Yara Ribeiro
02 10/2019 Revisao Leonardo Paixao Luidy Cardoso Yara Ribeiro

HISTORICO DAS REVISOES:

HISTORICO DATA VERSAO DESCRICAO DA ALTERAGAO / MOTIVO
00 03/2019 Elaboragao Elaboragdo do documento
01 08/2019 Revisao Ampliagdo do protocolo para adequar para todas as linhas de cuidados,
sendo incluidas as linhas de cuidado ao paciente clinico e cirargico.
02 10/2019 Revisao Mudanga do Fluxograma
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