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Sepsa — co jest jeszcze aktualne, a co odchodzi juz

do lamusa?

Magdalena Kalwas-Sliwiriska, Beata Degorska, Piotr Jurka
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Dotychczas w polskiej literaturze medycznej i we-
terynaryjnej termin ,,posocznica” (wywodzacy
sie od stowa ,,posoka”, uzywanego w gwarze towiec-
kiej i oznaczajacego krew rannego lub zabitego zwie-
rzecia) uzywany byt zamiennie z nazwa ,,sepsa”, po-
chodzaca od greckiego stowa ,,sepsis”, oznaczajacego
»gnicie” (1, 2, 3).

W anatomii patologicznej stosuje sie termin ,za-
palenie posokowate” (inflammatio ichorosa) na nazwa-
nie zapalenia zgorzelinowego (i. gangrenosa), w ktorym
wysiek — posoka (ichor) zawiera bakterie gnilne, jest
cuchnacy, brunatnoszary, czekoladowy lub zielonkawy,
a tkanki ulegaja zgorzeli wilgotnej (gangrena humida).

W medycynie cztowieka odeszto sie od okreslenia
»bosocznica” nie tylko z uwagi na che¢ ujednolicenia
nomenklatury (w innych jezykach stowianskich, takich
jak bulgarski, serbski czy czeski, uzywa sie odpowiednio
sformutowan ,,sepsis”, ,,sepsa” czy ,,sepse”), ale réw-
niez zachowania pewnej konsekwencji (istnieje przeciez:
,Wstrzas septyczny”, a nie ,,wstrzas posocznicowy”). Ko-
lejnym argumentem za uzywaniem sformutowania ,,sep-
sa” zamiast ,,posocznica” jest coraz wyrazniej podkre-
slana kwestia tego, ze istotg sepsy jest nie tylko ,,zatrucie
krwi” (blood poisoning), czyli obecnos¢ mikroorgani-
zmow, ich toksyn lub produktéw rozpadu we krwi, ale
takze wystepowanie indywidualnych predyspozycji do
jej rozwoju (polimorfizm genetyczny dotyczacy elemen-
téw reakeji zapalnej), nadmierna odpowiedz organizmu
na zakazenie oraz dysfunkcja narzadéw (4, 5, 6). ROw-
niez w medycynie weterynaryjnej warto bytoby przyjac
powyzsze argumenty i odstapi¢ od terminu, ktdory za-
weza rozumienie tego procesu tylko do zaburzen zwig-
zanych z krwia (,,posocznica”), na rzecz ogélnie przyje-
tego i rozpoznawalnego okreslenia, jakim jest ,,sepsa”.

Jak zmieniato sie postrzeganie sepsy
w ostatnich latach?

W medycynie czlowieka aktualna nomenklatura doty-
czaca sepsy opiera sie wytycznych zaproponowanych
przez zespoét specjalistéw powotanych przez Towa-
rzystwo Intensywnej Terapii (Society of Critical Care
Medicine — SCCM) oraz Europejskie Towarzystwo In-
tensywnej Terapii (European Society of Intensive Care
Medicine), ktore opublikowane zostaty w 2016 r. (11).
Okresla sie je skrotem SEPSIS-3, poniewaz jest to juz
trzeci konsensus dotyczacy definicji sepsy. Pierwsze
uzgodnienia (SEPSIS-1) dotyczace nazewnictwa zabu-
rzen zwigzanych z sepsa opublikowano w latach 1991—
1992 po zorganizowaniu wspodlnej konferencji Ame-
rykanskiego Stowarzyszenia Lekarzy Chordb Klatki
Piersiowej (American College of Chest Physicians —
ACCP) i Towarzystwa Intensywnej Terapii (SCCM).
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Sepsis — what is still in use and what can be discarded?
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According to the first consensus definition of sepsis proposed in 1991 and
published in 8 061 338,0 m? patient could be described as septic if they fulfilled
criteria of systemic inflammatory syndrome (SIRS) and had a strongly suspected
or confirmed infection. However, an expert task force SEPSIS-3, convened by
the Society of Critical Care Medicine and the European Society of Intensive Care
Medicine has changed key concepts of sepsis and proposed new definition
and clinical criteria for this syndrome publishing in 2016 a manuscript with
current recommendations. The task force stated that previous definitions were
characterized by an excessive focus on inflammation and the sensitivity and
specificity of SIRS criteria were inadequate. The task force concluded that sepsis
should be defined as life-threatening organ dysfunction caused by a dysregulated
host response to infection. Organ dysfunction could be identified as any acute
change in total SOFA (Sepsis-related Organ Failure Assessment or Sequential
Organ Failure Assessment) score =2 points. SEPSIS-3 also proposed a new, more
specific definition or septic shock which could be diagnosed in a patient with
sepsis and persistent hypotension requiring vasopressors to maintain mean
arterial pressure 265 mmHg and having serum lactate level >2 mmol/I despite
adequate fluid resuscitation. These new recommendations could also apply to
veterinary medicine and change our perspective on sepsis, a major cause of
morbidity and mortality in the patients in Intensive Care Units.
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Wprowadzono wowczas pojecie zespolu uogélnio-
nej odpowiedzi zapalnej — SIRS (systemic inflam-
matory response syndrome) i okreslono kryteria jego
rozpoznawania u ludzi w oparciu o podstawowe pa-
rametry zyciowe: czestotliwo$¢ oddechow, czestotli-
wos$¢ uderzen serca, temperature ciata i liczbe leuko-
cytow we krwi, uwzgledniajac odsetek niedojrzatych
neutrofiléw, czyli pateczkowatych. Czynniki wywotu-
jace SIRS podzielono na te, ktére wywotuja zapalenie
jatowe, i czynniki zakazne (tab. 1).

Tabela 1. Przyktady czynnikow niezakaZnych i zakaznych odpowiadajacych za rozwoj
zespotu uogéinionej odpowiedzi zapalnej - SIRS (9, 16)

Czynniki niezakazne Czynniki zakazne

- Udar cieplny - Bakterie

- Uraz - Produkty rozpadu bakterii Gram-ujemnych
- Zapalenie trzustki i Gram-dodatnich

- Oparzenia - Pierwotniaki

— Choroby na tle immunologicznym | — Wirusy

- Martwica niedokrwienna - Grzyby

(np. skret $ledziony)
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Przyjeto takze definicje sepsy (nazywajac ja zakaze-
niem towarzyszacym zespotowi uogélnionej odpowie-
dzi zapalnej), ciezkiej sepsy (czyli sepsy przebiegajacej
z objawami niewydolnosci narzadéw wewnetrznych,
hipotens;ji i hipoperfuzji), wstrzasu septycznego (czyli
ciezkiej sepsy, ktérej towarzyszy hipotensja niereagu-
jaca na plynoterapie i hipoperfuzja) oraz zespotu nie-
wydolnosci wielonarzadowej (MODS — multiorgan dys-
function syndrome, czyli: niewydolnosci co najmniej
dwdch narzadéw w przebiegu SIRS; 7).

Na kolejnym spotkaniu (SEPSIS-2) w 2001 r. eksper-
ci, chociaz rozszerzyli kryteria diagnostyczne dla sep-
sy, nie zmienili przyjetych wczesniej definicji. A zatem
nadal uznawano, Ze naturalng droga rozwoju sepsy jest
ciezka sepsa i wstrzas septyczny. Podtrzymano row-
niez zasade wstepnego, klinicznego rozpoznania sepsy
przy prawdopodobnym badZ potwierdzonym zakaze-
niu, jezeli pacjent speinia co najmniej dwa z czterech
kryteriéw diagnostycznych SIRS:

1) hipertermia/hipotermia,

2) tachykardia,

3) zwiekszona czestotliwos¢ oddechéw/obnizenie war-
tosci ci$nienia parcjalnego dwutlenku wegla we krwi
tetniczej (zasadowica oddechowa),

4) leukocytoza/leukopenia/zwiekszona liczba niedoj-
rzatych neutrofilow >10% (5, 8).

W medycynie weterynaryjnej matych zwierzat do-
tychczas sklaniano sie ku temu, aby spetnione byty co
najmniej 3 z 4 kryteridw SIRS (tab. 2), definicja sep-
sy zas$ byta zgodna z obowiazujaca w medycynie czlo-
wieka: byla to po prostu kliniczna manifestacja SIRS

Tabela 2. Kliniczne kryteria rozpoznawania SIRS u pséw i kotw (9, 10)

Parametry kliniczne

Liczba uderzen serca/

min

Liczba oddechéw/min

lub PaCOo,

Temperatura ciata

Liczba krwinek biatych
we krwi badzZ odsetek

niedojrzatych

neutrofilow (pateczek)

Kot Pies

<140 lub >250 >120

240 240 lub PaC0, <32 mmHg

>39,4°C lub <37,6°C >39,4°C lub <37,6°C

Leukocyty
Leukocyty
\ . >18000/mm?
>19 000/mm? lub <5000/mm lub <5000/mm3

badz pateczki: 5% badz pateczki: 5%

Objasnienie: PaCO, — cidnienie parcjalne dwutlenku wegla we krwi tetniczej

spowodowanej zakazeniem. Rozpoznanie sepsy wyma-
gato zatem wykazania obecnosci zakazenia i spetnie-
nia co najmniej 3 z 4 kryteriéw SIRS (9, 10).

Ustalenia SEPSIS-2 uzupetnity takze liste objawow
SIRS w przebiegu sepsy m.in. o symptomy takie, jak:
zmieniony stan $wiadomosci, hipotensja, hipoperfu-
zja (z hiperlaktatemia), zmiany skorne, dodatni bilans
plynow i obrzeki, zmniejszenie diurezy, uposledzona
czynno$¢ watroby (przebiegajaca z hiperbilirubine-
mig), uposledzona czynno$¢ przewodu pokarmowe-
go (zaburzenia wchlaniania, brak prawidlowej pe-
rystaltyki). Zasugerowano, ze w przysztosci markery
biochemiczne (takie jak: interleukina-6, prokalcyto-
nina) maja szanse zastapi¢ kryteria kliniczne rozpo-
Znawania sepsy.

Zwrdcono takze uwage na propozycje kanadyjskie-
go chirurga i badacza sepsy, Johna Marshalla, ktéry
zaproponowal, aby uprosci¢ ztozony obraz sepsy i na
potrzeby Kkliniczne skupié sie na scharakteryzowa-
niu najwazniejszych czynnikow istotnych dla jej roz-
woju i przebiegu: predyspozycji osobniczych (predi-
sposition), zakazenia (infection), reakcji na zakazenie
(response) i dysfunkcji narzadéw (organ dysfunction),
w skrocie: PIRO. Wedlug autora tej koncepcji kaz-
dy z powyzszych 4 elementéw moze zosta¢ ocenio-
ny w skali od 1 do 4 i w ten spos6b pomoc okresli¢, na
ile prawdopodobne jest wystepowanie sepsy u danego
pacjenta. Mozna powiedzie¢, ze koncepcja klasyfika-
cji pacjenta z sepsg w oparciu o schemat PIRO nawig-
zuje do systemu klasyfikacji TNM pacjentéw onkolo-
gicznych (TNM - Tumor, Nodes, Metastases), ktory
z kolei okresla pochodzenie, rodzaj i stopien rozwo-
ju choroby nowotworowej w oparciu o typ nowotworu,
obecnos¢ przerzutéw do weztéw chlonnych i przerzu-
tow odlegtych. Obydwa schematy uwzgledniaja realia
pracy klinicznej i ulatwiaja wstepna ocene zaawan-
sowania procesu patofizjologicznego u pacjenta (5, 8).
Schemat PIRO znajduje rowniez praktyczne zastoso-
wanie w medycynie weterynaryjnej (tab. 3).

Nowa definicja sepsy

W 2016 r. rada ekspertéw ds. sepsy (SEPSIS-3) uzna-
1a jednak, Ze dotychczasowe wykorzystanie SIRS we
wstepnym rozpoznawaniu sepsy jest metoda zbyt czu-
13 i zbyt mato swoistg i postanowita wykluczy¢ SIRS

Tabela 3. Wykorzystanie schematu PIRO we wstepnym rozpoznawaniu sepsy u psow i kotow (17)

Klasyfikacja PIRO

Predyspozycje (Predisposition) -

Zakazenie (Infection)

Reakcja na zakazenie (Response) -

Dysfunkcja narzadow (Organ dysfunction) -

Przyktadowe parametry

wiek (pacjent pediatryczny, pacjent geriatryczny)

- $rodowisko (kot/pies wychodzacy, hospitalizacja)
- uposledzenie odpornosci (FIV, FeLV, choroba nowotworowa)

- leki (glikokortykosteroidy)

- wrota zakazenia (rany kasane, rany penetrujace, cewniki, dreny, wenflony)
- Zrédto zakazenia (perforacja przewodu pokarmowego, zapalenie ptuc, odmiedniczkowe zapalenie nerek)
- rodzaj zakazenia (szpitalne/pozaszpitalne)

nasilenie reakcji zapalnej (patrz: kryteria SIRS, parametry hemodynamiczne)

- parametry laboratoryjne (np. leukocytoza/leukopenia, hipoglikemia/hiperglikemia, hiperbilirubinemia)

liczba niewydolnych narzadéw

- nasilenie niewydolnosci narzadowej (np. stezenie kreatyniny w surowicy w przypadku niewydolnosci nerek;
wartosci Pa0,/Fi0, w przypadku niewydolnosci oddechowej)

Objasnienia: Pa0,- cisnienie parcjalne tlenu we krwi tetniczej; FiO,~ steZenie tlenu we wdychanym powietrzu
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z definicji sepsy. Wedlug aktualnej definicji sepsa jest
to zagrazajaca zyciu dysfunkcja narzadow spowodo-
wana nieprawidlowa (rozregulowana) odpowiedzia
organizmu na zakaZenie (definicja medyczna). Za po-
prawne, cho¢ bardziej ogdlne, przyjeto réwniez wyja-
$nienie, ze sepsa to sytuacja zagrazajaca zyciu powstata
na skutek reakcji organizmu na zakazenie, w wyniku
ktorej dochodzi do uszkodzenia tkanek i narzadéw (11).

Zgodnie z powyzszym dawne okreslenie ,ciezkiej
sepsy” (severe sepsis) przestaje miec racje bytu. Taka
zmiana pokrywala sie z obserwacjami lekarzy klini-
cystow, ktorzy doskonale zdawali sobie sprawe z tego,
ze u wiekszosci pacjentéw z zakazZeniem obserwuje
sie co najmniej 2 lub wiecej z 4 kryteriéw SIRS, jed-
nak jedynie u niewielkiego procenta z nich docho-
dzi do rozwoju sepsy. Z jednej strony SIRS byt bardzo
prosta metoda wstepnego rozpoznawania sepsy i nie
wymagatl kosztownych badan dodatkowych, z dru-
giej zas rzeczywiscie trudno polemizowac z faktem,
ze wszystkie objawy bedace kryteriami diagnostycz-
nymi tego zespotu sg bardzo powszechne u wiekszo-
$ci pacjentéw przyjmowanych na oddziaty intensyw-
nej terapii (OIT).

W tegorocznym, styczniowym numerze Critical Care
Medicine (12) przedstawiono wyniki retrospektywne-
go badania poréwnujacego przydatnos¢ nowych kry-
teriéw rozpoznawania sepsy (zaproponowanych przez
SEPSIS-3) z dawnymi kryteriami SIRS u 100 pacjen-
téw, ktérym przydzielono kod ICD-10 wedlug Mie-
dzynarodowej Klasyfikacji Chordb, zarezerwowany
dla sepsy. W cytowanym badaniu az 60% osdb spet-
niajacych kryteria SIRS nie zakwalifikowano jako pa-
cjentéw z sepsa badZ we wstrzgsie septycznym. Z kolei
definicja wstrzasu septycznego zostala zawezona do
sepsy z utrzymujaca sie hipotensja wymagajaca po-
dania lekéw wazopresyjnych w celu utrzymania sred-
niego ci$nienia tetniczego 265 mmHg i hiperlaktate-
mig (stezenie mleczanéw we krwi >2 mmol/l) pomimo
odpowiedniej resuscytacji ptynami (11).

Jesli nie SIRS, to co?

Jezeli SIRS uznano za zbyt czulg i zbyt malo swoista

metode we wstepnym rozpoznawaniu sepsy, w jaki spo-

s6b lekarz klinicysta moze w szybki sposéb oceni¢, ze

u danego pacjenta jest ona prawdopodobna? Uznano,

ze bardziej wiarygodna metoda, uwzgledniajaca row-

niez nowa definicje sepsy, bedzie wykorzystanie punk-

towego systemu definiujacego niewydolno$¢ narza-

dowa, nazywanego fatwym do zapamietania skrotem

SOFA (Sepsis-related Organ Failure Assessment). Sys-

tem SOFA ocenia sze$¢ parametréw w skali od 0 do 4:

1) Pa0,/Fi0,, czyli stosunek ciSnienia parcjalnego tle-
nu we krwi tetniczej do stezenia tlenu we wdycha-
nym powietrzu,

2) liczbe plytek krwi,

3) stezenie bilirubiny w surowicy,

4) wartosc sredniego ci$nienia tetniczego (MAP) i sto-
sowanie lek6w wazopresyjnych,

5) stan swiadomosci w skali Glasgow,

6) stezenie kreatyniny w surowicy lub wielkos$¢ diurezy.
Zaktada sie, ze wartos¢ SOFA u pacjenta bez nie-

wydolnos$ci narzagdowej wynosi 0. Jezeli stwierdzi sie
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nagla zmiane w wyjsciowej punktacji SOFA o 22 punk-
ty w nastepstwie zakazenia, oznacza to, Ze u pacjenta
wystepuje dysfunkcja narzadéw. Warto podkresli¢, ze
u pacjentéw hospitalizowanych, u ktérych wykazano
wzrost wartosci SOFA o co najmniej 2 punkty, ryzyko
$miertelnosci szacuje sie na ok. 10% przy podejrzeniu
zakazenia; dla pordwnania: ryzyko $mierci podczas za-
walu serca z uniesieniem odcinka ST w badaniu elek-
trokardiograficznym wynosi mniej, bo 8,1% (5, 6, 11).

Istnieje duze prawdopodobienstwo, ze swego ro-
dzaju zamiennikiem SIRS we wstepnym rozpozna-
waniu sepsy czy tez w identyfikacji pacjentéw podej-
rzewanych o sepse stanie sie skrocona wersja systemu
SOFA, tzw. quickSOFA (qSOFA). QuickSOFA jest przy-
16zkowym wskaznikiem przydatnym w klasyfikacji
pacjentéw z zakazeniami, u ktérych nalezy liczy¢ sie
z wysokim ryzykiem $miertelno$ci. Wyr6znia sie trzy
kryteria qSOFA:
1) zmieniony stan $wiadomosci,
2) skurczowe ci$nienie tetnicze <100 mmHg lub
3) czestotliwos$¢ oddechéw/min 222.

Przeprowadzenie testu qSOFA nie wymaga wyko-
nywania zadnych testow laboratoryjnych i nie zajmuje
duzo czasu, a jedynym narzedziem do jego przeprowa-
dzenia jest aparat do mierzenia ci$nienia (wystarczy
prosty aparat dopplerowski, umozliwiajacy pomiar sa-
mego ci$nienia skurczowego).

Zesp6t SEPSIS-3 w swoich wytycznych zaleca, aby
u pacjentéw, u ktérych wykazuje sie zmiany w co naj-
mniej dwdch elementach systemu qSOFA, uwzglednic¢
wykonanie dodatkowych badan diagnostycznych w kie-
runku niewydolnosci narzadowej i liczy¢ sie z mozli-
woscig wystepowania potencjalnego zakazenia i ko-
niecznoscia intensywnej terapii (11).

Przysztos¢

Wstepne wyniki badan oceniajacych przydatnos$¢ mo-
delu SOFA jako czynnika prognostycznego u psoéw
w stanie bezposredniego zagrozenia zycia sa obiecu-
jace, a w literaturze weterynaryjnej niewatpliwie be-
dzie ukazywac sie coraz wiecej prac weryfikujacych
ich zastosowanie praktyczne (12). Nowe definicje za-
proponowane przez zespot ekspertéw SEPSIS-3 mogg
z powodzeniem zostac zaadaptowane réwniez do me-
dycyny weterynaryjnej.

W maju 2017 r. z inicjatywy Globalnego Sojuszu do
Walki z Sepsa (Global Sepsis Alliance) Swiatowe Zgro-
madzenie Zdrowia (World Health Assembly — WHA),
bedace organem wykonawczym Swiatowej Organiza-
cji Zdrowia, przyjeto wazna rezolucje w sprawie sepsy,
majacy zachecic kraje cztonkowskie do podjecia wspol-
nego wysitku zapobiegania jej, rozpoznawania i lecze-
nia. Najistotniejsze, praktyczne znaczenie tego doku-
mentu jest takie, Ze wszystkie przypadki sepsy u ludzi
w Polsce beda musiaty by¢ rejestrowane zgodnie z mie-
dzynarodowa klasyfikacjg choréb, a zatem bedzie moz-
na zebra¢ niezwykle cenne dane epidemiologiczne (do-
tychczas byly one opracowywane tylko na oddziatach
intensywnej terapii, a przeciez sepsa wystepuje takze
u pacjentéw leczonych na innych oddziatach szpital-
nych). Ponadto do korica 2018 r. wszystkie kraje czton-
kowskie beda musialy przedstawic raport z dziatan
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podjetych na rzecz zapobiegania, diagnostyki i lecze-
nia sepsy. Rezolucja WHA niewatpliwie przyczyni sie do
upowszechnienia standardow optymalnego rozpozna-
wania i leczenia sepsy, ktorej Smiertelnos$¢ w naszym
kraju, wedtug danych z 2015 r., wynosi az 46% (4, 14, 15).
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