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Socul septic apare ca rezultat al agentilor infectiosi sau/si a mediatorilor
indusi de infectie ce produc decompensare hemodinamica.

in patogeneza lui sunt incriminati mai multi factori: rezistenta vasculara
scazutd, hipovolemia absoluta sau relativa, disfunctia miocardica, tulburari
in distributia regionala a fluxului sanguin si tulburdri in microcirculatie.

in general sepsisul din punct de vedere hemodinamic este definit ca o
situatie de vasorelaxare anormald si un raspuns mai scazut la agenti vaso-
constrictori. Acest lucru se realizeaza in primul rand prin supraproductie
de oxid nitric la care se adauga prezenta prostaciclinei, a peroxinitritului, a
anionului superoxid, a activarii excesive a canalelor de K*-ATP senzitive [1].

Cu toata fiziopatologia complexd a socului septic atitudinea terapeutica
in ceea ce priveste suportul hemodinamic trebuie sa aiba doua tinte: presi-
unea arteriala si perfuzia periferica.

Prioritatea initiald in managementul socului septic este mentinerea unei
presiuni arteriale medii si a debitului cardiac pentru a sustine pacientul in
viatd pana se face controlul sursei de infectie, adica trebuie mentinuta o
perfuzie de organ adecvatd, ghidata de monitorizare cardiovasculara.

Desigur, resuscitarea volemica este prima si cea mai urgenta terapie. Daca
resuscitarea volemica viguroasa nu are raspuns asupra presiunii, terapia va-
sopresoare va fi introdusad pentru a sustine viata [2].

Scaderea presiunii medii arteriale duce la scaderea presiunii de perfuzie
a organelor critice. Dacd aceasta presiune de perfuzie este mai mica decat
pragul de autoreglare acest fapt duce la ischemie organica chiar daca fluxul
sistemic este crescut.
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Hipertensiunea preexistenta sau leziunile aterosclerotice preexistente la
nivel renal, carotidian, mezenteric sau coronarian pot sd duca in context de
sepsis la o scadere si mai mare a fluxului sanguin din organe. Din acest motiv
presiunea medie arteriald optima va fi rezultatul unei evaluari individuale
[3].

Norepinefrina (NE) este cel mai recomandat suport activ in socul septic,
efectul ei fiind unul cumulativ, ea actionand la nivel de: tonus arterial, pre-
sarcind, contractilitate miocardica si microcirculatie [1]. Ea se leaga de re-
ceptorii a de la nivelul arteriolelor periferice activand fosfolipaza C, pani la
producerea de inositol-trifosfat-3 ce stimuleaza eliberarea ionilor de calciu
din reticulul sarcoplasmatic in citozol, avand ca rezultat cresterea tonusului
arterial [1]. Raspunsul scizut la substante vasoconstrictoare implicd uneori
utilizarea unor doze crescute de NE in socul septic, uneori mai mari de 4ug/
kg [4].

Presarcina sau intoarcerea venoasa are doi determinanti: gradientul din-
tre presiunea sistemica medie si presiunea din atriul drept, si rezistenta la
returul venos. NE isi exercita efectul la nivel venos prin stimularea a adre-
nergicd ce duce la cresterea rezistentei venoase si respectiv a intoarcerii
venoase, a umplerii ventriculare drepte si respectiv a fortei de contractie a
ventricului drept, a debitului cardiac si in consecinta a presiunii arteriale [5,
6]. Prin cresterea presiunii arteriale medii si a presiunii arteriale diastolice se
imbunatateste perfuzia miocardica.

Prin activitatea P adrenergica NE creste contractilitatea miocardica si asa
cum se stie, fractia de ejectie a ventriculului stang este Tnalt dependenta de
conditiile de presarcind, postsarcind si contractilitate miocardica [7].

La nivelul microcirculatiei NE poate avea un efect diferit in functie de
situatie:

e la pacientul septic cu debit cardiac crescut si presiune arteriald medie
foarte scazuta, refacerea presiunii arteriale medii prin cresterea rezis-
tentelor va permite recrutarea vaselor mici in aria de microcirculatie
unde perfuzia este dependenta de presiune [8];

e la pacientul septic cu hipotensiune moderatd, cu microcirculatia nor-
malizata, crestere aditionald a presiunii arteriale medii peste 65mmHg,
poate sa nu aduca nici un beneficiu [9].

Titrarea NE la un target optimal de presiune arteriala medie (PAM), nece-
sitd a fi evaluata individual la fiecare pacient. Cand administrarea de lichide
nu reuseste sa mentina o presiune arteriala si o perfuzie de organ adecvata,
ar trebui initiatd terapia cu vasopresor. Scopul terapiei hemodinamice la
pacientul cu soc septic este acela de refacere a perfuziei tisulare si de nor-
malizare a metabolismului celular.
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Consensul recomandarilor privind terapia vasopresoare la pacientii cu soc
septic a fost ficut de American College of Critical Care Medicine (ACCCM)
in 2004 [10] si respectiv 2007 [11], si de Surviving Sepsis Campaign (SSC)
ghidurile din 2004 [12] si 2008 [2] si cu completari in 2012 [13]. Gradele de
recomandare pentru SSC s-au facut in sisteme GRADE (Grades of Reccom-
mendation, Assessment, Development and Evaluation) unde recomandérile
au fost puternice (grade 1= recomandam) sau slabe (grade 2= sugeram).
Calitatea evidentelor s-a facut prin 4 litere: A: trial randomizat controlat;
B: trialuri mai mici cu posibilitati de eroare sau studii observationale foarte
bine facute; C: studii observationale bine facute; D: opinia expertilor sau
studii de caz.

Puterea evidentelor in recomandarile ACCCM au fost de la | la V suprapu-
nandu-se cu calitatea evidentelor de la A la D din SSC: | suprapunandu-se cu
A (trialuri randomizate controlate), Il cu B (trialuri mici randomizate), Il cu C
(studii observationale), IV cu D (opinia expertilor) si V cu D (studii de caz).

in schimb puterea recomandarilor ACCCM a fost de la A la E; A sustinut de
cel putin 2 nivele | de investigatie, B sustinut de 1 nivel | de investigatie, C
sustinut de nivelul Il de investigatie; D sustinut de nivelul Il de investigatie,
E sustinut de nivelul IV sau V.

Recomandari si sugestii pentru suportul vasopresor la pacientii
cu sepsis (SSC versus ACCCM)

1.Se recomandi ca presiunea arteriald medie (PAM) si fie >65 mmHg
(grad 1C - SSC 2008 si 1B - SSC 2012).
Se precizeaza atit de SSC cat si de ACCCM cd atunci cind refacerea
volemica cu fluide nu a reusit sa refaca valorile presiunii arteriale, se ini-
tiaza terapia cu vasopresor si deasemenea terapia vasopresoare poate fi
necesara tranzitor cand hipotensiunea este severd, chiar daca presiunea
de umplere cardiaca (refacerea volemica) nu este suficientd (fara grad
de recomandare).

2.Se recomanda atat norepinefrina, cat si dopamina ca si agent vaso-
presor de prima intentie pentru corectarea hipotensiunii in socul sep-
tic, administrate pe cateter central (grad 1C - SSC 2008, 2012, grad CI
- ACCCM 2007).
Exista controverse in ceea ce priveste superioritatea norepinefrinei sau
a dopaminei administrate in soc. De Backer et al. publica in 2010 in New
England Journal of Medicine, rezultatele unui trial randomizat multi-
centric care studiaza dopamina versus NE in tratamentul socului [14].
Ei sustin ca rata de mortalitate nu a fost semnificativ diferita intre gru-
purile de pacienti, dar acest studiu ridica semne de intrebare serioase
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in legatura cu siguranta utilizarii dopaminei, deoarece dopamina a fost
asociatd cu mai multe tulburdri de ritm care au necesitat oprirea ei si
respectiv inlocuirea ei in studiu.
Se sugereaza cd dopamina se poate utiliza ca vasopresor alternativ la
pacientii selectati cu risc mic de aritmii, debit cardiac scazut sifsau frec-
venta cardiacd scazutd (grad 2C SSC 2012).

3.Se sugereazd a nu se utiliza adrenalina, fenilefrina sau vasopresina ca
si vasopresor initial in socul septic (grad 2C - SSC 2008 si 2A SSC 2012,
DIl - ACCCM 2007). Vasopresina 0,03 u/min se poate adduga ulterior
norepinefrinei (SSC 2008). Doze mici de vasopresor administrat dupé
24h ca inlocuitor de hormon pot sa creasca presiunea areriald la paci-
entii refractari la alte vasopresoare (ACCCM 2007). Doze mai mari se pot
administra numai daca alte vasopresoare nu au fost eficiente in ceea ce
priveste ridicarea presiunii arteriale. Vasopresina in doza mare produce
ischemie cardiacd, splahnica si digitald (SSC 2008).

4.Se sugereaza administrarea de epinefrina ca si agent alternativ in socul
septic care nu raspunde bine la norepinefrind sau dopamina (grad 2B
- SSC 2008 si 2012 si grad DIl - ACCCM 2007).

5.Nu se recomanda dozele mici de dopamind pentru protectie renald
(grad 1A - SSC 2008 si grad BIIl - ACCCM 2007).

6.Se recomanda ca toti pacientii care primesc vasopresor sa aibd cateter
arterial cat de repede posibil, dacé resursele o permit (1D - SSC 2008 si
ACCCM fira grad de recomandare).

7.Cercetatorii recomanda a porni infuzia cu dobutamina sau a o adauga
la un vasopresor, in disfunctia miocardica (presiuni de umplere cardia-
ca mari si debit cardiac scazut) sau cind existd semne de hipoperfuzie
chiar daca volumul intravascular si presiunea arteriala medie s-au co-
rectat (grad 1C - SSC 2012).

in concluzie:

1.Norepinefrina se utilizeaza ca si agent vasopresor de prima intentie
dupa reechilibrarea volemica, la pacientul hipotensiv cu sepsa severa.
Deasemenea norepinefrina poate fi necesara tranzitor cand hipotensiu-
nea este amenintatoare de viata, chiar daca reechilibrarea volemica nu
s-a facut complet.

2.Norepinefrina reface hemodinamica crescand tonusul arterial, returul
venos si contractilitatea cardiaca.

3.Doza de norepinefrina se ajusteaza individual pentru a obtine un nivel
optimal al presiunii arteriale medii.

4.Dopamina se utilizeaza in socul septic ca vasopresor alternativ la paci-
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enti selectati cu risc mic de aritmii, debit cardiac scazut sifsau frecvents
cardiacd scazuta.

5.Dobutamina se adauga la pacientul cu soc septic si disfunctie miocardi-
ca sau la cei cu semne de hipoperfuzie chiar daca volumul intravascular
si presiunea arteriald medie s-au corectat.
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