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Apresentação

Com a aprovação da Recomendação nº 6/2014, o Conselho 
Federal de Medicina (CFM) lança luz sobre um tema que tem 
sido negligenciado no País. O aumento da incidência da sepse 
exige a adoção de urgentes medidas para seu enfrentamento em 
decorrências das implicações que traz para os pacientes, de forma 
individual, e para a saúde pública, do ponto de vista coletivo.

O crescimento da população idosa e do número de pacientes 
imunossuprimidos ou portadores de doenças crônicas está 
entre os fatores que facilitam o desenvolvimento de infecções 
graves. Este grupo merece cuidados especiais, pois constituí um 
contingente mais vulnerável às complicações decorrentes deste 
agravo. Além disso, há aspectos que não podem ser ignorados, 
como a maior resistência de microorganismos e a falta de 
infraestrutura de atendimento em prontos-socorros e hospitais, o 
que facilita sua disseminação.

Estimativas apontam a existência de aproximadamente 600 
mil novos casos de sepse a cada ano no Brasil. Este cenário tem 
impacto direto nos indicadores de morbi-mortalidade, sendo 
que as consequências da sepse são responsáveis pelas causas de 
16,5% dos atestados de óbitos emitidos, ou seja, em torno de 250 
mil casos. Trata-se de um grave desafi o para a saúde pública.

A Recomendação 6/2014 vem, assim, reforçar o alerta em 
todos os níveis de atendimento à saúde (unidades básicas de 
saúde, unidades de pronto atendimento, serviços de urgência 
e emergência, unidades de internação regulares e unidades 
de terapia intensiva) para que todos estabeleçam protocolos 
assistenciais para o reconhecimento precoce e o tratamento da 
sepse.

Também convida todos os médicos a se capacitarem para o 
reconhecimento dos sinais de gravidade em pacientes com 
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síndromes infecciosas, de modo a encaminhá-los para o 
diagnóstico e tratamento adequado, e exige das instâncias 
governamentais a promoção de campanhas de conscientização 
sobre a sepse junto ao público leigo, a capacitação de profi ssionais 
de saúde e a melhoria da infraestrutura para o atendimento, entre 
outras ações.

Além desse alerta, aprovado pelo Plenário, o CFM oferece aos 
profi ssionais acesso a um outro instrumento útil na luta contra 
a sepse. Com esta  publicação  (Sepse: um problema de saúde 
pública), produzida em parceria com o Instituto Latino-Americano 
para Estudos da Sepse (ILAS), os médicos e outros profi ssionais da 
saúde receberão importantes dados e orientações para combater 
esse problema.

Assim, o esforço para o cenário da sepse no Brasil se altere ganha 
reforços em diferentes áreas: no campo da ciência, pela oferta de 
conhecimento sobre essa doença e suas consequências; na esfera 
política, pela cobrança de medidas do governo proporcionais à 
gravidade do cenário descrito; e do ponto de vista individual, pela 
busca do engajamento de  profi ssionais, instituições de saúde e 
mesmo leigos no que diz respeito à percepção sobre a gravidade 
da sepse e a importância fundamental de sua detecção logo aos 
primeiros sinais, o que pode ser a diferença entre a vida e a morte, 
a saúde e a doença.

Carlos Vital Tavares Corrêa Lima

Pres. do Conselho Federal de Medicina (CFM)
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Prefácio

Muitas vezes, começa-se um prefácio dizendo do orgulho de 
introduzir um livro que acreditamos ser importante e de alta 
qualidade. Mesmo sentindo um grande orgulho de escrevê-lo, 
queremos primeiro manifestar que é com grande esperança que 
escrevemos esse prefácio.

Manifestando-se como diferentes estádios clínicos de um mesmo 
processo fi siopatológico, a sepse é, para o médico, um de seus 
maiores desafi os, uma emergência associada a elevadas taxas de 
morbidade e mortalidade.

O Conselho Federal de Medicina (CFM), quando toma a iniciativa 
de publicar esse volume em parceria com o Instituto Latino-
Americano de Sepse (ILAS), estabelece um divisor de águas em 
nossa luta para reduzir a mortalidade de sepse em nosso país. 
A responsabilidade técnica do ILAS assegura-nos o rigor das 
informações e a experiência de um grupo que acompanha o 
processo de planejamento, implementação e seguimento dos 
protocolos de sepse em dezenas de hospitais no País.

O termo sepse origina-se do grego sêpsis, que signifi ca putrefação. 
Citado nos poemas de Homero (700 a.C.), foi descrito por 
Hipócrates como perigoso, odorífero comprometimento biológico 
que poderia ocorrer no organismo. A sepse, como manifestação 
de diferentes endemias e epidemias, causou profundo impacto 
na história da humanidade. Um dos exemplos mais ilustrativos é 
a epidemia da peste, que, na sua forma septicêmica, dizimou um 
terço da população europeia no século XIV. 

Essa alusão a um episódio do passado pode nos trazer a ilusão 
de que com a descoberta dos microrganismos e dos antibióticos 
achamos a solução para um problema tão importante. 
Infelizmente não; estima-se que ocorram cerca de 24 milhões 
de casos anualmente, com mortalidade que, nas formas graves, 
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particularmente em regiões menos favorecidas, com diagnóstico 
tardio e carência de leitos de terapia intensiva, ultrapassa 50%.

A sepse ocorre com elevada frequência em diferentes partes 
do mundo. Dois estudos conduzidos nos Estados Unidos e 
publicados no início da década passada deram nova dimensão da 
epidemiologia da sepse, ao fazer projeção de incidência de casos 
com base populacional. Evidenciou-se que a sepse era problema 
de saúde pública e, importante, com incidência crescente. 

Para acentuar o problema, a mortalidade por sepse diminuiu 
em países como Estados Unidos, Austrália e Nova Zelândia, mas 
permanece sem redução signifi cativa em nosso país. É evidente 
que além dos custos sociais e de vidas perdidas há um enorme 
ônus fi nanceiro associado à sepse. Existem diversos estudos 
estimando os custos associados ao tratamento da sepse entre 
US$26 a US$38 mil nos Estados Unidos. No Brasil, uma avaliação 
estimou esses custos em US$9,6 mil por paciente.

Para diminuir o número de pessoas que morrem com sepse, é 
importante preveni-la e, uma vez presente, que o diagnóstico 
e o tratamento sejam feitos o mais rápido possível. Para isso 
precisamos trabalhar com o público leigo, diminuindo o tempo 
entre o início dos sintomas e o primeiro atendimento médico; 
precisamos trabalhar com a equipe médica e multiprofi ssional de 
saúde, para que o atendimento seja feito de forma coordenada 
e rápida no hospital; precisamos inserir a sepse dentro das 
políticas públicas de saúde. Por fi m, é importante o esforço na 
busca de novas abordagens terapêuticas e, fundamental, levar 
o conhecimento adquirido para a beira de leito, de forma que o 
paciente se benefi cie do mesmo.

Na sepse, à medida que o comprometimento sistêmico avança, 
aumenta muito a chance de o paciente não sobreviver ao 
tratamento. Diagnóstico e tratamento precoces salvam vidas. 
Diagnósticos e tratamento tardios tornam-se inefi cazes. Na sepse, 
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como no infarto ou no acidente vascular cerebral (ou derrame), 
tempo é vida.

Que esse livro leve conhecimento aos médicos e profi ssionais de 
saúde de todo o Brasil e que esse conhecimento represente fi rme 
compromisso com atitude. 

Reinaldo Salomão1

Presidente do Instituto
Latino-Americano de Sepse (ILAS)

Flavia R. Machado2 

Vice - Presidente do Instituto
Latino-Americano de Sepse (ILAS)

1.   Professor Titular da Disciplina de Infectologia, Escola Paulista de Medicina – Hospital São Paulo, Universidade Federal 
de São Paulo, Supervisor do Serviço de Infectologia do Hospital Santa Marcelina, Membro do Comitê de Sepse da Socie-
dade Brasileira de Infectologia.

2.   Professora Livre Docente da Disciplina de Anestesiologia, Dor e Terapia Intensiva, Escola Paulista de Medicina – Hospi-
tal São Paulo, Universidade Federal de São Paulo, Membro do Conselho do International Sepsis Forum, Membro do Comitê 
Executivo da Global Sepsis Alliance, Membro do Comitê da Campanha de Sobrevivência a Sepse.
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1. Introdução  

Sepse pode ser defi nida como a resposta sistêmica a uma 
doença infecciosa, seja ela causada por bactérias, vírus, fungos 
ou protozoários. Manifestando-se como diferentes estágios 
clínicos de um mesmo processo fi siopatológico, é um desafi o 
para o médico de praticamente todas as especialidades, dada a 
necessidade de pronto reconhecimento e tratamento precoce. 
Assim, mesmo os profi ssionais não diretamente envolvidos em 
seu atendimento devem ser capazes de reconhecer os sintomas e 
sinais de gravidade e providenciar a referência imediata para que 
o tratamento possa ser feito. 

A sepse vem adquirindo crescente importância devido ao aumento 
de sua incidência [13], seja pela melhoria no atendimento de 
emergência, fazendo com que mais pacientes graves sobrevivam 
ao insulto inicial; aumento da população idosa e do número de 
pacientes imunossuprimidos, criando assim uma população 
suscetível para o desenvolvimento de infecções graves. Além disso, 
o crescimento da resistência bacteriana também contribui para 
esse aumento. Embora os números reais não sejam conhecidos 
e devam estar subestimados, uma estimativa projeta cerca de 17 
milhões de casos anualmente em todo o mundo [4]. Um estudo 
recente mostrou aumento signifi cativo do número de casos de 
sepse grave reportados nos Estados Unidos de 415 mil em 2003 
para mais de 700 mil casos reportados em 2007 [2]. Os custos 
associados também aumentaram signifi cativamente de 15,4 
bilhões de dólares para 24,3 bilhões em 2007. A despeito disso, sua 
gravidade tem sido negligenciada. Parte desse crescimento pode 
ser decorrente também do aumento de notifi cação, secundária 
a melhor percepção por parte dos profi ssionais de saúde do 
problema. Sepse é a principal causa de morte em unidades de 
terapia intensiva (UTIs) não cardiológicas, com elevadas taxas de 
letalidade. Essas taxas variam, essencialmente, de acordo com as 
características socioeconômicas do país. Não se deve esquecer 



Sepse, um problema de saúde pública.16

que estes dados podem estar subestimados, pois muitas vezes a 
causa da morte é atribuída à patologia de base e não propriamente 
à sepse. 

Os dados nacionais disponíveis apontam para uma elevada 
letalidade, mormente em hospitais públicos vinculados ao Sistema 
Único de Saúde [5]. Infelizmente, o número de casos de sepse no 
Brasil não é conhecido. Um estudo de prevalência de um só dia 
em cerca de 230 UTIs brasileiras, aleatoriamente selecionadas de 
forma a representar de maneira adequada o conjunto de UTI do 
País, aponta que 30% dos leitos de UTI do Brasil estão ocupados 
por pacientes com sepse grave ou choque séptico. Esse estudo 
conduzido pelo Instituto Latino-Americano de Sepse (ILAS) ainda 
não foi publicado, mas seus resultados iniciais são alarmantes, 
com letalidade próxima dos 50%. Esses dois achados nos fazem 
perceber o custo elevado da sepse em nosso país, tanto do ponto 
de vidas perdidas como do ponto de vista econômico.

Isso, por si só, justifi ca o planejamento de ações voltadas à redução 
dessa mortalidade. Estudos prévios em outros países e no Brasil 
mostram que a efetiva implementação de protocolos assistenciais 
gerenciados é capaz de melhorar a evolução desses pacientes [6-
9]. Assim, esse texto tem como objetivo prover ao médico e aos 
demais profi ssionais de saúde informações que permitam o seu 
reconhecimento precoce, bem como as noções básicas para seu 
tratamento adequado dentro das primeiras horas do diagnóstico. 

2. Conceitos

Por anos, a pluralidade de defi nições para caracterizar o paciente 
com infecção grave constituiu importante limitação para o seu 
melhor conhecimento. As nomenclaturas anteriormente utilizadas, 
como septicemia, síndrome séptica ou infecção generalizada 
causavam inconvenientes tanto do ponto de vista assistencial 
como do ponto de vista de pesquisa. A não uniformidade dos 
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critérios de inclusão em estudos clínicos, por exemplo, difi cultava 
a avaliação da efi cácia de tratamentos e a comparação entre 
diferentes estudos. Havia, assim, a necessidade de defi nições 
padronizadas para a identifi cação do paciente. Um esforço foi 
feito em 1992 no sentido de padronizar essa nomenclatura. Essa 
reunião de consenso entre a Society Critical Care Medicine (SCCM) 
e o American College of Chest Physicians (ACCP), publicada em 
1992, gerou uma série de defi nições que, a despeito de algumas 
limitações, continuam sendo utilizadas até hoje. Essas defi nições 
estão colocadas no quadro 1 [10]. 

Quadro 1 - Defi nições de síndrome de resposta infl amatória sistêmica, 
sepse, sepse grave e choque séptico

Síndrome da resposta 
infl amatória sistêmica (SRIS)

Presença de pelo menos 2 dos seguintes itens: 

a) temperatura central > 38,3º C ou < 36ºC; 

b) frequência cardíaca > 90bpm; 

c) frequência respiratória > 20 rpm ou PaCO2 < 32 
mmHg ou necessidade de ventilação mecânica; 

d) leucócitos totais > 12.000/mm³ ou < 4.000/mm³ 
ou presença de > 10% de formas jovens.

Sepse  SRIS secundária a processo infeccioso confi rmado 
ou suspeito, sem necessidade da identifi cação do 
agente infeccioso.

Sepse grave  Presença dos critérios de sepse associada à 
disfunção orgânica ou sinais de hipoperfusão. 
Hipoperfusão e anormalidades da perfusão podem 
incluir, mas não estão limitadas a: hipotensão, 
hipoxemia, acidose láctica, oligúria e alteração 
aguda do estado mental. 

Choque séptico Estado de falência circulatória aguda caracterizada 
pela persistência de hipotensão arterial em 
paciente séptico, sendo hipotensão defi nida 
como pressão arterial sistólica < 90 mmHg, 
redução de > 40 mmHg da linha de base, ou 
pressão arterial média < 60 mmHg, a despeito de 
adequada reposição volêmica, com necessidade 
de vasopressores, na ausência de outras causas de 
hipotensão.

Essas definições, entretanto, foram alvo de críticas tanto por 
sua excessiva sensibilidade como pela falta de especificidade. 
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A diferenciação entre SRIS e sepse, por vezes, é difícil porque nem 
sempre é clara a presença de foco infeccioso. Esse diagnóstico 
diferencial torna-se um desafi o, por exemplo, em pacientes com 
SRIS secundária a politrauma ou cirurgia de grande porte. Caso 
esses pacientes passem a ter um foco infeccioso, seu diagnóstico 
correto é difi cultado pela presença dos sinais de resposta 
infl amatória em resposta à agressão anterior. Por outro lado, 
pacientes imunossuprimidos ou com idade avançada podem 
manifestar disfunção orgânica e mesmo choque séptico, sem a 
presença dos sinais clássicos de SRIS.  

Numa tentativa de deixar mais claras essas defi nições, as mesmas 
sociedades reuniram-se novamente em 2001, para a segunda 
conferência de consenso [11]. Elas procuraram aumentar a 
especifi cidade destas defi nições acrescendo sinais e sintomas 
comumente encontrados em pacientes sépticos (Quadro 2).  Essa 
nova classifi cação em muito colaborou para o entendimento 
de diversos outros aspectos ligados às manifestações da 
resposta infl amatória, como a presença de balanço hídrico 
positivo por edema intersticial em decorrência do aumento da 
permeabilidade capilar, hiperglicemia ou alterações laboratoriais, 
como o aumento da proteína C reativa ou procalcitonina. Em 
termos práticos, entretanto, a antiga classifi cação ainda é a mais 
utilizada. Uma nova revisão desses conceitos está prevista para 
2015. Nela, pretende-se uma mudança conceitual. Pacientes 
com ou sem resposta infl amatória seriam considerados como 
portadores de infecção, com as denominações especifi cas 
de cada foco infeccioso. O uso da palavra sepse seria restrito 
aos pacientes já com disfunção orgânica. Deve-se aguardar a 
publicação das novas defi nições mas, desde já pode-se antever 
problemas decorrentes de interpretação inadequada. Uma parte 
do esforço atual no combate a síndrome baseia-se no diagnóstico 
precoce e no aumento da percepção dos profi ssionais de saúde. 
Esses pacientes devem ser reconhecidos em fase precoce e não 
somente quando a disfunção já estiver instalada.   
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Em 2001, também foi proposto o sistema PIRO, sigla derivada da 
língua inglesa na qual “P” signifi ca predisposição, “I” infecção, “R” 
resposta e “O” disfunção orgânica, no sentido de melhor estadiar 
e graduar a gravidade da sepse a semelhança das doenças 
oncológicas [12]. O sistema PIRO foi desenvolvido visando 
avaliar o risco e predizer desfechos em pacientes sépticos, bem 
como auxiliar a inclusão desses pacientes em estudos clínicos, 
classifi cando-os em estágios semelhantes em termos prognósticos 
e da probabilidade de responder a terapias específi cas. Sua 
aplicação e desenvolvimento ainda são incipientes, mas poderão 
ser de grande utilidade no futuro, por exemplo, em termos do 
estabelecimento de diretrizes de tratamento específi cas para 
cada grupo. 

Quadro 2 - Critérios diagnósticos para sepse - Conferência de consenso 
SCCM/ACCP 2001

Infecção documentada ou suspeita e alguns dos seguintes:

Variáveis gerais

Febre e hipotermia
Taquicardia
Taquipneia
Alteração do estado mental
Edema ou balanço hídrico positivo
Hiperglicemia

Variáveis infl amatórias 

Leucocitose, leucopenia ou desvio a esquerda
Elevação de procalcitonina ou proteína C reativa 

Variáveis hemodinâmicas

Hipotensão arterial
Saturação venosa baixa 
Débito cardíaco aumentado

Quadro 2 continua na próxima página.
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Variáveis de disfunção orgânica

Hipoxemia
Redução do débito urinário ou elevação creatinina
Alteração da coagulação ou plaquetopenia
Intolerância dieta (alteração da motilidade intestinal)
Alteração da função hepática (aumento de bilirrubinas)

Variáveis de perfusão tecidual 

Hiperlactatemia 
Diminuição de enchimento capilar ou livedos

Fonte: Adaptado de 2001 SCCM/ESICM/ACCP/ATS/SIS International Sepsis Defi nitions Conference, Crit 
Care Med 2003; 31:1250.

3. Fisiopatologia 

Embora a discussão detalhada da fi siopatogenia da sepse fuja 
do escopo desse texto, é importante ressaltar alguns aspectos. O 
desencadeamento de resposta do hospedeiro à presença de um 
agente agressor infeccioso constitui um mecanismo básico de 
defesa. Dentro do contexto dessa resposta, ocorrem fenômenos 
infl amatórios, que incluem ativação de citocinas, produção de 
óxido nítrico, radicais livres de oxigênio e expressão de moléculas 
de adesão no endotélio. Há também alterações importantes dos 
processos de coagulação e fi brinólise. Deve-se entender que 
todas essas ações têm o intuito fi siológico de combater a agressão 
infecciosa e restringir o agente ao local onde ele se encontra. Ao 
mesmo tempo, o organismo contra regula essa resposta com 
desencadeamento de resposta anti-infl amatória. O equilíbrio 
entre essas duas respostas é fundamental para que o paciente se 
recupere [13]. O desequilíbrio entre essas duas forças, infl amatória 
e anti-infl amatória, é o responsável pela geração de fenômenos 
que culminam em disfunções orgânicas. 

Basicamente, temos alterações celulares e circulatórias, tanto na 
circulação sistêmica como na microcirculação. Entre as alterações 
circulatórias, os pontos mais marcantes são a vasodilatação e 
o aumento de permeabilidade capilar, ambos contribuindo 

Continuação do quadro 2.



Instituto Latino-Americano de Sepse / Conselho Federal de Medicina 21

para a hipovolêmica relativa e hipotensão. Do ponto de vista 
da microcirculação, temos heterogeneidade de fl uxo com 
redução de densidade capilar, trombose na microcirculação 
e alterações reológicas das células sanguíneas. Todos esses 
fenômenos contribuem para a redução da oferta tecidual de 
oxigênio e, por consequência, para o desequilíbrio entre oferta e 
consumo de oxigênio, com aumento de metabolismo anaeróbio 
e hiperlactatemia. Além disso, fazem parte dos mecanismos 
geradores de disfunção os fenômenos celulares de apoptose 
e hipoxemia citopática, quando há difi culdade na utilização 
de oxigênio pelas mitocôndrias. Esses achados se encontram 
esquematizados na fi gura 1.

Figura 1 – Principais mecanismos de disfunção orgânica

4. Dados epidemiológicos relevantes

A despeito de a sepse poder estar relacionada a qualquer foco 
infeccioso, as infecções mais comumente associadas à sua 
ocorrência são a pneumonia, a infecção intra-abdominal e a 
infecção urinária. Pneumonia, na maior parte dos levantamentos 
epidemiológicos, é o foco responsável pela metade dos casos. 
São ainda focos frequentes a infecção relacionada a cateteres, 
abcessos de partes moles, meningites, endocardites entre 
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outros. O foco infeccioso tem íntima relação com a gravidade 
do processo. Por exemplo, a letalidade associada à sepse de foco 
urinário é reconhecidamente menor do que a de outros focos[14].
Tanto infecções de origem comunitária como aquelas associadas 
à assistência à saúde podem evoluir para sepse, sepse grave 
ou choque. Mesmo germes amplamente sensíveis advindos 
da comunidade podem levar a quadros graves. Nem sempre é 
possível identifi car o agente. As hemoculturas são positivas em 
cerca de 30% dos casos e em outros 30% a identifi cação é possível 
por meio de culturas de outros sítios [15]. O perfi l de resistência do 
agente etiológico parece ser um fator relevante para determinar a 
má evolução. A multirresistência bacteriana, amplamente presente 
em nossas instituições, é uma das principais causas de aumento 
da incidência, embora sua relação direta com maior letalidade 
não esteja clara. Pacientes com germes multirresistentes muitas 
vezes trazem consigo outros determinantes de mau prognóstico. 

Em termos dos agentes etiológicos, tanto bactérias Gram-
negativas como Gram-positivas estão implicadas. As infecções 
fúngicas, mormente por espécies de Candida, representam uma 
parcela menor, embora crescente, dos casos onde o agente é 
identifi cado. Não há dados recentes disponíveis sobre a nosologia 
mais prevalente no Brasil. No maior estudo brasileiro já publicado, 
contando com 75 UTIs, os bacilos Gram-negativos representaram 
a maior parte dos casos onde o agente foi identifi cado, seguidos 
dos cocos Gram-positivos, especifi camente Staphylococcus 
aureus [16]. Os fungos contribuíram com 5% dos casos. Em outra 
casuística, foram analisados pacientes com infecção, nem todos 
com sepse grave, internados em 90 UTIs brasileiras [17]. Nela, 
o isolamento do agente foi possível em metade dos casos e os 
agentes mais encontrados foram Gram-negativos (72%), seguidos 
de Gram-positivos (33,9%) e fungos (14,5%).

São também elevados os custos diretos relacionados ao 
tratamento destes pacientes e àqueles indiretos secundários ao 
capital humano. Existem vários estudos abordando custo em 
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diferentes países [18-20]. A estimativa de custo de um caso de 
sepse nos Estados Unidos da América é cerca de 38.000 dólares e 
na Europa varia entre 26.000 a 32.000 dólares. A projeção destes 
números sugere que entre 20% a 40% do custo total das UTIs 
resulta de cuidados a pacientes com sepse. Esses gastos têm 
íntima relação com gravidade e tempo de internação. No Brasil, o 
estudo COSTS mostrou dados semelhantes [5]. O gasto hospitalar 
com cuidados aos pacientes com sepse grave ou choque séptico 
foi de U$ 10.595, com um gasto diário médio de U$ 1.028. De 
forma interessante, o custo diário de pacientes não sobreviventes 
foi persistentemente mais elevado, corroborando a ideia da 
associação entre gravidade e custos. 

Os fatores determinantes de má evolução e óbito não são total-
mente compreendidos. Sabe-se que, além do perfi l do agente 
agressor, características ligadas ao hospedeiro são importantes. A 
presença de imunossupressão decorrente de neoplasias, infecção 
pelo vírus da imunodefi ciência adquirida ou uso de imunossu-
pressores são fatores clássicos. Além disso, características gené-
ticas estão claramente associadas com a modulação da resposta 
infl amatória e anti-infl amatória. Notoriamente, a precocidade e 
adequação do tratamento estão relacionadas à evolução. 

Em relação à letalidade, há inúmeras publicações com dados 
epidemiológicos em diversos cenários. Esses dados apontam para 
diferenças importantes de letalidade entre países desenvolvidos e 
países com recursos limitados. Como já mencionado, recentemente 
foi publicada casuística da Austrália e Nova Zelândia [14]. Em 2012, 
a letalidade global da sepse era de 18%, a menor já reportada em 
estudos com grandes populações. Esses dados mostraram que a 
letalidade por sepse pode ser tão baixa quanto 5% em pacientes 
com sepse de foco urinário e idade menor que 44 anos. Por outro 
lado, casuísticas infelizmente pequenas e pouco representativas 
mostram letalidade muito mais elevada em países com recursos 
limitados [21]. 
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Os dados brasileiros já publicados são um pouco antigos. Temos 
três estudos multicêntricos. O primeiro, denominado BASES, foi 
conduzido em cinco unidades de terapia intensiva de maio de 
2001 a janeiro de 2002 [22]. Ele mostrou que a letalidade por sepse 
grave e choque séptico foi de 47,3% e 52,2%, respectivamente. O 
estudo Sepse Brasil de 2003, abrangendo 75 UTIs de 17 estados 
brasileiros, mostrou que 17% dos leitos de terapia intensiva são 
ocupados por esses pacientes [16]. A taxa de letalidade para sepse 
grave e choque séptico foi de 34,4% e 65,3%, respectivamente. 
O COSTS, com dados colhidos entre 2003 e 2004 em 21 UTIs 
brasileiras, mostrou um dado de alta relevância: uma letalidade 
maior em hospitais ligados ao Sistema Único de Saúde (SUS) 
(49,1%) em relação àqueles do Sistema de Saúde Suplementar 
(36.7%) [5]. Posteriormente, uma análise mais detalhada desses 
pacientes apontou algumas diferenças importantes entre a rede 
privada e a pública, sugerindo que o atraso no diagnóstico e a baixa 
aderência aos indicadores de tratamento são mais frequentes no 
sistema público, o que explica, pelo menos parcialmente, a maior 
mortalidade [23]. No estudo Sepse Brasil não foi feita avaliação 
em separado da letalidade em hospitais públicos ou privados [16]. 

Essa letalidade elevada no Brasil fi ca ainda mais clara quando 
olhamos os dados do estudo PROGRESS, que apontou para 
importante diferença de letalidade entre outros países do mundo 
e o Brasil [24]. Nessa casuística global de 12.570 pacientes, a 
letalidade hospitalar foi de 49,6%. No Brasil, a letalidade foi de 
67,4%, comparável apenas com a da Malásia (66,1%) e bem 
distante da letalidade de outros países (Alemanha – 43,4%, 
Argentina – 56,6%, Canadá – 50,4%, Índia – 39,0%, Estados Unidos 
– 42,9% e Austrália 32.6%). 

A maior casuística disponível no Brasil, embora não publicada, 
é a do Instituto Latino-Americano de Sepse (ILAS), instituição 
envolvida no treinamento de hospitais no processo de 
implementação de protocolos gerenciados de sepse [25]. O 
banco de dados do ILAS, construído ao longo dos últimos 10 anos, 
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tem hoje quase 30 mil pacientes. A despeito do viés inevitável, 
pois se tratam de instituições envolvidas em programas visando 
redução de mortalidade, os dados são bastante preocupantes. 
A letalidade global atualmente é de 46%. Entretanto, o que mais 
chama a atenção é a diferença signifi cativa de letalidade entre 
instituições públicas (58,5%) e privadas (34,5%). Além disso, 
chama atenção a elevada letalidade entre pacientes provenientes 
dos serviços de urgência e emergência da rede pública (58,7%) 
em comparação com os dados da rede privada (27,5%). Dados da 
literatura apontam para uma menor letalidade nesse subgrupo 
de pacientes (26,5%) em comparação com pacientes que fazem 
sepse quando já internados em unidades regulares de internação 
(39,8%) ou em unidades de terapia intensiva (42,8%) [9]. Essa 
menor letalidade se explica pela maior frequência de pacientes 
jovens, sem comorbidades e com infecções comunitárias em 
comparação com os demais cenários onde parte importante 
das infecções é associada à assistência à saúde em pacientes 
portadores de outras doenças.  

Há várias possíveis razões para essa mortalidade elevada no 
Brasil e, particularmente, na rede pública. Não se pode afastar a 
possibilidade de que pelo menos parte dessa mortalidade seja 
decorrente de um viés de seleção. Os estudos epidemiológicos 
brasileiros são centrados nos pacientes que foram efetivamente 
admitidos em UTIs. Dada à carência de leitos de terapia intensiva, 
são admitidos nessas unidades os pacientes mais graves. 
Entretanto, parte dos dados do ILAS se refere a pacientes de 
todo o hospital e a alta letalidade ali demonstrada não pode 
ser explicada por esse viés. Outras potenciais razões são o 
desconhecimento entre os profi ssionais de saúde, principalmente 
médicos e enfermeiros, sobre os sinais de alerta de gravidade 
associados a quadros infecciosos fazendo com que esses 
pacientes sejam reconhecidos tardiamente [26-27]. Além disso, 
a despeito da existência de diretrizes claras de tratamento [28], 
parte dos profi ssionais de saúde desconhece as medidas iniciais 
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de tratamento, o que retarda sua aplicação. A difi culdade em 
transpor diretrizes para cuidados efetivos beira leito é bastante 
conhecida. 

Parte dessa limitação também se deve à falta de infraestrutura 
e número inadequado de profi ssionais para atendimento. Isso 
é provavelmente mais signifi cativo nos atendimentos ligados 
ao SUS. No Brasil, o sistema privado de saúde é geralmente 
considerado de melhor nível, principalmente no que tange a 
infraestrutura e qualidade de gestão. O sistema público apresenta 
défi cits importantes em todos os níveis. Não estão bem defi nidas 
as razões pelas quais os pacientes em sepse têm letalidade maior 
nessa última categoria de hospital. Faltam dados recentes no 
tocante às diferenças no perfi l demográfi co e de gravidade dos 
pacientes admitidos nesses hospitais, bem como no tratamento 
recebido por esses pacientes. Esse melhor entendimento pode 
embasar ações de saúde voltadas para combate a essa doença, 
responsável por número signifi cativo de óbitos no nosso país.

Por outro lado, o estudo SPREAD, recentemente conduzido 
pelo ILAS e ainda não publicado, avaliou 229 UTI selecionadas 
aleatoriamente em todo o Brasil. Os dados, baseados num dia de 
coleta, mostram que quase 30% dos leitos das UTI brasileiras estão 
ocupados com pacientes em sepse grave ou choque. Além disso, 
a mortalidade foi elevada (55.4%). Entretanto, esse estudo não 
apontou para diferenças de mortalidade entre hospitais públicos 
e privados. Essa inconsistência com os resultados obtidos no 
banco de dados do  ILAS pode ser justifi cada por maior efi cácia 
em termos de implementação de protocolos gerenciados em 
hospitais privados. 

Infelizmente, o ônus da sepse não se restringe ao período 
de internação hospitalar. Sabe-se que os pacientes, quando 
sobreviventes da sepse, desenvolvem complicações decorrentes 
do próprio processo de saúde-doença, das medidas terapêuticas 
necessárias ao tratamento da afecção, bem como do prolongado 
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período de internação [29]. Além disso, a mortalidade pós-alta 
desses pacientes é elevada, não sendo facilmente explicada por 
eventuais doenças de base presentes antes do evento séptico 
[30]. O entendimento das razões para essa mortalidade ainda não 
é completo.

5. Quadro clínico 

As manifestações clínicas da sepse incluem aquelas associadas ao 
foco infeccioso em questão. Entretanto, a discussão desses sinais 
e sintomas foge do escopo desse texto. 

Como já foi detalhado anteriormente, a sepse se caracteriza pela 
presença de sinais de resposta infl amatória. No caso de sepse 
grave, a esse quadro somam-se os sinais de disfunção orgânica, 
com manifestações clínicas decorrentes dos órgãos em disfunção 
(Quadro 3). O choque séptico é o de mais pronto diagnóstico, pois 
a hipotensão é facilmente perceptível. Entretanto, o diagnóstico 
nessa fase pode ser considerado tardio. Todos os esforços devem ser 
feitos no sentido de diagnosticar a sepse em seus estágios iniciais, 
quando a intervenção tem maiores possibilidades de evitar o óbito. 

A taquicardia é geralmente refl exa à redução da resistência 
vascular, objetivando garantir o débito cardíaco. A taquipneia 
advém do aumento da produção de CO2, do estímulo direto do 
centro respiratório por citocinas ou, quando há insufi ciência 
respiratória, surge em consequência da hipoxemia. Em algumas 
subpopulações específi cas, entretanto, esses sinais não são 
frequentes e, por vezes, o diagnóstico de sepse só é dado de 
forma tardia, quando já está presente a disfunção. São exemplos 
clássicos os pacientes imunossuprimidos ou idosos. 

Por outro lado, o diagnóstico de sepse tem graves limitações 
decorrentes da excessiva sensibilidade, pois sinais de resposta 
infl amatória podem estar presentes em diversas outras situações 
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clínicas. Tais sinais são comuns não só aos processos infecciosos, 
mas também aqueles derivados de agressão ao organismo por 
outras causas, o que compromete sua especifi cidade. Como 
já mencionado, a diferenciação entre SRIS e sepse pode ser 
relativamente fácil num paciente atendido no pronto-socorro 
com história clássica de pneumonia. Porém, constitui um grande 
desafi o quando se trata de diagnosticar sepse num paciente 
politraumatizado, em pós-operatório, grande queimado ou 
portador de pancreatite. Dessa forma, a busca por esses sinais 
tem tanto problemas de sensibilidade como de especifi cidade.  

Da falta de especifi cidade e sensibilidade dos critérios supraci-
tados surgiu a necessidade de agregar-lhes biomarcadores. Infe-
lizmente, nenhum exame laboratorial até o momento permite o 
diagnóstico apropriado de sepse ao contrário do que ocorre, por 
exemplo, com o infarto agudo do miocárdio. As alterações leuco-
citárias têm acurácia baixa para diagnosticar sepse em pacientes 
com SRIS por outras causas. Apesar de também serem limitados 
na capacidade de fazer essa diferenciação, alguns achados clíni-
cos e laboratoriais podem ser úteis, como edema periférico ou 
balanço hídrico muito positivo, sugerindo aumento de permea-
bilidade capilar, níveis aumentados de lactato, níveis aumentados 
de proteína C-reativa e procalcitonina e hiperglicemia.  

Como já mencionado, a redução da oferta de oxigênio e as 
alterações celulares levam à disfunção orgânica. As principais 
disfunções são cardiovascular, respiratória, neurológica, renal, 
hematológica, intestinal e endócrina. 

5.1. Disfunção cardiovascular

A disfunção cardiovascular é a manifestação mais grave do quadro 
séptico. A hipotensão é secundária a vasodilatação (redução 
da resistência vascular sistêmica) e diminuição nas pressões de 
enchimento das câmaras cardíacas. Esse estado de hipovolemia 
pode ser agravado pelas perdas secundárias ao extravasamento 
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capilar característico dos quadros sépticos. Contribuem para a 
hipovolemia o aumento das perdas insensíveis em decorrência da 
febre ou taquipneia e a redução da ingestão de líquidos. O débito 
cardíaco pode estar aumentado na sepse, em valores absolutos, 
principalmente após reposição volêmica. Entretanto, apesar 
de normal, esse débito pode não estar adequado ao aumento 
da demanda metabólica induzida pela sepse. Além disso, 
pode ocorrer redução de débito mesmo em termos absolutos, 
quadro conhecido como depressão miocárdia. Ela é induzida 
por mediadores infl amatórios e se caracteriza por redução da 
contratilidade e diminuição da fração de ejeção. Pode ocorrer 
elevação discreta de troponina e alterações eletrocardiográfi cas 
que simulam doença coronariana isquêmica, além de arritmias. 

Em decorrência de todos esses fatores, há comprometimento 
da perfusão tecidual e redução da oferta tecidual de oxigênio. 
A redução do enchimento capilar, cianose de extremidades e 
livedo são marcadores de hipoperfusão. Os tecidos passam a 
produzir energia de forma anaeróbica e os níveis de lactato se 
elevam. Hiperlactatemia é um claro sinal de gravidade na sepse 
e é utilizada como um dos critérios de disfunção orgânica. Além 
disso, níveis acima de duas vezes o valor normal constituem sinal 
de alerta e requerem imediata atenção no sentido de otimização 
hemodinâmica como será posteriormente abordado na sessão de 
tratamento. 

5.2. Disfunção respiratória

Taquipneia, dispneia e comprometimento das trocas gasosas 
com hipoxemia caracterizam a lesão pulmonar na sepse. Ocorre 
redução na complacência pulmonar, pela presença de colapso 
alveolar secundário ao aumento da permeabilidade vascular e 
diminuição de surfactante. Consequentemente, estes pacientes 
apresentam oxigenação inadequada, com redução na relação 
PaO2/FiO2. Podemos defi nir disfunção pulmonar de causa 
infl amatória quando esta relação encontra-se abaixo que 300, na 
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ausência de comprometimento primariamente cardíaco. Os novos 
conceitos denominam síndrome do desconforto respiratório 
agudo (SDRA) leve quando essa relação está entre 200 e 300, 
moderada quando entre 100 e 200 e grave quando abaixo de 100 
[31]. Tais alterações acompanham-se à radiografi a de tórax, de 
opacifi cações compatíveis com infi ltrado intersticial bilateral. 

5.3. Disfunção neurológica

A sepse pode cursar com graus variáveis de alteração do nível de 
consciência, da confusão ao estupor ou coma. Delirium é bastante 
frequente, principalmente em pacientes idosos. A polineuropatia 
e as miopatias são frequentes, embora não surjam nas fases 
mais agudas, exigem atenção. A resposta infl amatória parece 
ser o principal fator responsável pela degeneração axonal difusa 
motora e sensitiva característica da sepse. Ela se expressa por 
hiporefl exia, fraqueza e atrofi a muscular, difi cultando o desmame, 
prolongando o tempo de ventilação mecânica e aumentando o 
risco de pneumonia e de novos episódios sépticos. Além disso, 
como já mencionado, o comprometimento cognitivo persiste 
mesmo após meses do evento séptico [29]. O mesmo pode 
ocorrer com o comprometimento neuromuscular, fazendo com 
que a reabilitação física dos pacientes seja demorada. 

5.4. Disfunção renal

A fi siopatogenia da disfunção renal na sepse é multifatorial, tanto 
prerenal por hipovolemia e hipotensão, como por lesão direta. 
Pode ocorrer necrose tubular aguda e lesão por apoptose celular. 
Caracteriza-se pela diminuição do débito urinário e pelo aumento 
dos níveis séricos de ureia e creatinina. 

5.5. Disfunção hematológica

Durante a tempestade infl amatória gerada por agressão, o 
endotélio se torna pró-coagulante, contribuindo para a geração de 
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trombose na microcirculação, hipoperfusão e, consequentemente, 
disfunção orgânica. Esse quadro denomina-se coagulação 
intravascular disseminada (CIVD). Na sepse, ao contrário de outras 
doenças, as principais manifestações clínicas da CIVD são as 
disfunções orgânicas e não o sangramento. O coagulograma se 
mostra alterado, com alargamento do tempo de tromboplastina 
parcial e redução da atividade de protrombina. É frequente queda 
abrupta da contagem de plaquetas, com manutenção dos níveis 
ainda normais ou franca plaquetopenia, com clara correlação 
prognóstica. Esse comprometimento é secundário tanto ao 
consumo exacerbado como à redução da produção de plaquetas 
secundaria a disfunção da medula e diminuição da produção de 
trombopoetina. 

Outra disfunção frequente no sistema hematológico é a anemia, 
secundária a múltiplos fatores. Ocorre perda sanguínea por 
sangramentos evidentes, incluindo a “anemia iatrogênica” 
decorrente da coleta seriada de amostras para exames, 
procedimentos invasivos, hemólise ou mesmo perda oculta de 
sangue. Defi ciências nutricionais prévias podem desempenhar 
um papel. Além disso, existem fatores mais específi cos como 
alterações no metabolismo do ferro, redução na produção de 
eritropoietina, depressão medular pelas citocinas levando à 
diminuição na eritropoiese e aumento do sequestro esplênico. 

5.6. Disfunção gastrointestinal

A disfunção gastrointestinal na sepse é bastante frequente e, 
muitas vezes, negligenciada. Entre suas manifestações, destaca-
se a colestase trans-infecciosa, secundária ao comprometimento 
da excreção canalicular de bilirrubina, expressando-se por 
elevação das enzimas canaliculares, fosfatase alcalina e 
gamaglutamiltransferase. O hepátocito geralmente consegue 
preservar suas demais funções, de sorte que a insufi ciência hepática 
franca é rara, exceto em pacientes com comprometimento prévio 
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da função hepática. A elevação de transaminases é, portanto, 
discreta. 

Gastroparesia e íleo adinâmico são frequentes, difi cultando a 
manutenção do suporte nutricional. A mucosa também pode 
sofrer lesões secundárias a isquemia, manifestando-se como 
lesão aguda da mucosa ou hemorragia. As alterações no sistema 
digestivo podem levar à intolerância à dieta, refl uxo importante e 
diarreia.

Embora não claramente demonstrada, a translocação de bactérias 
da luz intestinal para o sistema linfático ou para o sangue através 
dessa mucosa lesada pode contribuir para o agravamento do 
quadro séptico. 

5.7. Disfunção endocrinológica

O sistema endócrino também faz parte do quadro de disfunção 
generalizada associada à sepse. Pode ocorrer disfunção tireoidiana, 
alterações de suprarrenal e distúrbios glicêmicos. 

A disfunção adrenal pode contribuir para o quadro de 
vasodilatação e hipotensão já característicos da sepse. Distúrbios 
eletrolíticos como hiponatremia e hipercalemia são mais 
difi cilmente identifi cados, visto serem mascarados pelos líquidos 
infundidos no paciente no decorrer do tratamento. A reposição 
com doses baixas de hidrocortisona pode ser necessária em 
pacientes com choque séptico refratário. 

A hiperglicemia faz parte da resposta infl amatória, seja ela 
associada ou não à sepse. Contribuem sobremaneira para 
hiperglicemia, a resistência periférica à insulina e o aumento da 
produção de glicose pelo fígado. 
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Quadro 3 – Principais manifestações clínicas da sepse grave 

Sistema Sinais, sintomas e alterações laboratoriais

Cardiovascular Taquicardia, hipotensão, hiperlactatemia, edema 
periférico, diminuição da perfusão periférica, livedo, 
elevação de enzimas cardíacas e arritmias.   

Respiratória Dispneia, taquipneia, cianose e hipoxemia.

Neurológica Confusão, redução do nível de consciência, delirium, 
agitação e polineuromiopatias. 

Renal Oligúria e elevação de escórias.

Hematológica Plaquetopenia, alterações do coagulograma, anemia, 
leucocitose, leucopenia e desvio à esquerda.

Gastroenterológicas Gastroparesia, íleo adinâmico, úlceras de stress, 
hemorragias digestivas, diarreia e distensão abdominal.

Hepáticas Colestase, aumento de enzimas canaliculares e 
elevação discreta de transaminases.

Endócrinas e metabólicas Hiperglicemia, hipertrigliceridemia, catabolismo 
protéico, hipoalbuminemia, hipotensão por 
comprometimento suprarrenal e redução dos 
hormônios tireoidianos. 

6. Importância do diagnóstico e 

tratamento precoce

Face ao problema representado pela elevada incidência, altos 
custos e mortalidade, o principal desafi o dos prestadores de 
serviço à saúde é implementar, de forma institucionalmente 
gerenciada, programas que levem à beira do leito as melhores 
evidências científi cas disponíveis, visando garantir a melhor 
prática assistencial. Na sepse, as diretrizes para tratamento 
são bem estabelecidas, o que teoricamente dá sustentação à 
implementação de processos adequados de assistência. 

Entretanto, paradoxalmente, diversas atitudes que melhoram 
a sobrevida de pacientes sépticos não são rotineiramente 
empregadas. Reconhecendo esta situação, foi lançada em 2004 a 
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Campanha de Sobrevivência à Sepse (Surviving Sepsis Campaign, 
SSC), uma iniciativa de 11 sociedades mundiais, primariamente 
a Society of Critical Care Medicine (SCCM), a European Society of 
Critical Care Medicine (ESCCM) e o International Sepsis Forum, que 
conta desde seu início com o apoio do Instituto Latino-Americano 
de Sepse [32]. Em 2004, foram elaboradas e publicadas diretrizes 
para tratamento da sepse [33], sendo as mesmas revistas em 2008 
[34] e 2012 [28]. A despeito de algumas controvérsias existentes, 
essas medidas estão bem embasadas na literatura hoje disponível, 
constituindo importante arma no combate à doença.

A precocidade na identifi cação e no diagnóstico da disfunção 
orgânica e, consequentemente, seu tratamento estão 
diretamente relacionados com o prognóstico do paciente. Uma 
vez diagnosticada a sepse grave ou o choque séptico, condutas 
que visam à estabilização do paciente são prioritárias e devem ser 
tomadas imediatamente, dentro das primeiras horas.  Uma vez que 
inúmeros motivos podem atrasar sua adoção na prática clínica, a 
Campanha recorreu ao Institute for Healthcare Improvement para 
elaborar um programa educacional no sentido de acelerar esse 
processo. Foram então criados os pacotes (bundles) da sepse 
grave. Conceitualmente, pacote se refere a um conjunto de 
intervenções baseadas em evidências científi cas sólidas oriundas 
de estudos publicados na literatura que, quando praticadas em 
conjunto, apresentam maior efi cácia do que quando aplicadas 
individualmente. Inicialmente foram criados os pacotes de seis 
e 24 horas. Os pacotes atuais, de três e seis horas contêm sete 
intervenções diagnósticas e terapêuticas selecionadas entre 
as diretrizes, criando assim prioridades no tratamento inicial 
da doença [28]. Eles enfatizam a importância do tratamento no 
tempo adequado. 

Esses pacotes devem ser implementados em bloco. O primeiro 
deles deve ser implementado nas primeiras três horas. Após 
esta primeira fase, no grupo de pacientes mais graves, com 
choque séptico ou hiperlactatemia, devem ser tomadas medidas 
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adicionais em termos de ressuscitação hemodinâmica, ainda 
dentro das primeiras seis horas. Os pacotes estão sumarizados no 
quadro 4.   

Quadro 4 - Pacotes de três e de seis horas para manejo dos pacientes 
com sepse grave ou choque séptico.

Pacote de três horas

Coleta de lactato sérico para avaliação do estado perfusional 

Coleta de hemocultura antes do início da antibioticoterapia 

Início de antibióticos, de largo espectro, por via endovenosa, nas primeiras horas do 
tratamento 

Reposição volêmica agressiva precoce em pacientes com hipotensão ou lactato acima 
de duas vezes o valor de referência. 

Pacote de seis horas (para pacientes com hiperlactatemia ou hipotensão 

persistente)

Uso de vasopressores para manter pressão arterial média acima de 65 mmHg. 

Mensuração da pressão venosa central.

Mensuração da saturação venosa de oxigênio.

Reavaliação dos níveis de lactato em pacientes com hiperlactatemia inicial.

Fonte: Adaptado de Dellinger et al [28]

Dentro do programa educacional é possível mensurar a aderência 
a esses pacotes, gerando indicadores de qualidade reprodutíveis 
e confi áveis. Por meio da auditoria de dados de aderência a cada 
intervenção individual e a aderência ao pacote como um todo, 
além das taxas de letalidade, é possível medir o progresso de 
implantação e direcionar as políticas institucionais de melhoria 
assistencial. A maior casuística já publicada, mostrando a 
efi cácia das medidas, é da própria campanha [9]. Diversos outros 
autores também avaliaram o impacto da implementação de 
protocolos gerenciados de sepse baseados na Campanha na 
morbimortalidade desses pacientes [35-41] e no custo [18, 20, 
42-43], inclusive no Brasil [44]. Esses aspectos serão tratados 
posteriormente.  
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7. Principais aspectos do tratamento 

Abordaremos agora cada um dos itens dos pacotes de forma 
mais detalhada, procurando explicar as razões de sua inclusão 
no pacote e a melhor forma de executar todos os passos. É 
necessário enfatizar que as medidas aqui discutidas referem-se 
apenas às primeiras horas de atendimento. Embora essas sejam 
consideradas as “horas de ouro”, a qualidade do atendimento 
durante toda a internação do paciente é fundamental para 
garantir bons desfechos. Esses pacientes devem ser transferidos 
o quanto antes para unidades de cuidados intermediários ou UTI 
para seguimento do tratamento. 

7. 1. A importância da coleta de lactato

A determinação do lactato sérico é obrigatória nos casos 
suspeitos de sepse grave. Essa dosagem deve fazer parte dos 
exames coletados em pacientes com infecção, mesmo sem clara 
disfunção orgânica, visto que níveis acima do normal por si são 
considerados como disfunção e defi nem a presença de sepse 
grave. A hiperlactemia na sepse é atribuída ao metabolismo 
anaeróbio secundário à má perfusão tecidual. Apesar de haver 
outras possíveis razões para sua elevação, como a redução 
da depuração hepática e hipoxemia citopática (Figura 2), é 
considerado o melhor marcador de hipoperfusão disponível à 
beira leito. A lactatemia refl ete a gravidade destes pacientes e tem 
valor prognóstico bem estabelecido, principalmente se os níveis 
persistirem elevados. Alguns estudos mostraram que pacientes 
cujos níveis se reduzem com as intervenções terapêuticas, ou seja, 
em quem há clareamento do lactato, têm menor mortalidade 
[45]. Níveis iguais ou superiores a 4.0 mM/L (36 mg/dL)  na fase 
inicial da sepse indicam a necessidade das medidas terapêuticas 
de ressuscitação [28].  Nesse caso, novas mensurações, a cada 
duas a três horas estão indicadas para acompanhamento do seu 
clareamento, como defi nido no pacote de 6 horas. Essas medidas 
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devem visar à normalização do lactato, como será posteriormente 
abordado.

 

Figura 2 – Causas de hiperlactatemia 

7. 2. Coleta de culturas 

Juntamente com os exames iniciais em pacientes com suspeita de 
sepse grave devem ser colhidas culturas. Como existe indicação 
de antimicrobianos de amplo espectro, é fundamental que todos 
os esforços sejam feitos para a identifi cação do agente causador, 
de forma a permitir que o de-escalonamento dos antimicrobianos 
seja feito de maneira adequada. A coleta deve ser idealmente feita 
antes da administração da primeira dose de antimicrobianos, 
visando aumentar a sensibilidade. Em todos os pacientes, 
independente do foco infeccioso suspeito, devem ser colhidas 
hemoculturas. Entre 30 a 50% dos pacientes têm hemoculturas 
positivas, principalmente os acometidos de pneumonia e infecção 
intra-abdominal. Devem ser colhidos pelo menos dois pares 
de hemoculturas de sítios diferentes, com volume de sangue 
sufi ciente, de sorte a garantir maior sensibilidade. Trata-se de 
urgência, pois os antimicrobianos devem ser administrados na 
primeira hora após o diagnóstico. Embora a coleta durante o pico 
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febril aumente a sensibilidade, não se deve aguardar o pico febril 
nem manter intervalos de tempo entre as coletas.  

Além da coleta de hemoculturas, deve-se colher culturas de 
todos os sítios pertinentes ao foco suspeito de infecção, como 
espécimes de secreção do trato respiratório, urocultura, secreções 
de abcessos ou coleções, líquidos articulares, pontas de cateteres, 
líquor etc. 

Embora seja importante a questão do aumento da sensibilidade, 
não se deve aguardar a coleta por tempo excessivo para o início 
da antibioticoterapia. Além disso, as boas práticas em relação aos 
espécimes colhidos devem ser observadas. A antissepsia da pele e 
técnicas adequadas de coleta para evitar contaminação, o pronto 
envio e processamento das amostras devem ser observados.  

7. 3. Antibióticos e controle do foco

Após obtenção de culturas apropriadas, deve-se administrar 
antibióticos de largo espectro, por via intravenosa, o mais 
rapidamente possível e, idealmente, na 1ª hora após o diagnóstico. 
A redução da carga bacteriana ou fúngica é fundamental para o 
controle da resposta infl amatória. A Campanha de Sobrevivência 
à Sepse considera essa recomendação como forte, tanto para 
pacientes com sepse grave como para aqueles com choque 
séptico. Nesse sentido, é fundamental viabilizar em todos os 
setores do hospital a rápida disponibilidade das principais 
drogas utilizadas. Sabe-se que o tratamento antimicrobiano 
inadequado ao agente em questão está associado ao aumento 
da mortalidade [46], mas existem evidências claras de que 
a demora no início da antibioticoterapia também aumenta 
o risco de óbito [47]. Assim sendo, não se deve aguardar a 
identifi cação do agente infeccioso para instituir a terapêutica. A 
antibioticoterapia inicial deve ser ampla o sufi ciente para alcançar 
os prováveis agentes infecciosos, incluindo uma ou mais drogas 
com atividade contra todos os patógenos prováveis, bactérias 
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Gram-negativas, Gram-positivas e/ou fungos. Deve-se entender 
claramente esse conceito. Ser amplo não signifi ca administrar os 
mais potentes antimicrobianos a todos os casos, mas sim cobrir 
amplamente os agentes potencialmente envolvidos. A escolha 
da terapia baseia-se na característica da infecção (comunitária 
ou associada à assistência a saúde), no sítio provável da infecção, 
no uso prévio de antimicrobianos e na presença de fatores de 
risco para infecções por germes multirresistentes ou fungos. São 
ainda consideradas as condições clínicas do paciente (doença 
de base, história de intolerância a medicamentos etc.). Nesse 
sentido, é de fundamental importância a defi nição, pelos grupos 
de controle de infecção hospitalar, do esquema antimicrobiano 
a ser utilizado empiricamente para cada um dos principais focos 
de infeção, tanto para aquelas de origem comunitária como as 
associadas à assistência à saúde. Quando identifi cado o agente 
infeccioso causal, ajusta-se o tratamento, estreitando o espectro 
antimicrobiano. Essa estratégia visa diminuir o desenvolvimento 
de infecções multirresistentes, a toxicidade e os custos. 

Além do espectro antimicrobiano específi co, devem ser 
considerados os aspectos de farmacocinética e farmacodinâmica. 
O médico deve ter atenção para a penetração dos antibióticos 
de acordo com o sitio de infecção, a forma correta de diluição 
e tempo de administração para otimização da concentração 
inibitória mínima. Todos os pacientes devem receber inicialmente 
doses máximas dos antimicrobianos escolhidos. Isso é ainda mais 
relevante no caso de antibióticos hidrofílicos, pois os pacientes 
sépticos apresentam volume de distribuição aumentado tanto 
pelo aumento da permeabilidade capilar como pela reposição 
volêmica. As doses nas primeiras 24 horas não devem ser 
corrigidas para disfunção renal ou hepática. 

Assim como a rápida administração de antimicrobianos, o 
controle do foco infeccioso, com consequente redução da carga 
bacteriana, é fundamental para que se interrompa a ativação da 
cascata infl amatória. Apesar do termo controle de foco ser utilizado 
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frequentemente como tratamento cirúrgico, os procedimentos de 
remoção de cateteres, próteses e corpos estranhos também estão 
associados a este conceito. Faz-se necessário, diante de indícios 
infecciosos, a realização do diagnóstico anatômico específi co 
para verifi car se há necessidade emergencial de remoção do foco. 
São exemplos de focos a serem abordados cirurgicamente os 
abscessos, infecção intra-abdominal, empiemas torácicos, artrite 
séptica, pielonefrite obstrutivas, colangites, necrose pancreática 
infectada e mediastinite. Outros focos requerem apenas a sua 
retirada como, por exemplo, cateteres vasculares ou dispositivo 
contraceptivo intrauterino infectados. 

As principais recomendações da Campanha de Sobrevivência 
à Sepse no tocante ao diagnóstico do agente infeccioso e a 
antibioticoterapia estão disponíveis nos quadros 5 e 6. 

Quadro 5 – Principais recomendações da Campanha de Sobrevivência 
à Sepse no tocante ao diagnóstico e controle de foco infeccioso. 

Diagnóstico do agente infeccioso 

Colher hemoculturas e culturas de outros sítios pertinentes para todos os pacientes 
com suspeita de sepse grave antes do início da antibioticoterapia, desde que não haja 
retardo maior que 45 minutos nesse início - recomendação forte.

Colher pelo menos duas amostras de hemoculturas – recomendação forte.

Pode-se usar a dosagem de beta-glucana, mannana e antimanana se for pertinente o 
diagnóstico diferencial com candidíase invasiva - recomendação fraca.

Controle do foco infeccioso 

Recomenda-se que um foco infeccioso passível de controle deva ser procurado 
e afastado o mais rapidamente possível. Intervenções visando o controle de foco 
devem ser feitas idealmente nas primeiras 12 horas do diagnóstico, se possível – 
recomendação forte.  

Quando é necessário o controle de foco, a intervenção efi caz como menor potencial de 
agressão fi siológica deve ser escolhida como, por exemplo, drenagem percutânea em 
vez de drenagem cirúrgica de abcessos – recomendação não graduada. 

Se cateteres vasculares são fonte possível da infecção, os mesmos devem ser 
rapidamente retirados após o estabelecimento de novo acesso – recomendação não 
graduada. 

Fonte: Adaptado de Dellinger et al. [28]
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Quadro 6 – Principais recomendações da Campanha de Sobrevivência 
à Sepse no tocante ao tratamento antimicrobiano.  

A administração de antimicrobianos efetivos dentro da primeira hora de 
reconhecimento do choque séptico e da sepse grave mesmo sem choque deve ser o 
objetivo da terapia após a obtenção de culturas – recomendação forte.

Recomenda-se que a terapia empírica inicial inclua uma ou mais drogas com atividade 
contra todos os prováveis agentes envolvidos (bactéria, fungo ou vírus) com penetração 
adequada no local suspeito – recomendação forte

O regime antimicrobiano deve ser reavaliado diariamente para avaliar a possibilidade 
de descalonamento - recomendação forte. 

A dosagem de procalcitonina ou marcadores similares pode ser usada para auxiliar 
o médico na decisão de descontinuar a terapia empírica em pacientes que, embora 
parecessem inicialmente sépticos, não mostraram posteriormente evidência concreta 
de infecção – recomendação fraca. 

Sugere-se terapia combinada para pacientes com infecção suspeita ou confi rmada 
por germes difíceis de tratar, como Pseudomonas/Acinetobacter, outros germes ou em 
pacientes neutropênicos – recomendação fraca. 

Terapia empírica combinada não deve ser administrada por mais do que três a cinco 
dias. O descalonamento para a terapia única mais apropriada de acordo com o padrão 
de susceptibilidade do agente deve ser feito o quanto antes – recomendação fraca.

A duração da terapia deve ser de sete a 10 dias. Cursos mais prolongados podem ser 
apropriados em pacientes com resposta lenta, foco não controlável, bacteremia por 
S. aureus, algumas infecções fúngicas ou virais ou defi ciência imunológica, incluindo 
neutropenia – recomendação fraca. 

Fonte: Adaptado de Dellinger et al. [28]

7. 4. Tratamento inicial da hipoperfusão 

Nos casos de sepse grave com hipotensão arterial ou 
hiperlactatemia signifi cativa, com níveis duas vezes acima do valor 
de referência, a principal intervenção terapêutica nas primeiras 
horas é a reposição volêmica agressiva, visando restabelecer 
o fl uxo sanguíneo adequado e a oferta tecidual de oxigênio. 
A hipovolemia na sepse é multifatorial, sendo decorrente da 
venodilatação, do aumento da permeabilidade capilar, da redução 
da ingestão hídrica oral e aumento das perdas insensíveis por 
febre e taquipneia, por exemplo. Em decorrência disso, há redução 
do conteúdo intravascular e do enchimento do ventrículo direito, 
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com consequente redução do débito cardíaco. Além disso, como 
já mencionado, pode haver disfunção miocárdica com redução 
da contratilidade ventricular. Assim, a medida central para 
normalização da oferta de oxigênio é a reposição volêmica. 

Estes pacientes devem receber 30 mL/kg de cristaloides nas 
primeiras horas de atendimento. Podem ser usados tanto ringer 
lactato como soro fi siológico ou soluções balanceadas. O uso 
excessivo de solução fi siológica, pelo alto conteúdo de cloro, 
tem sido associado à acidose hiperclorêmica. Já as soluções 
balanceadas, a despeito de seu conteúdo eletrolítico mais 
adequado, têm como principal desvantagem seu custo excessivo 
em comparação as demais opções, sem vantagens claramente 
defi nidas em termos de desfechos clínicos até o presente momento.  
Com relação aos coloides não sintéticos, a recomendação atual 
é evitar seu uso nesses pacientes, pois o mesmo parece estar 
associado ao aumento da incidência de lesões renais e aumento 
de mortalidade [48]. Já a albumina, usualmente a 4%, pode ser 
utilizada como parte dessa reposição inicial, pois há evidência, 
embora fraca, de seu benefício nesse subgrupo de pacientes [49]. 

Caso os pacientes permaneçam hipotensos mesmo após a 
reposição volêmica inicial, com pressão arterial média menor que 
65 mmHg, deve ser iniciado vasopressor. Não se deve aguardar 
a passagem de acesso central para o seu início, haja vista o 
efeito deletério da hipotensão no fl uxo circulatório. Assim, uma 
pressão arterial mínima precisa ser rapidamente obtida, ainda 
que a infusão seja em veia periférica, mesmo antes da reposição 
volêmica ter sido fi nalizada. O paciente deve receber vasopressor 
a despeito de ainda estar hipovolêmico caso haja hipotensão 
ameaçadora a vida. Assim que houver correção da hipotensão, 
deve-se iniciar a retirada dos vasopressores. 

A droga de escolha atualmente é a noradrenalina. O uso de 
dopamina em doses beta ou alfa adrenérgicas não se mostrou 
superior ao uso de noradrenalina, além de ter sido associado 
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à maior incidência de arritmias. A droga de segunda escolha 
é a adrenalina, em adição ou substituição a noradrenalina. A 
adrenalina tem como efeito adicional o excelente inotropismo, 
necessário nos pacientes com depressão miocárdica mais grave 
e que não toleram o uso de dobutamina. Em casos selecionados, 
pode-se utilizar vasopressina. As principais recomendações da 
Campanha de Sobrevivência à Sepse no tocante à reposição 
volêmica e uso de vasopressores estão disponíveis nos quadros 
7 e 8. 

Quadro 7 – Principais recomendações da Campanha de Sobrevivência à 
Sepse no tocante a reposição volêmica

Recomenda-se que a ressuscitação inicial seja feita com cristaloides – recomendação 
forte. 

Recomenda-se contra a utilização de amidos para a reposição volêmica em pacientes 
com sepse grave ou choque – recomendação forte.

Sugere-se o uso de albumina como parte da ressuscitação volêmica em pacientes que 
necessitem de expansão com grande quantidade de cristaloides – recomendação fraca.

Recomenda-se que o desafi o hídrico inicial em pacientes com hipoperfusão seja feito 
com pelo menos 30 ml/kg de cristaloides (ou albumina). Pode ser necessária infusão 
rápida ou maior quantidade de volume em casos selecionados – recomendação forte. 

Recomenda-se que a administração de fl uidos seja mantida desde que haja 
melhora hemodinâmica, avaliada tanto por parâmetros estáticos como dinâmicos – 
recomendação não graduada. 

Fonte: Adaptado de Dellinger et al. [28]
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Quadro 8 – Principais recomendações da Campanha de Sobrevivência à 
Sepse no tocante ao uso de drogas vasoativas

Recomenda-se que a terapia com vasopressores objetive alcançar uma pressão arterial 
média de 65 mmHg - recomendação forte.  

O vasopressor de escolha deve ser a noradrenalina – recomendação forte. 

Adrenalina, em adição ou substituição a noradrenalina, pode ser usada quando um 
agente adicional é necessário para manter pressão arterial - recomendação fraca.

Vasopressina (até 0,03 U/min) pode ser associada à noradrenalina com a intenção de 
elevar a pressão arterial média ou reduzir a dose de noradrenalina – recomendação não 
graduada.  

Sugere-se o uso de dopamina como vasopressor alternativo a noradrenalina apenas 
em pacientes selecionados, com baixo risco de arritmia ou com bradicardia absoluta ou 
relativa – recomendação fraca. 

Recomenda-se contra o uso de dopamina em dose dopaminérgica – recomendação 
forte. 

Recomenda-se um teste como dobutamina até 20 μg/k/min se houver disfunção 
miocárdica, avaliada pela presença de altas pressões de enchimento ou baixo débito 
cardíaco, ou sinais de hipoperfusão após restauração de volume intravascular e pressão 
arterial adequados - recomendação forte. 

Fonte: Adaptado de Dellinger et al. 28

7. 5. Otimização hemodinâmica guiada por metas

A atual recomendação da Campanha para os pacientes que 
persistem hipotensos a despeito da adequada reposição volêmica 
(choque séptico) ou naqueles em quem, desde o início, o lactato 
sérico ultrapassava 4 mmol/L (> 36 mg/dL) é a continuação da 
otimização hemodinâmica. Para isso, estaria indicada a passagem 
de cateter venoso central e otimização da pressão venosa central 
(PCV) e da saturação venosa central de oxigênio (SvcO2). 

Procura-se obter PVC entre 8-12 mmHg (12 a 15 mmHg para 
pacientes em ventilação mecânica). Atualmente há grande 
controvérsia com relação à validade da avaliação volêmica com 
base em parâmetros estáticos como a PVC. Entretanto, métodos 
dinâmicos como delta de pressão de pulso ou ecocardiografi a 
beira leito não estão disponíveis na maioria dos locais. Assim, sua 
discussão foge do escopo deste texto. 
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A SvcO2 refl ete a extração tecidual de O2 que, por sua vez, exprime 
o equilíbrio entre oferta e consumo de oxigênio. Em um estudo 
publicado em 2001, a inclusão desse parâmetro entre os objetivos 
terapêuticos associou-se à signifi cativa redução de letalidade 
dos pacientes com sinais de hipoperfusão [50]. Nesse estudo, 
os objetivos terapêuticos eram, além de manter pressão arterial 
média acima de 65 mmHg e a PVC nos níveis anteriormente 
citados, obter saturação venosa central de oxigênio (SvcO2) acima 
de 70%. Essa estratégia conhecida como terapia precoce guiada 
por metas foi um grande passo na história do combate à sepse. 
Se hoje as metas em si podem ser questionadas, o grande mérito 
desse estudo foi alertar para a necessidade da terapia precoce nas 
primeiras horas de diagnóstico da hipoperfusão. 

Entretanto, um estudo recente denominado PROCESS, bem 
desenhado e com número adequado de pacientes, não mostrou 
vantagens na otimização da SvcO2 sobre a estratégia usual de 
otimização hemodinâmica [51]. Se por um lado a relevância da 
otimização de SvcO2 pode ser questionada, é importante frisar que 
a qualidade da assistência prestada a esses pacientes foi muito 
diferente do que hoje se vê no nosso país e em outros países 
emergentes e com recursos limitados. A letalidade do grupo controle 
nesse estudo foi bastante baixa (18%). Considerando-se que 
somente pacientes graves com choque séptico ou hiperlactatemia 
acentuada foram incluídos, pode-se antever a diferença em relação 
à realidade do nosso país, Os resultados de outros dois estudos 
similares também mostraram que a terapia guiada por SvcO2 não 
foi superior a abordagem hemodinâmica usual [52, 53]. Entretanto, 
a mortalidade foi novamente muito baixa, indicando que esses 
pacientes tiveram um tratamento de alta qualidade.

Para otimizar a saturação venosa, além da reposição volêmica com 
cristaloides (ou albumina), pode ser utilizada dobutamina (2-20 
mcg/kg/min). Essa medicação é útil em pacientes com depressão 
miocárdica absoluta, ou seja, contratilidade reduzida e débito 
cardíaco baixo após a otimização volêmica. Também podem se 
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benefi ciar aqueles em que o débito cardíaco, ainda que normal 
ou aumentado, é insufi ciente para suprir a demanda tecidual de 
oxigênio, o que se traduz na beira de leito por uma saturação 
venosa de oxigênio baixa. Além da dobutamina, pode ser utilizada 
transfusão de hemácias para aumentar a oferta tecidual. Em razão 
dos potenciais efeitos adversos da transfusão sanguínea, há quem 
proponha conduta mais conservadora, restringindo-se o uso de 
transfusão apenas em pacientes cujos níveis de hemoglobina 
estão abaixo de 7,0 g/dL. Essa estratégia está mais indicada 
quando o componente anêmico é determinante da baixa oferta 
de oxigênio. Assim, hoje, a transfusão está claramente indicada 
quando os níveis de hemoglobina estão abaixo de 7,0 g/dL ou 
quando estão entre 7.0 e 9,0 ou, em alguns casos, quando estão 
entre situações de acentuada hipoperfusão. 

Além desses objetivos terapêuticos, atualmente se entende que 
em pacientes com hiperlactatemia, o clareamento do lactato 
não é só um sinal de melhor prognóstico, mas também um alvo 
terapêutico a ser perseguido [54]. Assim, mensurações seriadas 
e intervenções visando à sua normalização são recomendadas 
e devem fazer parte dos protocolos assistenciais. A principal 
vantagem da utilização do lactato como alvo terapêutico é 
o fato de não ser necessária a passagem de cateter venoso 
central. Pacientes com hiperlactatemia poderiam ser tratados 
com reposição volêmica e demais medidas hemodinâmicas, 
controlando-se a necessidade de novas intervenções pelos 
resultados seriados de lactato. Essa abordagem também fez parte 
do protocolo de tratamento do estudo PROCESS. 

8. A implementação de protocolos 

gerenciados

As novas diretrizes da Campanha de Sobrevivência à Sepse 
recomendam fortemente que todas as instituições tenham 
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estratégias para a detecção de pacientes com sepse e tentem 
instituir programas de melhoria da qualidade de atendimento 
baseados em indicadores bem defi nidos. Diversos estudos já 
demonstraram a efi cácia de protocolos gerenciados para redução 
da mortalidade. Uma casuística espanhola com 2319 pacientes 
apontou para discreta redução de letalidade (44.0% versus 39,7%) 
associada à melhora da aderência aos pacotes da Campanha. De 
forma interessante, a letalidade permaneceu estável mesmo após 
um ano do estudo, mostrando que os resultados obtidos podem 
ser perenes [36].  Nyguen et al. (2007) também demonstraram 
que a aderência ao pacote de ressuscitação estava associada a 
redução signifi cativa da mortalidade hospitalar (39,5% versus 
20,8%) [8]. Outros estudos menores confi rmam esses achados, 
com reduções relativas de mortalidade variando entre 20% e 
55% [35, 38-41]. Um dos estudos mostrou não apenas redução de 
letalidade (70,0 para 51.7%) e do tempo de internação hospitalar, 
mas também diminuição signifi cativa dos custos [43]. Por outro 
lado, um estudo mostrou aumento de custos, mas com ganhos 
inequívocos em sobrevida com qualidade de vida, mostrando 
que a implementação era custo-efetiva [6]. 

No Brasil, recentemente foi publicado a casuística de uma 
grande rede privada nacional, a maior casuística nacional até 
o momento [44]. Essas instituições, em parceria com o ILAS e 
utilizando a estratégia de implementação do Instituto, obtiveram 
redução importante da letalidade ao longo dos trimestres do 
processo, de 55% para 26%. Além disso, uma cuidadosa análise 
de farmacoeconomia mostrou que o processo, além de efetivo, 
economizava custos em termos de anos de vida salva com 
qualidade. Em termos absolutos, os custos de internação de um 
paciente se reduziram de 29.3 mil dólares para 17,5 mil dólares no 
último trimestre avaliado. 

A despeito desses resultados promissores, há também exemplos 
claros de insucesso. Estudos negativos podem ser decorrentes 
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de casuísticas pequenas, com poder estatístico insufi ciente para 
mostrar resultados signifi cativos. Entretanto, não parece ser esse 
o problema. As difi culdades do processo de implementação de 
qualquer protocolo visando melhoria de qualidade assistencial 
são muitas. Um dos principais entraves ao processo é o 
diagnóstico tardio desses pacientes, com consequente atraso na 
intervenção e aumento de mortalidade, como já foi claramente 
demonstrado em hospitais públicos brasileiros [23]. A falta de 
estrutura dos hospitais, a limitação de profi ssionais qualifi cados, 
o desconhecimento das diretrizes de tratamento também são 
causas potenciais. 

Os atuais dados nacionais aqui pontuados e a existência clara de 
diretrizes bem estabelecidas para o tratamento dão sustentação ao 
planejamento de ações visando à detecção precoce da sepse e seu 
tratamento adequado nas instituições hospitalares. O ILAS é uma 
organização sem fi ns lucrativos, fundada em 2005, com o objetivo 
de melhorar a qualidade assistencial aos pacientes sépticos e, 
assim, reduzir as sua incidência e letalidade. Nesse sentido, o 
ILAS vem desde 2005 auxiliando, de forma gratuita, instituições 
interessadas no processo de implementação de protocolos de 
diagnóstico e tratamento da sepse, baseados nas diretrizes da 
Campanha de Sobrevivência à Sepse. A implementação se baseia 
nas sete intervenções já mencionadas (Quadro 4) que geram nove 
indicadores de qualidade assistencial, os quais norteiam políticas 
de melhoria assistencial (Quadro 9). O ILAS emite periodicamente 
relatórios de desempenho dos hospitais participantes, incluindo 
benchmarking com as demais instituições. 

Delinearemos aqui os principais passos nesse processo de 
implementação e as difi culdades esperadas. As instituições 
interessadas em participar devem procurar o ILAS por meio do 
site www.ilas.org.br. 
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Quadro 9 – Indicadores a serem utilizados no protocolo 

Indicador Descrição Defi nição

Tempo de 
disfunção orgânica

Tempo decorrido 
entre a instalação 
da primeira 
disfunção orgânica 
e a formulação da 
hipótese diagnóstica 
de sepse 

Instalação da disfunção - Em pacientes admitidos 
com sepse grave no pronto-socorro, deve ser 
utilizado o momento da triagem. Nos demais 
setores, deve-se procurar identifi car o momento 
de instalação por meio da busca no prontuário. 

Formulação da hipótese de sepse - Momento em 
que foi feito o diagnóstico pela equipe de saúde 
e iniciaram-se as medidas de intervenção para 
tratamento. Este é o momento em que houve a 
percepção clínica pela equipe de saúde de que 
o paciente apresenta sepse grave (ou choque). 
O diagnóstico raramente é feito no mesmo 
momento da instalação da disfunção orgânica, 
exceto, eventualmente, quando o mesmo vem da 
coleta de exames laboratoriais do “kit sepse”. Esse 
é o momento referência para todos os demais 
indicadores. 

Lactato Coleta de lactato nas 
seis primeiras horas

Numerador – número de pacientes que colheram 
lactato dentro das seis primeiras horas do 
diagnóstico da sepse.

Denominador – todos os pacientes com sepse 
grave/choque séptico.

Hemoculturas Coleta de 
hemocultura antes 
de antibioticoterapia. 
Culturas colhidas 
posteriormente 
a administração 
do antibiótico 
não deverão ser 
computadas

Numerador – número de pacientes que colheram 
hemocultura antes do inicio da antibioticoterapia, 
dentro das últimas 72 horas antes do diagnóstico.

Denominador – todos os pacientes com sepse 
grave/choque séptico. 

Antibiótico Administração correta 
de antibioticoterapia, 
considerando-
se antibióticos 
administrados em 
até 96 horas antes do 
diagnóstico da sepse 
grave ou dentro das 
primeiras 24 horas 
desse diagnóstico. 

Numerador – número de pacientes em que a 
administração de antibioticoterapia de amplo 
espectro ocorreu dentro da primeira hora do 
diagnóstico da sepse nos pacientes do pronto 
socorro.

Denominador – todos os pacientes com sepse 
grave/choque séptico.

Tempo para 
antibioticoterapia

Tempo decorrido 
entre a formulação da 
hipótese diagnóstica 
de sepse e a infusão do 
primeiro antibiótico. 

Formulação da hipótese de sepse – defi nido acima.

Infusão do primeiro antibiótico – Para esse 
indicador são considerados apenas os pacientes 
cujo antibiótico foi iniciado após a formulação 
da hipótese de sepse. Pacientes já em uso de 
antibióticos e que não tiveram seu esquema 
alterado não são considerados.  

Quadro 9 continua na próxima página.
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Indicador Descrição Defi nição

Volume/

vasopressor

Infusão de 30 ml/kg 
peso de cristaloides 
nas seis primeiras 
horas de diagnóstico 
em pacientes com 
lactato acima de 2x o 
valor normal ou com 
pressão arterial média 
abaixo de 65 mmHg E 
uso de vasopressores 
naqueles que 
permanecerem 
hipotensos após 
volume.  

Numerador - pacientes que receberam pelo 
menos 30 ml/Kg de cristaloides E vasopressores 
(se indicado) para manter pressão arterial média 
acima de 65 mmHg.

Denominador – pacientes com lactato acima de 
2x o valor normal ou com pressão arterial média 
acima de 65 mmHg. Pacientes em quem não foi 
colhido lactato (caso estejam normotensos).

Pressão venosa 
central 

Mensurar pressão 
venosa central 
naqueles que tinham 
níveis de lactato acima 
de 2 x o valor normal 
ou que necessitaram 
vasopressores para 
manter pressão arterial 
acima de 65 mmHg. 

Numerador – pacientes que mensuraram dentro 
de 6 horas de diagnóstico da sepse 

Denominador - pacientes com lactato acima de 2x 
o valor normal ou que necessitaram vasopressores 
para manter pressão arterial média acima de 
65 mmHg. Pacientes em quem não foi colhido 
lactato (caso estejam normotensos) ou que não 
receberam volume ou vasopressores, embora 
tivessem indicação.

Saturação venosa 
de oxigênio 

Mensurar saturação 
venosa central de 
oxigênio em pacientes 
que tinham níveis 
de lactato acima de 
2 x o  valor normal 
ou que necessitaram 
vasopressores para 
manter pressão arterial 
acima de 65 mmHg.

Numerador – pacientes que mensuraram dentro 
de 6 horas de diagnóstico da sepse.

Denominador - pacientes com lactato acima de 2x 
o valor normal ou que necessitaram vasopressores 
para manter pressão arterial média acima de 
65 mmHg. Pacientes em quem não foi colhido 
lactato (caso estejam normotensos) ou que não 
receberam volume ou vasopressores, embora 
tivessem indicação.

Mensuração  de 
novo lactato

Mensurar níveis de 
lactato nos pacientes 
com lactato inicial 
acima de 2 x o valor 
normal.

Numerador - pacientes em que foi dosado um 
novo lactato dentro das 6 horas do diagnóstico 
da sepse

Denominador - Pacientes com lactato inicial acima 
de 2 x o valor normal.

Letalidade Óbito durante a 
internação hospitalar.

Numerador – pacientes com óbito durante a 
internação hospitalar.

Denominador - todos os pacientes com sepse 
grave/choque séptico.

Continuação do quadro 9.
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9. Estruturação do processo de 

implementação 

O processo de implementação se divide em duas fases, delineadas 
abaixo e disponíveis no quadro 10.  Na primeira fase, as condições 
para implementação do protocolo devem ser verifi cadas e aquelas 
não conformes precisam ser corrigidas. Todo o material necessário 
é desenvolvido nessa fase.

Após a fi nalização de todos esses itens, a instituição está pronta 
para o início da implementação e da coleta de dados (fase 2). A 
intervenção se baseia na instituição de programas de capacitação 
profi ssional e no processo de coleta de dados, com feedback ao 
profi ssionais de saúde do desempenho institucional de acordo 
com os diferentes setores hospitalares e, eventualmente, feedback 
da performance individual. 

Entende-se que é necessária mudança na forma como as equipes 
envolvidas enxergam o paciente séptico, mudança cultural 
fundamental para o sucesso do projeto. Esse ganho não é obtido 
rapidamente. Assim, prevê-se duração do processo entre 12 a 18 
meses após sua implementação inicial.

Como em qualquer processo de melhoria de qualidade, os 
dados auxiliam na tomada de decisão e na avaliação de medidas 
implementadas. Há instituições que não conseguem operar as 
mudanças culturais necessárias. Nesse caso, há risco da coleta de 
dados se transformar numa atividade-fi m e não atividade-meio. 
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Quadro 10 - Delineamento das fases necessárias à implementação 

Fase Defi nição Detalhamento Duração

Fase 1 Avaliação e 
preparo da 
infraestrutura e 
processos

Criação do grupo de sepse da instituição

Defi nição de estratégias de ação setoriais

Instrumentos para detecção precoce

Elaboração de protocolo de tratamento

Elaboração do guia de antibioticoterapia empírica

Adequação da rotina para coleta de exames

Adequação da dispensação da primeira dose de 
antibiótico

Checklist de ações

Rotina para priorização de atendimento no centro 
cirúrgico

Adequação do banco de sangue

Produção do material gráfi co para divulgação e 
condução da campanha

Planejamento do processo de coleta de dados

Variável

Fase 1b

Opcional

Estabelecimento 
da aderência e 
letalidade basais

Coleta de dados basais de aderência e mortalidade 3 meses

Fase 2 Instituição 
do programa 
de educação 
continuada 
e ações para 
melhora da 
aderência ao 
tratamento

Coleta de dados

Lançamento da Campanha na instituição

Treinamento continuado dos profi ssionais 
envolvidos.

Divulgação dos resultados coletivos 

Feedback individual de performance

Acompanhamento dos casos de sepse 

12-18 
meses
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9.1. Fase 1 - Adequação de infraestrutura e processos

Criação da comissão local de sepse

Cada instituição deverá criar localmente a comissão encarregada 
da condução do projeto. Sugere-se que, além do coordenador 
local, sejam incluídos representantes da diretoria; coordenação 
geral de enfermagem; chefi as médicas e de enfermagem dos 
serviços de emergência, das principais unidades de internação 
regulares, das unidades de terapia intensiva, times de resposta 
rápida e equipes de hospitalistas. Também devem fazer parte 
representantes da comissão de controle de infecção hospitalar 
(CCIH); laboratório, farmácia e, eventualmente, centro cirúrgico. 
Em hospitais com equipes de qualidade ou de educação 
continuada bem estruturadas, a participação desses profi ssionais 
é fundamental.   

É importante que os formadores de opinião e detentores das 
decisões sejam envolvidos no processo de planejamento desde 
os estágios iniciais, mas também durante toda a implantação. 
O grupo de sepse tem a responsabilidade de criar os diversos 
protocolos necessários ao andamento do projeto, motivar 
as equipes participantes, iniciar e conduzir o processo de 
implementação, analisar e divulgar os dados coletados e, 
posteriormente, sugerir e implementar as mudanças necessárias 
para que as não conformidades apontadas sejam devidamente 
sanadas.  A comissão deve se reunir periodicamente, com registro 
adequado dos pontos discutidos e das decisões tomadas.

Defi nição de estratégias de ação setoriais 

O atendimento à sepse não se restringe às unidades de terapia 
intensiva. Na verdade, quando consideramos apenas o primeiro 
evento séptico de um determinado paciente, entre 30% a 50% 
dos casos dão entrada na instituição via unidades de urgência/
emergência, outros 25-35% desenvolvem sepse quando estão 
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nas unidades de internação regulares e somente de 15-20% 
durante a internação em unidades de terapia intensiva. Assim, o 
protocolo institucional deverá ser disponibilizado para todas as 
áreas do hospital. Em cada uma delas é necessário estabelecer a 
forma como os pacientes sépticos serão detectados e qual será o 
fl uxo de atendimento. Algumas instituições adotam um kit sepse 
onde podem ser encontrados todos os materiais necessários para 
o atendimento inicial: fi chas de triagem, checklists, solicitação de 
exames, material para coleta desses exames e uma dose de cada 
um dos principais antimicrobianos. Esses kits são distribuídos em 
todas as áreas de interesse.

Uma parcela variável dos pacientes se apresenta com critérios 
de hipoperfusão, caracterizada pela presença de hipotensão ou 
elevação do lactato acima de duas vezes o valor normal. Nesses 
pacientes, apesar da controvérsia atual, recomenda-se a passagem 
de cateter venoso central e ressuscitação hemodinâmica, por 
meio de monitorização e otimização de PVC e SvcO2. Dada 
a necessidade de rápida intervenção, na impossibilidade de 
imediata transferência para as unidades de terapia intensiva, 
essas metas devem ser cumpridas ainda nos setores de 
urgência e internação regular. Para isso, o delineamento dos 
passos necessários é fundamental. Pode ser preciso equacionar 
impedimentos estruturais, como a falta de monitores nesses 
setores ou defi ciências na capacitação das equipes nem sempre 
treinadas para a passagem de cateter venoso central e os 
passos necessários para a otimização hemodinâmica. Deve-se 
ressaltar que nas unidades de terapia intensiva outras formas de 
monitorização hemodinâmica podem ser preferíveis. 

Instrumentos para detecção precoce

Todos os setores do hospital devem utilizar instrumentos de 
triagem, contendo os principais critérios de SRIS e disfunção 
orgânica (Quadro 4). Essa fi cha caracterizaria a abertura do 
protocolo de sepse para um determinado paciente. Esse é o 
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momento onde se confi gura a “abertura do protocolo”, ou seja, 
o acionamento das ações a serem executadas em casos com 
suspeita de sepse. O treinamento deve basear-se na detecção 
pela enfermagem desses critérios. Sugestões de fi chas de triagem 
podem ser encontradas no ícone ferramentas no site do ILAS 
(www.ilas.org.br) e na fi gura 3.

Figura 3 – Modelo de fi cha de triagem baseada em dois critérios de síndrome de resposta infl amatória 
sistêmica
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Um ponto crucial a defi nir é o critério para acionamento da equipe 
médica. Idealmente, para aumentar a sensibilidade da detecção, 
o médico deve ser acionado na presença de dois critérios de SRIS 
ou, logicamente, na presença de uma disfunção orgânica. A fi cha 
de triagem deve contemplar esses critérios. Ela deve ser aplicada 
tanto na triagem dos serviços de urgência/emergência, acoplada 
as estratégias já existentes de estratifi cação de risco, como nas 
unidades regulares de internação e mesmo nas unidades de 
terapia intensiva. Nessas últimas, eventualmente, é necessário 
adaptações para que a sensibilidade não seja excessiva. A 
enfermagem, ao identifi car um paciente potencial, procederia 
a “abertura do protocolo” com o preenchimento da fi cha e 
acionamento da equipe médica. A avaliação médica defi ne se há 
ou não foco infeccioso suspeito como causador da SRIS. Ou seja, o 
médico defi ne se deve haver continuidade no atendimento com 
base no diagnóstico de possível sepse ou se esse diagnóstico foi 
afastado. Assim, numa instituição bem treinada, onde as equipes 
estão atentas ao diagnóstico de sepse e, portanto, temos alta 
sensibilidade, ocorreria abertura de diversos “protocolos de sepse”, 
muitos deles encerrados com o afastamento do diagnóstico. 

À medida que a presença de sepse (dois critérios de SRIS + foco 
infeccioso) é confi rmada, os exames laboratoriais são colhidos. A 
coleta de exames em todos os pacientes com suspeita de sepse 
é fundamental, pois nesse processo pode-se diagnosticar tanto 
a presença de disfunção orgânica (elevação de bilirrubinas, 
creatinina ou plaquetopenia) como a presença de hipoperfusão 
(hiperlactatemia). Dessa forma, pacientes sob suspeita de 
sepse grave serão identifi cados e precocemente tratados. Essa 
estratégia também aumenta a detecção de hipoperfusão oculta, 
ou seja, pacientes que embora possam não apresentar disfunção 
clinicamente perceptível (dispneia, hipotensão rebaixamento 
de nível de consciência ou oligúria) efetivamente possuem 
níveis elevados de lactato e necessitam de ressuscitação 
hemodinâmica. 
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Outro aspecto importante dessa precocidade de acionamento, na 
presença de SRIS, é a possibilidade de se iniciar antibioticoterapia 
o mais rápido possível. Ou seja, a primeira dose de antimicrobianos 
deve ser administrada assim que se confi rmar a possível etiologia 
infecciosa como causa da SRIS, mesmo antes da confi rmação da 
presença de disfunção. Embora as evidências para a administração 
de antibióticos em termos de redução de letalidade sejam apenas 
para pacientes com sepse grave ou choque, a administração 
precoce de antibióticos em pacientes apenas com sepse 
potencialmente reduz a evolução para formas mais graves da 
doença. Pacientes com diagnóstico de sepse devem receber 
antimicrobianos de toda forma e essa estratégia apenas otimiza o 
tempo para recebimento. 

O risco dessa estratégia é o emprego excessivo de antimicrobianos. 
O aumento da utilização de antibióticos de espectro muito amplo 
pode acarretar elevação de custos e aumento de resistência 
bacteriana. Nesse sentido, é importante que os médicos envolvidos 
suspendam o antimicrobiano caso se prove mais tarde não ser um 
quadro infeccioso. Além disso, é fundamental a parceria com as 
CCIH, para que o descalonamento após a identifi cação do agente 
seja feito de forma apropriada. A recente publicação do estudo 
multicêntrico brasileiro utilizando essa estratégia mostrou redução 
de custos [44], assim, a sobrecarga na coleta de exames e no uso de 
antimicrobianos não parece levar ao aumento de gastos. 

Entretanto, em diversas instituições, principalmente naquelas 
de grande porte e vinculadas ao Sistema Único de Saúde, não 
é possível o disparo do protocolo em pacientes apenas com 
sinais de SRIS, pois isso leva a sobrecarga da equipe assistencial. 
Nessas instituições, como estratégia alternativa, pode-se colocar 
o disparo do protocolo, ou seja, o chamado da equipe médica 
na presença de critérios de disfunção perceptíveis clinicamente 
pela enfermagem já citados (dispneia/hipoxemia, hipotensão, 
rebaixamento do nível de consciência/agitação, oligúria). Embora 
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o benefício em termos de prevenção da ocorrência de sepse 
grave seja perdido, pode-se ainda tratar mais precocemente esses 
pacientes e, eventualmente, contribuir para a redução das formas 
mais graves com múltiplas disfunções orgânicas e choque.  

Elaboração de protocolo de tratamento 

A instituição deve elaborar protocolo para atendimento dos 
pacientes com base nas diretrizes da Campanha de Sobrevivência 
à Sepse. A ênfase do protocolo deverá ser dada aos pacotes de 
três e seis horas, tendo em vista a importância dos mesmos para 
melhora da sobrevida dos pacientes. Sugestão de protocolo de 
tratamento pode ser encontrada no ícone ferramentas no site 
do ILAS (www.ilas.org.br), assim como diversos materiais para a 
divulgação institucional do mesmo. Sugere-se a formulação de 
procedimentos operacionais padrão (POPs) onde o papel de cada 
uma das equipes seja claramente defi nido.

Elaboração do guia de antibioticoterapia empírica 

Um dos itens considerados prioritários dentro do pacote de seis 
horas é a administração precoce de antibioticoterapia adequada. 
Para tal, é importante que a CCIH defi na quais são os esquemas 
antimicrobianos para os principais focos de infecção, tanto os 
de origem comunitária quanto aqueles associados à assistência 
a saúde. O conhecimento da fl ora bacteriana da instituição é 
fundamental para que o antibiótico correto seja administrado. 
A elaboração desse guia evita as hesitações no momento da 
prescrição, bem como a inadequação do esquema escolhido. 
Logicamente, o protocolo deve prever a independência de 
julgamento do médico responsável para a conveniência ou 
não da utilização de outros esquemas. Sugestão de protocolo 
de antibioticoterapia empírica pode ser encontrada no ícone 
ferramentas no site do ILAS (www.ilas.org.br).
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Adequação da rotina para coleta de exames

A coleta de lactato é o primeiro item do pacote de três horas. 
Para orientação terapêutica é fundamental que o resultado esteja 
disponibilizado rapidamente, idealmente dentro de 30 minutos. 
Para que isso seja possível, é necessária a criação de rotina 
para agilização da coleta, encaminhamento e processamento 
prioritário da amostra. Os responsáveis por cada um desses passos 
devem ser bem defi nidos em cada um dos setores do hospital. 

Além do lactato, o laboratório está envolvido também na coleta 
de espécimes para pesquisa microbiológica e de exames para 
detecção de outras disfunções orgânicas relacionadas à sepse. É 
obrigatória a coleta de hemocultura, além das culturas dos sítios 
pertinentes ao local da infecção. Assim, a rotina de coleta desses 
espécimes de forma prioritária também precisa ser defi nida. Deve-
se lembrar que a recomendação é a coleta antes da administração 
da primeira dose de antibiótico e que essa deve ser feita dentro 
da primeira hora da instalação da disfunção. Isso torna o tempo 
exíguo para a obtenção das mesmas. 

Sugere-se a criação de “kit de sepse” ou “perfi l laboratorial sepse”. 
Nesse kit devem estar incluídos: hemograma, gasometria arterial, 
coagulograma, lactato, creatinina, bilirrubinas e hemocultura 
(duas amostras). Além do lactato, a coleta de creatinina, 
bilirrubinas e plaquetas permite a identifi cação da presença de 
disfunção orgânica. 

Vale mencionar que nas instituições que optarem pelo disparo 
do protocolo de sepse na presença de dois critérios de SRIS e 
não na disfunção orgânica, a coleta de exames de laboratório 
deve necessariamente ser feita após a avaliação médica com 
confi rmação da presença de suspeita de foco infeccioso como causa 
da resposta infl amatória. O número de exames tende a aumentar 
e, com isso, sobrecarregar a rotina laboratorial de atendimento 
ao protocolo, principalmente em instituições de grande porte 
ou com intenso movimento nos setores de emergência. Existe 
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discussão em relação à coleta de hemoculturas nesse momento. 
O custo do exame é elevado e nem sempre o diagnóstico de sepse 
será confi rmado. Entretanto, como a recomendação é para coleta 
antes da antibioticoterapia, a espera por eventuais resultados 
laboratoriais pode comprometer a sensibilidade do exame. Isso 
prejudicaria o descalonamento posterior dos antimicrobianos 
prescritos, o que não é desejável e pode, inclusive, aumentar 
custos. 

Adequação da dispensação da primeira dose de antibiótico 

Além da importância em se prescrever o antibiótico correto, 
é importante que a primeira dose desse antibiótico seja 
administrada dentro da primeira hora de disfunção orgânica. 
Como já mencionado, embora as evidências venham de estudos 
clínicos com pacientes em sepse grave ou choque, o benefício 
potencial dessa terapia precoce para pacientes que se apresentem 
somente em sepse, sem disfunção, é intuitivo. Além disso, 
apesar dos eventuais riscos associados à prescrição excessiva 
de antimicrobianos em termos de surgimento de resistência e 
custos, é difícil encontrar possíveis eventos adversos associados 
à administração precoce de antibióticos. Vale mencionar que nas 
instituições que optarem pelo disparo do protocolo de sepse na 
presença de dois critérios de SRIS e não na disfunção orgânica, a 
administração da antibioticoterapia deve aguardar a orientação 
médica, com confi rmação da presença de suspeita de foco 
infeccioso como causa da resposta infl amatória. Essa conduta é 
fundamental para minimizar o risco de aumento da utilização de 
antimicrobianos em casos onde, posteriormente, o diagnóstico 
de sepse não é confi rmado. 

Para que a administração dentro da primeira hora seja possível, é 
imprescindível disponibilizar de forma ágil essa primeira dose, sem 
necessidade de preenchimento de formulários ou de liberação 
pela CCIH. A forma mais adequada de viabilizar essa administração 
deverá ser defi nida para cada instituição individualmente ou 
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mesmo para cada setor dentro de uma determinada instituição, 
pois as características operacionais são diversas. São soluções 
possíveis a manutenção de estoque mínimo de uma dose de 
cada antibiótico defi nido no guia de antibioticoterapia empírica 
em cada unidade ou a identifi cação diferenciada da prescrição 
médica (carimbo, por exemplo) para facilitação do fl uxo de 
dispensação pela farmácia. Além disso, é de suma importância 
que práticas como o aprazamento da infusão sejam abandonadas. 
Todo antibiótico prescrito deve ser entendido com medicação 
de urgência e prontamente administrado. Além disso, em 
instituições onde a prescrição é totalmente eletrônica devem ser 
implementados mecanismos para agilização. A possibilidade de 
ordem verbal deve ser entendida no mesmo contexto de outras 
urgências médicas. 

Checklist de ações 

Sugere-se fortemente que, além da fi cha de triagem, seja 
disponibilizado em todos os setores checklists de forma que 
os diversos passos do tratamento sejam seguidos pela equipe 
que atende ao paciente. Sugestões de checklist do atendimento 
podem ser encontradas no ícone ferramentas no site do ILAS 
(www.ilas.org.br).

Rotina para priorização de atendimento no centro cirúrgico

O controle de foco, quando pertinente, faz parte das medidas 
iniciais a serem feitas em pacientes sépticos nas primeiras horas 
de atendimento. Como pode ser necessária intervenção em 
centro cirúrgico, as instituições devem prever fl uxo diferenciado, 
com priorização desses pacientes. 

Adequação do banco de sangue

Como parte da ressuscitação hemodinâmica, pode ser necessária 
a transfusão de hemácias. O banco de sangue deverá estar 
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capacitado a atender esses pacientes com prioridade, pois o 
tempo disponível para otimização é de seis horas.  

Produção do material gráfi co para divulgação da campanha

Para realização da Campanha serão necessários materiais gráfi cos 
como cartazes explicativos e motivacionais, fl uxograma de 
atendimento e diretrizes, além do guia de bolso para atendimento. 
Esse material deve estar pronto ao fi nal da fase 1 para dar início a 
campanha.  Sugestões de materiais gráfi cos podem encontradas 
no ícone ferramentas no site do ILAS (www.ilas.org.br).

Planejamento do processo de coleta de dados

Na fase 2 do projeto será também iniciada a coleta dos dados de 
aderência e mortalidade, com monitoramento dos resultados de 
desempenho de cada uma das equipes envolvidas. É fundamental 
que a estratégia de coleta seja extensamente debatida, pois 
modifi cações nesse perfi l podem levar a mudanças nos resultados 
obtidos. 

Em instituições de grande porte, pode ser inviável a coleta em 
todos os setores, principalmente se houver apenas um profi ssional 
designado para a mesma. Assim, pode ser necessário selecionar 
as áreas de maior incidência de sepse para serem monitoradas. 
Necessariamente, deve-se coletar dados nas unidades de 
urgência/emergência e nas unidades de terapia intensiva. As 
principais unidades de internação regular também precisam ser 
monitoradas. 

A oscilação no formato de coleta pode interferir de forma radical 
nos resultados. Sabe-se, por exemplo, que a letalidade nos 
pacientes advindos dos setores de urgência é menor do que a 
daqueles internados em unidades regulares de internação. Por 
sua vez, esses também têm letalidade inferior a dos pacientes já 
internados em unidades de terapia intensiva. Assim, caso a coleta 
inicialmente se restrinja às UTI e ao longo do tempo se difunda 
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pelo restante da instituição, ocorrerá necessariamente redução da 
mortalidade, embora não em consequência de intervenções, mas 
sim pela modifi cação do padrão de coleta. 

Da mesma forma, todo o cuidado também deve ser tomado para 
que o processo de coleta inclua, desde o início, pacientes com as 
formas menos graves e não foque somente nos pacientes mais 
críticos ou com choque, pois isso também falsearia os resultados 
de desempenho. Naturalmente, com o sucesso da intervenção, 
espera-se que a instituição passe a detectar maior número de 
pacientes com sepse e, cada vez mais, em seus estágios iniciais. 
Com o progredir da implementação, mais “protocolos de sepse” 
(leia-se fi chas de triagem) são abertos e cada vez mais são também 
“fechados” em virtude do afastamento desse diagnóstico pelo 
médico. Para evitar esse viés que leva à interpretação errônea dos 
dados, é fundamental que, desde o início, o processo de coleta 
seja feito por meio de busca ativa de casos e não apenas pelos 
“protocolos abertos”, ou seja, casos reportados como sepse grave/
choque pelos profi ssionais. Formas sugeridas para aumentar a 
sensibilidade da coleta de dados são: fazer diariamente a auditoria 
de novos antimicrobianos prescritos, resultados de culturas no 
laboratório e o contato pessoal com as chefi as dos setores. Com o 
progredir da campanha, espera-se que cada vez menos pacientes 
sejam identifi cados por esse processo de busca ativa, até que 
instituição se julgue madura o sufi ciente para basear a coleta 
apenas nos “protocolos abertos”. 

Para tal, é fundamental a seleção e treinamento de profi ssional 
específi co para essas ações. O treinamento do profi ssional para 
o processo de coleta de dados deve ser feito ainda na fase 1. 
Entretanto, como será visto posteriormente, o papel desse 
profi ssional é mais abrangente do que a simples coleta. Ele deve ser 
o responsável pela monitoração de todo o treinamento da equipe 
bem como pelo seguimento desses pacientes, funcionando como 
um case manager do protocolo. 
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9. 2. Fase 2 – Intervenção 

A fase de intervenção se baseia na instituição de programas de 
capacitação profi ssional e no processo de coleta de dados, com 
feedback institucional dos dados de desempenho obtidos por cada 
um dos setores e também feedback individual de performance. 

Coleta de dados 

A coleta de dados deve ser mantida durante todo o processo. 
Idealmente, todos os pacientes com sepse grave/choque séptico 
das unidades de urgência, internação e terapia intensiva devem 
ser incluídos. Todos os indicadores utilizados são coletados 
somente dentro das 24 primeiras horas do diagnóstico da sepse, 
com exceção dos dados de letalidade. O principal indicador de 
desfecho é a letalidade hospitalar. O ILAS disponibiliza para as 
instituições interessadas o acesso ao software para coleta de dados. 
A critério da instituição, a fi cha de coleta online pode ser impressa 
para facilitar a coleta em áreas onde terminais de computadores 
não estejam disponíveis. A versão impressa da fi cha pode ser 
encontrada no ícone ferramentas no site do ILAS (www.ilas.org.br).

Opcionalmente, a instituição pode decidir coletar dados antes do 
início da intervenção (Fase 1b). O objetivo dessa coleta inicial é 
determinar qual é o desempenho institucional tanto em termos 
de aderência como de mortalidade, antes do início do processo. 

Lançamento da Campanha na instituição 

O lançamento da campanha na instituição deve ser aproveitado 
para divulgar o protocolo e motivar as equipes. Estratégias para 
melhor divulgação poderão ser utilizadas, como a distribuição de 
material informativo para profi ssionais de saúde e público leigo 
nas entradas do hospital, encenações e visitas em áreas chaves. 

Sugere-se defi nir uma data específi ca a ser repetida anualmente. 
Se houver possibilidade temporal, uma data apropriada seria o 
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dia 13 de setembro, Dia Mundial da Sepse. Independente da data 
escolhida, anualmente as instituições envolvidas deveriam pro-
mover atividades nesse dia. 

Treinamento continuado dos profi ssionais envolvidos

O programa de educação continuada deverá estar voltado para 
treinamento das diversas categorias de profi ssionais de saúde 
envolvidos no protocolo. Todo o corpo médico e de enfermagem 
das áreas selecionadas deverá ser treinado. Outros profi ssionais 
necessários à adequada condução do processo também precisam 
ser treinados. São exemplos as equipes de laboratório e farmácia. 
Para isso, sugere-se mapear todos os profi ssionais por setores. 
Além disso, as instituições que contam com residentes deverão 
elaborar intervenção específi ca voltada a esses profi ssionais. É 
importante que o treinamento faça parte da rotina admissional 
de novos residentes e funcionários, haja vista a alta rotatividade 
característica das instituições de saúde. 

Basicamente, pode-se ter uma abordagem coletiva ou individuali-
zada dos profi ssionais a serem treinados. Na abordagem coletiva, 
sugere-se que nos locais onde haja reuniões clínicas de serviços, o 
protocolo de sepse seja discutido ou reuniões sejam conduzidas 
dentro dos diferentes turnos de trabalho. 

Para o corpo de enfermagem, o treinamento idealmente deve ser 
coletivo, em cada um dos turnos de trabalho de cada uma das áreas 
selecionadas. Esse módulo deve focar nos aspectos de detecção 
dos sinais de resposta infl amatória e de disfunção orgânica. Ao 
fi nal do treinamento, o profi ssional de enfermagem deverá estar 
habilitado a reconhecer esses sinais de forma a possibilitar que o 
profi ssional médico possa ser acionado. Aulas de treinamento e 
outras estratégias podem ser encontradas no site do ILAS (www.
ilas.org.br). 

O treinamento médico deve ser planejado de acordo com a 
realidade de cada instituição. Notadamente, os médicos estão 
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menos disponíveis para treinamentos coletivos. Assim, estratégias 
individuais de treinamento para aqueles que não participarem de 
nenhuma das atividades em grupo são alternativas interessantes. 
A simples explicação da existência do protocolo gerenciado 
e entrega do protocolo institucional pode trazer resultados 
positivos.  Assim, o mapeamento prévio das áreas envolvidas 
prioritariamente na campanha irá possibilitar que a cobertura dos 
profi ssionais seja otimizada. Nessa abordagem, o case manager da 
sepse abordará cada um dos profi ssionais identifi cados, alertando 
para a existência do protocolo institucional e distribuindo o 
material da Campanha.  

Divulgação dos resultados coletivos 

A divulgação dos resultados de performance é fundamental 
para o planejamento de ações e para motivação das equipes 
envolvidas. As instituições que optarem pela coleta de dados 
no sistema disponibilizado gratuitamente pelo ILAS via web 
receberão trimestralmente relatórios com indicadores de 
qualidade referentes à própria instituição e um comparativo com 
o restante dos hospitais do país e do mundo. Nesses relatórios, é 
possível acompanhar a tendência da aderência a essas diretrizes 
ao longo do tempo em cada um dos principais setores do 
hospital (emergência, unidades de internação e terapia intensiva). 
O profi ssional responsável pela coleta deverá também ser 
responsável pela difusão dos resultados da Campanha dentro do 
hospital, dos progressos obtidos e das limitações ainda presentes, 
por meio da divulgação dos dados presentes nos relatórios. 
Sugere-se fortemente que o grupo de sepse tenha reuniões 
periódicas em que esses resultados possam ser discutidos, de 
forma a basear novas estratégias visando à resolução dos pontos 
negativos ainda encontrados. 

Feedback individual de performance 

Outra estratégia possível é a divulgação individualizada de 
desempenho. O case manager do protocolo pode entregar 
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individualmente ao profi ssional médico e de enfermagem que 
realizou o atendimento uma análise de seu desempenho, sempre 
que possível. Sugestões desse instrumento podem ser encontrada 
no ícone ferramentas no site do ILAS (www.ilas.org.br).

Acompanhamento dos casos de sepse 

As instituições devem possibilitar o acompanhamento contínuo 
desses pacientes pelo grupo de sepse. Uma alternativa interessante 
é o acionamento do profi ssional responsável pela coleta de dados 
em todos os momentos em que há “abertura de protocolo”. A 
adoção dessa conduta torna o indivíduo muito mais do que um 
simples coletador de dados. Ele passa a desempenhar plenamente 
a função de case manager, acompanhando o protocolo em todos 
os seus níveis. A presença desse profi ssional ao lado do caso em 
questão aumenta as chances de bom desempenho e de tratamento 
adequado. Cabe ao mesmo preencher o ckecklist, garantido 
que todos os passos do tratamento sejam adequadamente 
cumpridos. A cobertura integral por esse profi ssional de todos os 
turnos de trabalho é, usualmente, inviável. Assim, sugere-se que 
fora dos horários de trabalho pré-defi nidos, seja possível registrar 
o chamado para que, assim que possível, o profi ssional possa 
entrar em contato com a equipe solicitante e verifi car o desfecho 
do caso. Embora inicialmente na fase de adaptação à coleta de 
dados e de treinamento da equipe seja difícil a instituição dessa 
rotina, recomenda-se fortemente que ela seja iniciada assim que 
possível. 
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RECOMENDAÇÃO CFM Nº 6/2014

Recomendar que em todos os níveis de atendimento 
à saúde sejam estabelecidos protocolos assistenciais 
para o reconhecimento precoce e o tratamento de 
pacientes com sepse; a capacitação dos médicos 
para o enfrentamento deste problema; e a promoção 
de campanhas de conscientização do público leigo, 
entre outras providências.

O CONSELHO FEDERAL DE MEDICINA, no uso das atribuições 
conferidas pela Lei nº 3.268, de 30 de setembro de 1957, 
regulamentada pelo Decreto nº 44.045, de 19 de julho de 1958, 
alterada pela Lei nº 11.000, de 15 de dezembro de 2004, e pelo 
Decreto nº 6821, de 14 de abril de 2009, e

CONSIDERANDO que qualquer processo infeccioso pode evoluir 
para gravidade, caracterizando o quadro de sepse, sepse grave ou 
choque séptico;

CONSIDERANDO que complicações infecciosas ocorrem numa 
ampla gama de especialidades médicas;

CONSIDERANDO a elevada incidência de sepse e sua grande 
prevalência em instituições de saúde, sendo a principal causa de 
internação em unidades de terapia intensiva;

CONSIDERANDO a alta mortalidade a ela associada e os dados 
epidemiológicos brasileiros que apontam para mortalidade acima 
da esperada para os padrões de desenvolvimento de nosso país;

CONSIDERANDO os elevados custos para seu tratamento;

CONSIDERANDO que existem diretrizes para seu tratamento 
bem estabelecidas, amparadas por diversas sociedades médicas 
nacionais e internacionais; 
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CONSIDERANDO que há claras evidências na literatura 
científi ca mostrando que a implementação de protocolos para 
seu reconhecimento precoce pela equipe de saúde e a pronta 
instituição das medidas iniciais está associada à redução de 
mortalidade;

CONSIDERANDO que a sepse pode ocorrer em qualquer 
ambiente, da comunidade ou em serviços de assistência a saúde 
e, portanto, o atendimento aos pacientes deve ser prestado por 
todas as portas de entrada dos serviços de saúde, possibilitando a 
resolução integral da demanda ou transferindo-a para um serviço 
de maior complexidade;

CONSIDERANDO que para reverter a realidade brasileira de alta 
mortalidade é necessária a ação conjunto de gestores, prestadores 
de serviço e profi ssionais de saúde,

RECOMENDA-SE:

Art. 1º Em todos os níveis de atendimento à saúde (unidades 
básicas de saúde, unidades de pronto atendimento, serviços de 
urgência e emergência, unidades de internação regulares e uni-
dades de terapia intensiva) deve-se estabelecer protocolos assis-
tenciais visando o reconhecimento precoce e a pronta instituição 
das medidas iniciais de tratamento aos pacientes com sepse;

Art. 2º Todos os médicos devem se capacitar para o reconheci-
mento dos sinais de gravidade presentes em pacientes com sín-
dromes infecciosas, suspeitas ou confi rmadas, de modo a encami-
nhá-los para o diagnóstico e tratamento adequados;

Art. 3º As instâncias governamentais pertinentes devem pro-
mover campanhas de conscientização do público leigo, além de 
desenvolver instrumentos para capacitação dos profi ssionais de 
saúde e prover condições de infraestrutura para o atendimento a 
esses pacientes.
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Art. 4° Esta recomendação entra em vigor na data de sua publi-
cação.

Brasília, 30 de setembro de 2014.

ROBERTO LUIZ D’AVILA           HENRIQUE BATISTA E SILVA

              Presidente          Secretário-geral

EXPOSIÇÃO DE MOTIVOS DA RECOMENDAÇÃO CFM Nº 

6/2014

A sepse vem adquirindo crescente importância, devido ao 
aumento de sua incidência [1-6]. Essa incidência crescente está 
relacionada a diversos fatores, entre eles o aumento da população 
idosa e do número de pacientes imunossuprimidos ou portadores 
de doenças crônicas, criando uma população suscetível para o 
desenvolvimento de infecções graves. 

Além disso, a melhoria no atendimento ao trauma, levando a melhor 
sobrevida após o insulto inicial, e o melhor manejo de pacientes 
graves fazem com que as complicações infecciosas também 
aumentem. O crescimento da resistência bacteriana também é 
um fator contribuinte. Os números reais não são conhecidos e as 
estimativas atuais são, provavelmente, subestimadas.  

Há estimativas, baseadas em estudos populacionais americanos, 
de que haja 300 casos/100 mil habitantes a cada ano [1]. A transpo-
sição dessa estimativa para o Brasil resulta em aproximadamen-
te 600 mil novos casos a cada ano. O aumento da incidência e a 
progressiva gravidade desses pacientes fazem com que os custos 
de tratamento também se elevem. Existem diversos estudos esti-
mando os custos associados ao tratamento da sepse entre US$26 
a US$38 mil nos Estados Unidos [2, 7-12]. No Brasil, uma avaliação 
estimou esses custos em US$9,632 [13].
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Os dados sobre letalidade apontam para diferenças importantes 
entre países desenvolvidos e países com recursos limitados. Dados 
recentes mostram mortalidade de 18% na Austrália [14] e taxas 
entre 15 e 30% nos Estados Unidos [5]. Por outro lado, casuísticas 
infelizmente pequenas e pouco representativas mostraram 
letalidade tão elevada quanto 80 a 90% em países com recursos 
limitados, como Paquistão [15], Turquia [16], e Tailândia [17].

No Brasil, mostrou-se que a sepse foi identifi cada como uma 
das causas de óbito em 16,5% dos atestados emitidos em 2010, 
identifi cando-se mais de 250 mil óbitos naquele ano [18]. Alguns 
estudos de caráter multicêntrico em nosso país também apontam 
para uma elevada mortalidade, variando entre 35 a 47% para 
sepse grave e 52 a 65% para choque séptico [13, 19, 20].

Um estudo multicêntrico internacional apontou para diferença 
importante de letalidade entre outros países do mundo (49,6%) 
e o Brasil (67,4%) [21]. O banco de dados do Instituto Latino- 
Americano de Sepse (ILAS), com mais de 22 mil pacientes, mostra 
letalidade de 46%, com diferença signifi cativa de letalidade entre 
instituições ligadas ao SUS (58,5%) e aquelas ligadas à saúde 
suplementar (34,5%) [22]. Além disso, chama a atenção a elevada 
letalidade entre pacientes provenientes dos serviços de urgência 
e emergência da rede SUS (58,7%), em comparação com os dados 
da rede de saúde suplementar (27,5%).

Recentemente, foi conduzido o estudo SPREAD ainda não pu-
blicado. Uma amostra aleatória de 229 UTIs brasileiras mostrou 
prevalência de 29,6%. Isso demonstra a pesada carga que a sepse 
representa para o Brasil, em termos de recursos alocados, incluin-
do disponibilidade de leitos. Além disso, a letalidade global foi de 
55%. Como já mencionado, essa letalidade está muito acima da 
reportada em países desenvolvidos.

Esses fatos justifi cam o planejamento de ações voltadas à 
redução dessa mortalidade. Face ao problema representado 
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pela elevada incidência, altos custos e mortalidade, o principal 
desafi o dos prestadores de serviço à saúde é implementar, de 
forma institucionalmente gerenciada, programas que levem 
à beira do leito as melhores evidências científi cas disponíveis, 
visando garantir a melhor prática assistencial. Estudos prévios, em 
outros países e no Brasil, mostraram que a efetiva implementação 
de protocolos assistenciais gerenciados é capaz de melhorar a 
evolução desses pacientes [11, 12, 23-31].

As novas diretrizes da Campanha de Sobrevivência à Sepse 
recomendam fortemente que todas as instituições tenham 
estratégias para a detecção de pacientes com sepse e tentem instituir 
programas de melhoria da qualidade de atendimento baseados em 
indicadores bem defi nidos. No Brasil, já foi demostrado que esse 
tipo de intervenção associou-se com redução de mortalidade (55% 
para 26%) e de custos [24]. Os custos de internação de um paciente 
reduziram-se de U$29,3 mil para US$17,5 mil.

Há diversas razões para essa elevada mortalidade. Existem 
defi ciências no atendimento primário à saúde, tendo como 
consequência uma população menos saudável, com doenças 
crônicas mal controladas e medidas inadequadas para prevenção 
de doenças, como cuidados sanitários e vacinação. Por outro 
lado, a falta de infraestrutura na rede hospitalar (principalmente 
nos setores de urgência e emergência) e o número inadequado 
de profi ssionais para atendimento também são fatores relevantes.

Um dos fatores fundamentais para o atraso no atendimento a 
esses pacientes é o desconhecimento entre os profi ssionais de 
saúde, principalmente médicos e enfermeiros, sobre os sinais de 
alerta de gravidade associados a quadros infecciosos, fazendo 
com que esses pacientes sejam reconhecidos tardiamente [32, 33]. 
Há limitação de recursos básicos em muitas instituições brasileiras 
ao mesmo tempo em que os processos são inadequados, fazendo 
com que as medidas iniciais de tratamento, muitas vezes, não 
sejam adequadamente executadas.
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Outra potencial razão é o desconhecimento do público leigo a 
respeito dos sinais de alerta e da potencial gravidade associada a 
processos infecciosos. Esse desconhecimento, aliado à difi culdade 
de acesso aos sistemas de urgência e emergência brasileiros, faz 
com que haja retardo na procura de auxílio.

Há, basicamente, três frentes de atuação para que o cenário 
da sepse no Brasil se altere. A primeira, no campo da ciência, 
procurando conhecer melhor a doença e suas consequências. 
A segunda frente se refere a ações políticas visando aumentar 
a atenção do governo, em suas esferas federal, estadual e 
municipal, para a gravidade do problema. A última diz respeito a
ações voltadas para aumentar a percepção sobre a gravidade 
da sepse, tanto entre profi ssionais e instituições de saúde como 
entre leigos.

Na terceira frente, o aumento da percepção sobre a gravidade da 
sepse é fundamental entre os médicos de todas as especialidades, 
para que a detecção seja precoce e o paciente possa ser 
adequadamente encaminhado para os serviços onde os cuidados 
possam ser prestados. Nesse sentido, estratégias de divulgação 
entre a classe médica são fundamentais para que a situação possa 
ser controlada.

 

DESIRÉ CARLOS CALLEGARI

Conselheiro relator
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