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Sepsis is the syndrome responsible for the highest human
mortality rate in the world, which demonstrates the need to
develop studies about it in order to avoid delays in detection
and decision making. So far, three documents containing the
definitions and clinical criteria for diagnosis of sepsis have
been released, the most recent being Sepsis-3 in 2016. Ac-
cording to this new document, sepsis is defined as organ
dysfunction caused by a dysregulated host response to in-
fection and septic shock is defined by the need to use vaso-
pressors to maintain mean arterial pressure above 65mmHg
associated with hyperlactatemia in a septic patient. In addi-
tion, the term severe sepsis was excluded and the criteria for
SIRS (Systemic Inflammatory Response Syndrome) were
withdrawn to define sepsis. In veterinary medicine, sepsis is
an even greater challenge, since there is a lack of research
and standardization of clinical criteria. The criteria proposed
by Sepsis-3 are of controversial utility for veterinary medi-
cine, mainly due to the lack of validation of SOFA and QSO-
FA as screening scores. Therefore, it is necessary to carry
out a larger and more comprehensive study to determine
specific standards and criteria to diagnose sepsis and sep-
tic shock in veterinary patients. This work aims to analyze
Sepsis-3, highlight its advantages and disadvantages, and
discuss its applicability in veterinary medicine.

Key words: sepsis, septic shock, Sepsis-3, SOFA, gSOFA,
lactate

A sepse é uma sindrome responsavel pela maior taxa de
mortalidade em humanos no mundo, o que demonstra a ne-
cessidade do desenvolvimento de estudos a seu respeito,
a fim de evitar atrasos na sua deteccdo e na tomada de
decisdes. Até o momento, foram langados trés documentos
contendo as defini¢des e critérios clinicos para o diagnostico
de sepse, 0 mais atual deles € o Sepsis-3 de 2016. Segundo
este novo documento, a sepse passa a ser definida como
disfuncéo orgénica causada por uma resposta desregula-
da do hospedeiro frente a uma infec¢do e o choque sép-
tico é definido pela necessidade do uso de vasopressores
para manter a presséo arterial média acima de 65mmHag,
associada a hiperlactatemia, em um doente séptico. Além
disso, houve a exclusédo do termo sepse grave e a retirada
dos critérios de SRIS (Sindrome de Resposta Inflamatéria
Sistémica) para definir a sepse. Na medicina veterinaria,
a sepse € um desafio ainda maior, visto que ha falta de
pesquisas e padronizacédo de critérios clinicos. Os critérios
propostos pelo Sepsis-3 sdo de utilidade controversa para
a medicina veterinaria, principalmente devido a falta de vali-
dacédo do SOFA e do qSOFA como escores de triagem. De-
sta forma, verifica-se a necessidade da realizacdo de um
estudo maior e abrangente para determinacéo de padrbes e
critérios especificos para diagnosticar sepse e choque sép-
tico em pacientes veterinarios. Este trabalho tem o objetivo
de analisar o Sepsis-3, destacar suas vantagens e desvan-
tagens, e discutir sua aplicabilidade na medicina veterinaria.

Palavras-chave: sepse, choque séptico, Sepsis-3, SOFA,
qSOFA, lactato.



INTRODUGAO

A sepse € uma questao de saude publica, consid-
erada a maior causa de morte em humanos mun-
dialmente. Na Septuagésima Assembléia Mun-
dial de Saude, a OMS (Organizagédo Mundial da
Saude) pautou a discussdo sobre os processos
necessarios para melhorar a prevencéo, o diag-
ndstico e 0 manejo clinico da sepse. No documen-
to oficial, foi descrito um cenario mundial dramati-
co para a sindrome, que causa cerca de 6 milhdes
de mortes humanas ao ano, além de representar
cerca de 6,2% de todos os custos hospitalares an-
uais somente nos Estados Unidos (WHO, 2017a;
WHO, 2017b).

O documento de consenso mais recente sobre a
Sepse, denominado Sepsis-3, define a sindrome
como uma disfuncéo orgéanica ameacadora a vida,
causada por uma resposta desregulada do hos-
pedeiro a infeccao (SINGER et al., 2016). Ainda
ndo ha um método diagnostico padronizado para
a sepse, porém sao utilizados critérios clinicos e
laboratoriais que identificam um processo infec-
cioso e, possivelmente, a sepse. Cabe ressaltar
que ndo ha um documento ou literatura similar de
consenso para a medicina veterinaria.

Ha uma correlacédo direta da sepse com questbes
como o saneamento basico, higiene e boas prati-
cas de controle de infec¢des. Além disso, é crucial
a importancia da antibioticoterapia adequada e
a preocupacdo com a resisténcia antimicrobiana
como principais causas da auséncia de resposta
ao tratamento e da piora na evolugado do quadro
séptico. No topo desta discussao, a OMS assume
um posicionamento insistente de que o diagnosti-
co, a prevencao e o tratamento da sepse sejam
instituidos nas unidades nacionais de saude de
todos os seus paises membros (WHO, 2017a;
WHO, 2017b).

Ainda fica destacada a importancia de conscien-
tizar a populacéo leiga, capacitar os profissionais
de saude e apoiar as pesquisas, programas de
prevencao, disponibilizagdo de infraestruturas e
de ferramentas diagndsticas para melhorar a per-
cepcgao sobre esta grave sindrome (WHO, 20173a;
WHO, 2017b).

O objetivo deste trabalho é a realizacdo de uma
analise da historia dos consensos sobre a sepse,

em especial o Sepsis-3, desde os conceitos e
critérios diagnésticos propostos, até a sua aplica-
bilidade na realidade da medicina veterinaria,
guando o clinico ou intensivista se encontram
diante de um paciente critico.

HISTORICO E DEFINICOES

A necessidade de alinhar conceitos e padronizar
critérios, permitindo que houvesse uniformidade
entre a comunidade médico-cientifica, gerou uma
primeira declaracdo em 1991 (Sepsis-1) aprova-
da pelo American College of Chest Physicians
(ACCP) e pela Society of Critical Care Medicine
(SCCM) (BONE et al.,, 1992). Termos como a
septicemia e a sindrome séptica foram excluidos
e foram estabelecidos os seguintes conceitos a
época:

Sindrome da resposta inflamatéria sistémica
(SRIS): Evento inflamatorio exacerbado, em nivel
sistémico, desencadeado por variados tipos de
insultos (fisicos, quimicos ou biolégicos). Para o
diagnéstico da SRIS, é necessaria a presenca de
pelo menos dois ou mais critérios clinicos (avalia-
dos entre a frequéncia cardiaca - FC, frequéncia
respiratoria — FR, leucometria e temperatura). Os
critérios de SRIS em cées e gatos estdo dispos-
tos na Tabela 1.

Sepse: quando a SRIS esta associada a suspeita
ou confirmacgéo de um processo infeccioso.

Sepse grave: sepse associada a disfuncéo organi-
ca e sinais de alterac¢des de perfusdo (Quadro 1).

Choque séptico: sepse com hipotensédo apesar
da reanimagdo volémica adequada, sendo
necessario o uso de agentes vasopressores.

Sindrome da disfuncdo de multiplos 6rgéos
(SDMO): falha orgénica em mais de um sistema,
na qual ha necessidade de intervencéo para ma-
nutencdo da homeostasia.
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qual ha necessidade de intervengdo para manutengdo da homeostasia.

Caes Gatos
Temperatura (TR °C) < 38,1 ou > 39,2 <37,80u>40
Freqiiéncia cardiaca (bpm) >120 <140 ou > 225
Freqiiéncia respiratoria > 20 > 40
(mpm)
Leucécitos (x103); %basto- <6ou>16;>3% <50u>19; 5%
netes

Tabela 1: Critérios para diagnostico de SIRS em caes e gatos (Costello, 2010;

Silverstein & Sanotoro-Beer, 2012;).

Sepse associada a presencga de disfungao organica:
e Alteracéo da consciéncia: Escala de coma de Glasgow < 17 ou AVDN menor que A;

eHipotensdo ameagadora: queda abrupta maior que 40 mmHg na PAS, ou ainda uma

PAM < 65 mmHg ou PAS < 90 mmHg em caes ou < 100 mmHg em gatos;
e Oliguria: débito urinario < 0,5 mL/kg/h ou creatinina >2,0 mg/dL;
e Hiperbilirrubinemia: > 0,5 mg/dL;
e Disfungao respiratoria: PaO,/FiO,< 300 ou sinais graves mais infiltrado bilateral,

e Coagulacao: trombocitopenia (<100.000/mm? ou queda de 50% em 12h), aumento do

TP/TTPA/D-dimero ou queda no fibrinogénio;
o [leo paralitico: auséncia de ruidos a ausculta;

eHiperlactatemia: > 3,2 mmol/L em caes ou >2,5 mmol/L em gatos

Quadro 1: Critérios para diagnostico de sepse grave e disfun¢des orgénicas em caes e gatos.
Adaptada de Bone (1992), Levy (2003) e Rabelo (2012



Em 2001, numa tentativa de aumentar a
especificidade dos conceitos e melhorar o
esclarecimento, o documento foi revisado
em um encontro entre a SCCM, ACCP, a
European Society of Intensive Care Medi-
cine (ESICM), American Thoracic Society
(ATS) e a Surgical Infection Society (SIS),
quando surgiu o Sepsis-2. Neste docu-
mento, foi incluida uma lista com diversos
sinais de SRIS em resposta a infeccao que
poderiam ser utilizados para verificar se 0
paciente parece séptico ou ndo. Nesta lis-
ta encontram-se achados que demonstram
a presenca de disfuncdo orgénica como
hipoxemia arterial, disfuncdo hemodinami-
ca, coagulopatia, alteracdo de funcao re-
nal e hepética, alteracdo em parametros
gerais, inflamatérios e perfusionais (LEVY
et al., 2003).

O Sepsis-2 também sugeriu um sistema de
subclassificacao para a sepse, denominado
PIRO, cuja sigla deriva das palavras Pre-
disposition, Insult, Response e Organ dis-
function, com o objetivo de avaliar o risco,
prever o progndstico e a resposta terapéu-
tica (LEVY et al., 2003). Cabe ressaltar que
0 Sepsis-2 ndo conquistou a confianga da
comunidade médica a ponto de substituir o
Sepsis-1 de 1992, provavelmente pela difi-
culdade e maior complexidade de utilizagcao
na rotina médica diaria. O mesmo ocorreu
na medicina veterinaria ao longo deste
periodo.

Mais recentemente, o Sepsis-3 de 2016 re-
moveu o conceito de sepse grave, deixou
de utilizar os critérios de SRIS para auxiliar
no diagndstico da sepse, e passou a utilizar
o escore Sequential Organ Failure Assess-
ment (SOFA) para redefinicao da sepse,
associado a um escore clinico para uso em
pronto socorro, denominado de Quick SOFA
(qSOFA) (SINGER et al., 2016), ambos ain-
da pendentes de validacdo com evidéncia
em medicina veterinaria.

3. SEPSIS-3 E SUAS ATUALIZACOES
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O Sepsis-3 foi desenvolvido a partir da neces-
sidade de revisar os conceitos previamente
descritos nos documentos anteriores, desde que
a nomenclatura do Sepsis-1 era a base utilizada
ha 25 anos sem qualquer atualizagao pratica.
Um dos problemas observados foi o uso dos
critérios de SRIS para o diagndstico de sepse,
sugerido nos documentos anteriores. Ficou
demonstrado que os critérios de SRIS s&o predi-
tivos de inflamacéo exagerada e que ndo neces-
sariamente indicariam a presenca de infeccéo ou
de uma resposta desregulada (até mesmo com
um quadro grave de anti-inflamacé&o e imunossu-
pressao) (KAUKONEN et al., 2015; SINGER et
al., 2016).

A sepse passou a ser definida como “disfungao
organica ameacadora a vida, causada por uma
resposta desregulada do hospedeiro a infec¢ao”
(SINGER et al., 2016). Devido a esse novo con-
ceito, a sepse passou a ser vista como um evento
causador de disfuncéo organica grave ao invés
de apenas infeccdo acompanhada de resposta
pré-inflamatéria exagerada, o que tornou o termo
“sepse grave” redundante e inutil para o proces-
so de aprendizado da sindrome.

Ainda no Sepsis-3, foi realizada a comparacao
entre diferentes sistemas de pontuacao de gravi-
dade, tais como o SRIS, SOFA, gSOFA e o Logis-
tic Organ Disfunction System (LODS), buscando
avaliar a validade de cada um dentro e fora das
unidades de terapia intensiva (UTI). Observou-se
que na UTI os escores SOFA e LODS apresen-
taram maior validade preditiva que o escore para
SRIS. Fora da UTlI, o escore qSOFA apresentou
maior validade preditiva (SEYMOUR et al., 2016).
O gSOFA é composto por trés critérios: alter-
acao do estado de consciéncia, hipotensdo e
taquipnéia, servindo apenas como triagem para
levar em conta a possibilidade do doente ser
séptico (SEYMOUR et al., 2016).

Sendo assim, a forca-tarefa passou a recomen-
dar o escore SOFA (dois ou mais pontos), além
do uso do qSOFA fora das UTls em pacientes
com suspeita de infeccdo (SEYMOUR et al.,
2016). Convém ressaltar que em nenhum mo-
mento houve validacdo de qualquer destes es-



cores na medicina veterinaria, e que a simples
adaptacao direta de valores ndo permite o uso
comparado do SOFA e do gSOFA em animais
até o momento.

Além disso, segundo Singer et al. (2016), “cho-
que séptico é definido como um subgrupo da
sepse onde as anormalidades adjacentes do
metabolismo circulatorio e celular sdo profundas
o suficiente para aumentar substancialmente a
mortalidade”. Juntamente com esse conceito,
é apresentado o novo critério clinico para iden-
tificar o choque séptico, que € a necessidade
de terapia vasopressora para manutencao da
pressao arterial média (PAM) acima de 65mmHg
e hiperlactatemia persistente apo6s ressusci-
tacdo adequada de fluidos (SHANKAR-HARI et
al., 2016).

4. AS NOVAS PROPOSTAS - VANTAGENS E
DESVANTAGENS DO SEPSIS-3

Todavia ha controvérsia entre a comunidade
médico-cientifica quanto as propostas do Sep-
sis-3, principalmente nos paises chamados
LIC’s (Low Income Countries, ou paises de
baixa renda) e MIC’s (Middle Income Coun-
tries, ou paises de média renda). Diversos ar-
tigos foram publicados comparando o Sepsis-3
aos documentos anteriores, sua aplicabilidade,
vantagens e desvantagens (FANG et al., 2017;
MACHADO et al.,, 2016; STERLING et al.,
2017).

O novo documento gerou grandes expectativas,
visto que 25 anos haviam passado sem que o
conceito de sepse fosse revisado. Um dos prin-
cipais objetivos do Sepsis-3 foi o de construir
um consenso com base nos conhecimentos
mais atuais da patobiologia da sepse, além
da tentativa de estabelecer um critério clinico
mais especifico para a identificacdo precoce
da sindrome baseada em evidéncias € nao so-
mente em opiniao de especialistas (SINGER et
al., 2016). Uma das questdes levantadas pelos
LIC’s e MIC’s foca na base de dados utilizada
pelo Sepsis-3, composta basicamente por in-
dividuos atendidos em paises de recursos mais
avancados e ndo comparaveis ao resto do mun-
do (MACHADO et. al., 2016).

Uma das principais modificagcdes no documento
de 2016 foi a exclusédo dos critérios de SRIS,

vigentes desde o Sepsis-1. Levou-se em conta que
muitos dos pacientes com critérios de SRIS po-
dem néo desenvolver infec¢do, visto que SRIS diz
respeito & uma resposta inflamatéria exagerada. E
possivel que até um em cada oito pacientes interna-
dos em terapia intensiva com infec¢do e disfuncéo
organica nao desenvolverao critérios de SRIS (KAU-
KONEN et al., 2015). A nova definicdo tem a vanta-
gem de tornar-se mais especifica para identificacdo
do paciente séptico do que a anterior, mas acrescen-
ta a desvantagem de perder sensibilidade e atrasar
o diagnostico em diversas situagdes (SPRUNG et
al., 2016; FANG et al., 2017). Por isso, a importan-
cia da SRIS como ferramenta clinica de identificacdo
de pacientes graves, mesmo que eles ndo neces-
sariamente determinem que havera a ocorréncia de
sepse, ndo pode ser diminuida (MACHADO et al.,
2016; SPRUNG & TRAHTEMBERG, 2017).

Ainda relacionado ao conceito de sepse, € impor-
tante notar que com um novo entendimento da com-
plexidade dos mecanismos patobiolégicos da sin-
drome, observa-se que ela se comporta muito além
de somente uma infeccao associada a inflamacéo. A
presenca de disfuncéo organica ameacadora a vida
desde o inicio do processo séptico torna redundante
o termo “sepse grave”, excluido dos conceitos. Essa
alteracdo é importante para destacar a gravidade do
processo, o que também é uma vantagem da nova
definicao proposta pelo Sepsis-3.

Outro ponto é o uso do SOFA como critério clinico
para diagndstico de sepse. Um dos problemas em
diagnosticar somente com base em uma lista de dis-
funcdes organicas é que nem sempre a disfuncéo
€ decorrente de um processo infeccioso, visto que
varias outras condicbes nao infecciosas também
cursam com disfuncéo organica. Além disso, o SOFA
nao distingue se as disfunc¢des ja estavam presentes
antes do quadro infeccioso ou se estdo necessaria-
mente relacionadas a presenca da infeccédo (FANG
et al., 2017). Fang et al. (2017) também apontou
em sua avaliagdo comparativa entre o Sepsis-1 e o
Sepsis-3 que, com base na taxa de mortalidade em
21 dias, os critérios do Sepsis-1 se mostraram mais
sensiveis, apesar dos critérios do Sepsis-3 serem
mais especificos. Avaliar sepse somente com base
no proposto pelo Sepsis-3 pode gerar um atraso na
deteccéao e intervencgao terapéutica, visto que um pa-
ciente critico pode nao preencher o minimo de dois
pontos no SOFA, por exemplo, um paciente com hi-
potensao, hiperlactatemia e pontuagcéo de 13-14 na



escala de Glasgow (MACHADO et al., 2016;
SPRUNG et al., 2016).

Uma nova proposta do documento é referente
ao uso do gSOFA como escore de triagem para
identificacdo de pacientes com suspeita de in-
feccao e com progndstico desfavoravel, porém
essa ferramenta ainda necessita ser validada
tanto na medicina humana quanto em veter-
inaria (SINGER et al., 2016). O maior proble-
ma é a baixa sensibilidade do qSOFA, que é
uma boa ferramenta para identificar pacientes
de alto risco, mas ndo necessariamente com
sepse (SPRUNG et al., 2016). Em seu artigo,
Machado et al. (2016) sugere que o qSOFA
seja usado apenas como meio de identificar
pacientes com risco de morte, mas nao como
método de triagem de pacientes com suspeita
de sepse. Além disso, esperar para que haja a
presenca de dois critérios de gSOFA vai oca-
sionar atraso na intervencao terapéutica, o que
€ inadmissivel.

Sabendo que o lactato é um importante marca-
dor de gravidade e de hipoperfuséo, outro pon-
to preocupante no Sepsis-3 é a nédo inclusao
da hiperlactatemia como disfuncao organica
para o diagnéstico de sepse, como anterior-
mente. A forca-tarefa considerou a possibili-
dade de incluir o lactato nos critérios do qSO-
FA, porém nado encontraram relevancia clinica
consideravel, além do lactato sérico nao ser
mensurado de forma rotineira em uma ampla
gama hospitais humanos. Apesar disso, indi-
ca-se a mensuracao do lactato em pacientes
com gSOFA limitrofe ou como substituto de
variaveis individuais do qSOFA (SEYMOUR et
al., 2016). A preocupacéao da desvalorizagao do
lactato na deteccéo de sepse inicial € que pode
haver comprometimento da detecc&o precoce
de pacientes em choque oculto (MACHADO et
al., 2016). Para identificacdo do choque sépti-
CO porém, é necessaria a mensuracao do lac-
tato para sua deteccéao, o que produz uma con-
tradicao dos autores do Sepsis-3, ja que para
deteccéao inicial da sepse o lactato nao é re-
portado como disfuncao organica importante,
mas é necessario para diagnosticar o choque
séptico.

Data vénia, entendeu-se que a definicado mais
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adequada para o choque séptico deveria ser
composta nao somente pela hipotensédo com ne-
cessidade de uso de vasopressores, mas tam-
bém deveria estar associada ao aumento do
lactato sérico pelo fato da juncéo desses fatores
estar associada a maior gravidade e risco de
mortalidade nestes doentes (SHANKAR-HARI et
al., 2016). O choque envolve ndo somente alter-
acoes circulatérias, mas também esté associado
a falhas metabolicas e celulares. O problema da
inclusdo do lactato como componente obrigatério
na definicdo de choque séptico é que, apesar
de a associacado dessas variaveis indicarem um
maior risco de mortalidade, elas sé&o indepen-
dentes, ou seja, ndo precisam estar associadas
para indicarem alto risco. Além disso, o proprio
autor afirma que a inclusdo do lactato é uma
limitacdo, principalmente em paises com recur-
sos limitados, onde ndo ha disposicao de men-
suracéao do lactato sérico, o que pode fazer com
que ndo haja deteccdo adequada de pacientes
em choque séptico e suas taxas de mortalidade
(MACHADO et al., 2016). O estudo de Sterling et
al. (2017) indicou que a maioria dos pacientes di-
agnosticados com choque séptico pela definicdo
anterior ndo se enquadraram na nova defini¢ao,
0 que pode gerar perda de pacientes que ante-
riormente eram classificados como choque sép-
tico e subestimar a gravidade da doenca e risco
de mortalidade.

5. SEPSE NA VETERINARIA — CONDUTA, LIM-
ITACOES E DESAFIOS

Afalta de protocolos, documentos, padronizagdes
e trabalhos de ampla dimensao fazem com que
a sepse na veterinaria seja pouco reconhecida
e diagnosticada nos servicos clinicos e de tera-
pia intensiva veterinarios. Porém, considerando
as ferramentas diagnésticas sugeridas na me-
dicina humana, pode-se afirmar que na medici-
na veterinaria ha a possibilidade de aplicagao
e padronizacao de forma mais eficaz, visto que
0s servigos veterinarios sdo menos setorizados
que os humanos (RABELO, 2012). Devido a
essa falta de um documento veterinario tal como
o Sepsis-3, muitas definicdes e critérios utiliza-
dos séo provenientes dos consensos humanos a



respeito de sepse e choque séptico. Antes de
surgir o novo documento Sepsis-3, utilizava-se
na veterinaria os critérios de SRIS associado
a infeccdo como critério clinico para sepse,
assim como propunham os documentos hu-
manos anteriores. O surgimento do Sepsis-3
fez com que surgissem davidas sobre quais
critérios utilizar, se 0 SOFA e 0 qSOFA seriam
uteis na pratica veterinaria, se a nova defini¢cao
incluindo disfuncdes organicas seriam adequa-
das, usar ou ndo usar o lactato como marca-
dor de gravidade e de disfungcéo organica. Tais
questdes, como comentado anteriormente, nao
somente levaram os veterinarios a questionar
as vantagens e desvantagens do Sepsis-3,
com também a comunidade médico-cientifica
humana, com divergéncias claras de opinides
sobre os novos conceitos (MACHADO et al.,
2016; FANG et al., 2017).

Um dos estudos mais importantes sobre sepse
em pequenos animais foi o de Hauptman et
al. (1997), onde foi realizada uma analise da
sensibilidade e especificidade em caes para os
critérios propostos pelo Sepsis-1. O autor ob-
servou que os critérios diagndsticos estavam
associados a uma alta sensibilidade e baixa
especificidade, o que o levou a concluir que os
critérios poderiam ser usados como triagem,
mas nao sao tao precisos para um diagndstico
definitivo.

Outro trabalho importante sobre sepse foi o
desenvolvido por Brady et al. (2000), com foco
em documentar os achados em gatos com
sepse grave e identificar critérios para diag-
nosticar SRIS em gatos. Os principais acha-
dos foram bradicardia, taquipneia, pulso fraco,
anemia, mucosas palidas, dor abdominal difu-
sa, hipotermia, hipoalbuminemia e letargia. Foi
discutida a auséncia de uma posicao estabele-
cida para diagnosticar SRIS em gatos e suge-
riu-se considerar critérios que reflitam melhor a
bradicardia e taquipneia em pacientes felinos.
Otto (2007a) realizou uma andlise das ferra-
mentas disponiveis até o momento para di-
agnéstico da sepse, com observacdo do
sistema PIRO, proposto pelo Sepsis-2. No
primeiro elemento, Predisposition, foi obser-
vada a vantagem de avaliar os animais, princi-

palmente de racas puras, quanto a predisposicao
genética. No segundo, Infection, destacou-se a
importancia do local, tipo e extensao da infeccéo,
além de observar a importancia de avaliar as in-
fecgbes por microorganismos multirresistentes e
diferenciar infeccoes por bactérias gram-negativas
e gram-positivas. No terceiro, Response, verifi-
cou-se o papel dos biomarcadores, que podem ter
potencial preditivo em desenvolvimento de escores
de gravidade, além de guiar intervencdes terapéu-
ticas. Por ultimo, Organ failure, onde é reportada
a susceptibilidade dos pacientes veterinarios aos
impactos negativos das disfuncdes orgéanicas.

Em outra publicacédo, Otto (2007b) cita a dificul-
dade de envolver cdes em ensaios clinicos devido
a falta de um escore canino validado para docu-
mentacdo de doenca grave. No mesmo artigo,
onde o enfoque principal é a sepse decorrente da
parvovirose, a autora comenta sobre a facilidade
de diagnosticar a preseng¢a do parvovirus canino,
mas que varias outras condicdes que podem gerar
sepse néo sao facilmente diagnosticadas, poden-
do levar ao atraso na intervencéo.

Ap6s uma analise geral da proposta do Sepsis-3
correlacionada ao contexto veterinario, entende-se
que ele ndo deve ser empregado em sua totalidade
devido a alguns fatores, discutidos a seguir:

5.1. SOFA e qSOFA

Na medicina humana, apesar de ainda pouco di-
fundidos e de suas limitagbes e discordancias por
parte da comunidade médica, existe uma validacao
com base em pesquisas e literatura cientifica para
a utilizacado do escore SOFA. Quanto ao qSOFA,
apesar de estudos realizados para verificar sua val-
idade, h& necessidade de confirmar sua validacao
prospectiva nas unidades de saude para confirmar
seu real potencial de incorporacao (SINGER et al.,
2016). No Brasil, segundo o ILAS (Instituto Latino
Americano de Sepse), dados nao publicados in-
formam que a perda de sensibilidade na deteccéo
do doente séptico em ambiente de pronto socorro
€ muito importante e impacta na mortalidade de
pessoas.

A proposta do gSOFA é que ele seja utilizado como
uma ferramenta de triagem para identificar pacien-
tes possivelmente infectados e com prognéstico



desfavoravel.

Sao poucos os indices progndsticos dis-
poniveis na medicina veterinaria. No maior
estudo prognéstico multicéntrico em medicina
intensiva de pequenos animais realizado no
mundo, Rabelo (2008) criou o Rapid Inten-
sive Care Outcome Score (RICO Score), um
sistema para classificacdo de sobrevida dos
pacientes veterinarios, que contou com a par-
ticipacao de seis hospitais veterinarios no Bra-
sil, na Espanha e em Portugal. Existem outros
indices prognosticos disponiveis na medicina
veterinaria, como o Survival Prediction Index
1 e 2, desenvolvido por King et al. (2001),
porém a limitacao desse indice é que ele nao
divide os animais por gravidade no momento
inicial na sala de urgéncias (RABELO & FOR-
GIONE, 2012).

Além dos escores de gravidade citados acima,
também h& o Acute Patient Physiologic and
Laboratory Evaluation Score (APPLE Score),
que possui validagcdo em medicina veterinaria,
apesar de ter utilizacdo limitada (HAYES &
MATHEWS, 2015). O desenvolvimento deste
escore contou com informacdes de 598 caes
e 450 gatos para a sua construgado e, 212
caes e 150 gatos para avaliacao do desem-
penho (HAYES et al., 2010a; HAYES et al.,
2010b). Foi criado um escore mais completo,
o APPLEfull, contendo 10 variaveis para caes
e 8 para gatos, e um escore mais simples, o
APPLEfast, contendo 5 variaveis para caes e
gatos (HAYES & MATHEWS, 2015). Em seu
estudo, Giunti et al. (2014) observou que o
APPLE Score apresentou bom desempenho
em prever a mortalidade em caes com SRIS,
assim, passou a recomendar o uso deste
escore para avaliagao de cées gravemente
doentes.

Observa-se que, dos escores citados, todos
sao utilizados para separar os doentes por
gravidade e risco de mortalidade, nao haven-
do nenhum escore especifico para separagao
de doentes sépticos. Devido a isso, a medici-
na veterinaria ainda encontra-se muito ligada
aos critérios propostos pela literatura humana
para basear classificacbes e tomadas de de-
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cisao.

Apesar do déficit de indices validados em medici-
na veterinaria, de escores bem desenvolvidos para
separar o doente grave e de nao haver critérios
clinicos ou indices progndsticos e sistemas de tria-
gem adequados para identificar o paciente séptico,
entende-se que o SOFA e o qSOFA nao devam
ser utilizados, pois ndo ha estudos que os validem
como critérios clinicos para diagnostico de espe-
cifico de sepse em veterinaria. Desta forma, néo
podemos sugerir o emprego simples do SOFA/
gSOFA “adaptados”.

5.2. LACTATO

No Sepsis-3 houve uma desvalorizagdo da hiper-
lactatemia como disfun¢éo organica e como pred-
itora de gravidade nos critérios clinicos de sepse.
O lactato é um produto de situacdes de anaerobi-
ose, que é metabolizado no figado e rins como for-
ma compensatoéria de sua alta producdo, porém,
em situacdes de hipoperfusao/hipbxia grave, ess-
es 6rgaos terminam por produzir lactato (PANG &
BOYSEN, 2007). Sendo assim, a hiperlactatemia
€ um marcador importante de estresse metabdlico,
e esta relacionado a morte de pacientes criticos
dependendo de sua duracéo e intensidade (REV-
ELLY et al., 2005).

O estudo de Ateca et al. (2015) indicou que a PAM
em cées com hiperlactatemia era consideravel-
mente menor que em caes sem hiperlactatemia,
além de observar que ha uma associacdao de
carater médio entre os niveis de lactato e hipo-
tensao grave (considerou-se como pressao arterial
sistélica (PAS) = 70mmHg). Os resultados sugeri-
ram que cées criticamente doentes com hipotensao
e hiperlactatemia tendem a ter um prognéstico pior
do que os hipotensos sem hiperlactatemia.
Rabelo (2008), em seu estudo multicéntrico,
verificou que, dentre os diversos dados clinicos e
laboratoriais avaliados como preditores de sobre-
vivéncia, o lactato foi a varidvel com maior relacéao
estatistica a sobrevivéncia em caes dentro de 24
horas. Isso mostra a importancia de valorizar o
lactato no paciente grave e de buscar melhorar a
perfusdo com base nos niveis obtidos.

Dessa forma, pode-se afirmar que o lactato € uma
ferramenta importante na identificacdo do doente



grave e como marcador de disfuncdo
organica. Outro ponto a favor da utilizacédo
do lactato € a sua importancia na tera-
pia inicial, na reanimagao guiada pelo
clearance do lactato, que é sugerida pelo
novo documentoda Surviving Sepsis Cam-
paign (SSC), apesar dos autores apresen-
tarem essa sugestao como sendo de baixo
grau de evidéncia (RHODES et al., 2016).

5.3. CONDUTA DO \(ETERINARIO DI-
ANTE DAS ALTERACOES PROPOSTAS
PELO SEPSIS-3 — DISCUSSAO

Na medicina humana, mesmo com vali-
dacédo, ainda ha dificuldades na aplicacéo
total do Sepsis-3. No cenério veterinario
ndo ha nenhuma validacdo dos critéri-
0s propostos para sua utilizacao, o que
torna impraticavel sua aplicagcéo direta.
Diante disso, sugerimos um algoritmo para
abordar o paciente veterinario em sepse ou
choque séptico (Figura 1).

Quanto a definicao de sepse, € plausivel
manter o conceito de disfuncado organi-
ca causada pela resposta desregulada

[Paciente com suspeita de infecg.éo]

|
{1 ou mais disfuncoes organicas J —» Nao
|
Sim
|

Apesar da reanimacgéo volémica:
- Necessidade de vasopressores
para manter a PAM > 65mmHg

- Lactato sérico > 3,2mmol/L

|
Sim
|

( Choque septico ]

Figura 1: Sistema Operacional de Identificacéo de Critérios Clinicos em Pacientes com Sepse e Choque Séptico para

do hospedeiro a infeccao. Parece nao ha-
ver problemas em utilizar esse novo conceito, a
questao existe nos critérios clinicos propostos para
definir este conceito.

E necessario que sejam realizados estudos testan-
do estes escores em pacientes veterinarios para
verificar se ha evidéncias para aplica-los ou néo.
Deste modo, utiliza-se a definicdo de sepse asso-
ciada a lista de disfuncbes organicas propostas
pelo Sepsis-1 e 2 adaptada inicialmente por Rabe-
lo (2012) e Boller; Otto (2015) (Tabela 2). Assim, a
presenca de infec¢cdo presumida ou documentada,
associada a uma das disfungdes organicas da lista
€ 0 que se recomenda para deteccéo de sepse em
animais, ao invés de aguardar dois pontos no SOFA
ou qSOFA como sugere o0 Sepsis-3. Destaca-se
que, na lista de disfuncbes organicas, deve con-
star a presenca do lactato como disfun¢ao organica
associada a hipoperfusdo. Na medicina veterinaria,
outra disfuncdo organica importante de notar é o
ileo paralitico, associado a vasoconstricao periféri-
ca grave (RABELO, 2012). Observar também a im-
portancia da bradicardia em gatos, visto que eles
tendem a ndo apresentar a fase hiperdinamica da
sepse relatada em outras espécies (BRADY et al.,
2000).

—= #'Monitorar.as condicdes clinic
e reavaliar a possibilidade de

sepse, caso necessario

)

uso veterinario. Adaptado de Singer et al. (2016)



Quanto ao choque séptico, ndo ha problemas
em utilizar a definicdo de hipotenséo persistente
com necessidade de vasopressores associada
a hiperlactatemia.

A SRIS continua desempenhando um impor-
tante papel como ferramenta de triagem, porém
nao deve mais ser utilizada como diagnéstico
de sepse, dada a sua baixa especificidade.

Em 2014, O ILAS, em parceria com o Institu-
to Datafolha realizou uma pesquisa a fim de
avaliar o conhecimento da populagéo brasileira
sobre sepse. A pesquisa foi realizada em 134
municipios. Nos resultados, verificou-se que
93,4% das pessoas nao possuia o menor con-
hecimento sobre a doenca (BBC Brasil, 2017).
Em uma nova pesquisa realizada em 2017
para uma reavaliacdo, observou-se que 86%
dos entrevistados n&o possuiam conhecimento
sobre sepse, indicando um aumento de quase
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