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Motivatie: Sepsisul chirurgical rdméne a fi una din principalele cauze ale letalitdtii pacientilor
chirurgicali. In USA in fiecare an sunt inregistrate circa 500 mii cazuri de sepsis. In Franta frecven-
ta sepsisului constituie 6 cazuri la 1000 de bolnavi spitalizati in sectiile de chirurgie si 119 la 1000
spitalizati 1n sectiile de terapie intensiva. Cheltuielile medii pentru tratarea si reabilitarea unui caz
de sepsis in tarile Uniunii Europene pe anul trecut au constituit aproximativ 75 mii euro, iar in USA
150 mii $. Conform datelor proiectului Protect (initiat in 1999), care include 89 de centre medicale
din 26 de tari, letalitatea determinatad de sepsis pe parcursul ultimilor 75 de ani a scazut doar cu 20%
si la Tnceputul mileniului trei constituie circa 40%. Aceasta plaseaza sepsisul pe locul 13 in structura
mortalitatii generale a populatiei.

Cu toate Imbunatatirile aduse ingrijirilor paleative, mortalitatea spitaliceasca prin stari septice
si soc septic (30% si, respectiv, peste 60%) nu s-a modificat mult in ultimele decenii.

Istoric. In cartile lui Hippocrates gisim descrierea sepsisului ca o descompunere biologic,
caracterizata printr-un proces de putrefactie, care produce miros urat. Notiunea de septicemie a fost
propusi in 1847 de citre Piorry, termenul provine de la grecescul ,,sepo” — putrefactie. In 1845
Virchow propune termenul de ,,piemie” pentru o forma supurativa de septicemie cu focare purulente
de diverse localizari. Pasteur a precizat ca sepsisul este provocat de bacterii aerobe si anaerobe, iar in
sange in septicemii este prezent agentul patogen.

Definitie. Pe parcursul ultimilor 20 de ani notiunea de infectie generalizata a suportat mai multe
schimbari, care au avut ca scop standardizarea definitiilor. in august 1991 la Conferinta de Consens a
Colegiului American al Pulmonologilor (ACCP) si a Societatii SCCM, sub conducerea prof. R. Bone,
au fost adoptate urmatoarele definitii:

* Infectie — fenomen clinico-microbiologic care se caracterizeaza printr-o reactie inflamatorie
locala ori generalizata ca raspuns la prezenta microorganismelor patogene in tesuturile biologice ale
macroorganismului.

* Bacteriemie — prezenta permanenta ori tranzitorie a bacteriilor in sange.

* Sindromul Réspunsului Inflamator Sistemic (SIRS) — reactie inflamatorie universald ca
raspuns la un excitant extrem: traumatism, invazie microbiana, pancreatitd, combustie etc. Substratul
clinic se manifesta prin 2 sau mai multe din urmatoarele criterii:

- temperatura > 38°C sau <36°C;

- frecventa contractiilor cardiace > 90/min;
frecventa respiratiei > 20/min sau p,CO, < 32 (<413 kPa);
leucocitoza > 12000/mm?, < 4000/mm?® sau > 10% forme imature.

* Sepsis — sindromul de raspuns inflamator sistemic in prezenta unui focar evident de infectie.

» Sepsis grav (sepsis-sindrom) — sepsisul complicat cu insuficienta multipla de organe
(MOFYS).

* Soc septic — sepsis grav complicat cu o instabilitate a hemodinamicii manifestata prin hipo-
tonie refractara.
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Raportul dintre bacteriemie,
sepsis s1 SIRS

Fig. 1. Raportul dintre bacteriemie, sepsis si SIRS

Etiologie. Totalitatea microorganismelor virulente ori conditionat virulente invadeaza
macroorganismul fie din sursa exogena, fie endogena.

Tabelul 1
Microorganismele cauzale in sepsis
Tipul microbului Mai frecvent intdlniti in sepsisul chirurgical
Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis
Streptococcus  f-haemolyticus  Grupa D streptococilor
Enterococcus — Str. faecalis si Str. faecium, Str. viridans, Str.
pneumoniae

Coci gram-pozitivi aerobi

Coci gram-pozitivi anaerobi Peptococcus §i Peptostreptococcus

N. meningitidis
N. gonorrheae

Coci gram-negativi aerobi

Coci gram-negativi anaerobi Veillonella alcaliscens
Listeria monocytogenes
Bacili gram-pozitivi aerobi Corynebacterium diphteriae
Bacillus anthracis
e e . Clostridia
Bacili gram-pozitivi anaerobi
Propionibacterium

E.coli, Shigella, Yersinia, Salmonella,

Citrobacter, Klebsiella, Enterobacter, Serratia,

Bacili gram-negativi aerobi sau

.S Proteus, Providencia Pseudomonas aeruginosa
facultativi

Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Prettgeri,

Pmorgagni

- .. . Fusobacterium
Bacili gram-negativi anaerobi

Bacteroides: B. fragilis si B. melaninogenicus
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Patogeneza. Este evident cd nu orice invazie microbiana evolueaza in sepsis. Pentru declansarea
sepsisului este necesar ca bariera biologica sa fie penetrabild pentru agresiunea microbiana.

Imunitatea

Nespecificd

Bariera
tisulara

Fig. 2. Schema de generalizare a infectiei chirurgicale

Actualmente, patogeneza sepsisului este privitd prin prisma raspunsului sistemic catre prezenta
infectiei generalizate, mediat prin citokinemie.

Citokinele reprezinta metaboliti proteici ai celulelor imunocompetente activate, care de-
termina interactiunea intercelulara.

Cele mai studiate citokine sunt: TNFa, IL-1, IL-2, IL-6, IL-8, IL-10 si interferonul-y (IFN- vy).

Citokinele si mecanismele de actiune:

»  TNFa — influenteaza neutrofilii, monocitele, limfocitele, eozinofilele. Creste activitatea
procoagulantd la suprafata celulei endoteliale si creste permeabilitatea vasculard; induce glicoliza
anaerobd in tesuturile somatice; creste lipoliza celulara. Secretia acuta exagerata de TNF poate fi
responsabila de colapsul cardiovascular, socul septic, acidoza lacticd intalnite in infectiile umane
severe.

»  IL-1 —efectele acestei citokine sunt similare cu cele ale TNF in ceea ce priveste activitatile
imunologice (eliberarea rapida a granulocitelor din maduva osoasa si promovarea migrarii granulo-
citelor spre locul inflamatiei; sinteza prelungita a IL-1 produce sindromul clinic de casexie intdlnit in
infectiile severe cu evolutie indelungata).

»  IL-2 — este predominant un imunostimulator: induce proliferarea celulelor-T si creste
efectele citotoxice ale acestora. Doze mari de IL-2 induc hipotensia, febra, cresterea permeabilitatii
vasculare.

»  IL-6 — are doua actiuni biologice demonstrate:

a. imunostimulatorie — prin cresterea diferentierii limfocitelor, stimularea proliferarii celule-
lor-B si productiei imunoglobulinelor de catre aceste celule, activarea celulelor-T;

b.  cresterea producerii proteinelor de faza acutd — proteina C-reactiva, amiloidul seric A, fi-
brinogenul, haptoglobulina, a - antitripsina si o, - antichimotripsina.

IL-6 este un pirogen endogen cu actiune prin producerea prostaglandinelor.

» IL-8 — este hemotactic pentru neutrofile si limfocite. Induce infiltratia tesuturilor. Inhiba ade-
ziunea intre leucocite si endoteliu.
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»1L-10 —una din principalele citokine antiinflamatorii.

» IFN- vy — creste activitatea de killer a monocitelor circulante si macrofagilor tisulari, produce
febra, mialgii, hipertrigliceridemie si disfunctie hepatica.

Citokinele au un mecanism de actiune autocatalitic (principiul de estafetd — actiunea citokinelor
asupra celulei imunocompetente declangeaza sinteza de noi citokine — cascada citokinica).

Sunt descrise urmatoarele stadii ale sepsisului:
Stadiul I — reactia locala. (Eliberarea citokinelor in focarul primar).

Stadiul II — raspunsul sistemic initial. (Patrunderea unei cantitati limitate de citokine in circuitul

sistemic).
Stadiul IIT — inflamatie sistemica masiva.

Trebuie de mentionat ca in patogeneza sepsisului apare nu numai o hiperproducere a citokinelor,
ci sunt activate toate sistemele reglatoare cum ar fi sistemul apoptozei, de coagulare, expulzarii hor-
monale — se declangeaza un fel de ,,haos mediator”. Aceasta reactie devine autonoma, necontrolabila,

putin dependentd de factorul declansator.

244

Bacteria
LPS

V o
2 Lps ¥
PT =

e
&®-

4

| Mecanismul declansarii socului septic

L6
Apo

pto

7a

Citokinogeneza

1. Eliberarea lipopolisaharidei (LPS)
peretelui bacterian

2.Formarea complexului LPS + Proteina
de transport (PT)

3.Complexul ILPS +PTademn la

rece ptorul membranei leu cocitare (RL)
4.Complexul IPS +PT + RL activeaza
proteinkinaza, care declanseaza cascada
citokinogenezei

5.Citokinele patrund in ser atacand
celulele-tinti, de clansind procesul
autocatalitic de apoptoza.
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septic, care duce la fenoptoza (moartea
organismului)

Fig. 3. Mecanismul declansarii socului septic

Clasificarile sepsisului chirurgical.

>
>

Dupa principiul etiologic:

sepsis gram-pozitiv;
sepsis gram-negativ.

Dupa localizarea focarului primar:
» sepsis chirurgical;

>

sepsis odontogen;

» sepsis otogen;
» sepsis obstetrical;

>

sepsis urologic etc.

Dupa gravitatea tabloului clinic:

>

gravitate medie;



» grav;
» foarte grav.

Dupa evolutia clinica:

» fulminant (1-2 zile);

» acut (5-7 zile);

» subacut (7-14 zile);

» cronic.

Manifestiri clinice. In tabloul clinic sunt prezentate urmitoarele simptome de septicemie.

Tabelul 2
Simptomatologia clinica a septicemiei si frecventa acesteia
Semne clinice Frecventa (%) Indici de laborator Frecventa

Febra 88 Hiperbilirubinemie 65
Frisoane 75 Anemie hipocroma 82
Tahicardie 100 Accelerarea VSH 100
Tahipnoe 100 Cresterea y-globulinelor 88

. 45 Leucocitozd cu deviere spre 90
Dereglarea constiintei A

’ stanga
Hepatomegalie 56 Leucopenie 45
Splenomegalie 65 Dereglari electrolitice 85
Oligurie 35 Uremie 72
Hipotonie 40 Hipoproteinemie 95
Tratament:

Prioritatile tratamentului chirurgical:
1. Sanarea simultana a tuturor focarelor septice.
2.Drenarea activa a cavitatilor restante.
3. Plastia in termene optime (cat mai rapid posibil) a plagilor asanate.

Metodele prioritare ale terapiei intensive in sepsisul chirurgical:

Antibioterapia.

A S

Terapia infuzionala.
Suportul respirator.
Restabilirea perfuziei organice si tisulare adecvate.
Suport nutritiv adecvat.

Metodele auxiliare ale terapiei intensive in sepsisul chirurgical:
1. Detoxicarea extracorporala.

2. Administrarea corticosteroizilor.

3. Administrarea imunomodulatorilor.
4. Administrarea inhibitorilor radicalilor liberi.

Strategia antibioterapiei in infectia chirurgicala generalizati este determinata de:

probabilitatea asociatiei microbiene cauzale;

sensibilitatea microorganismelor la antibioterapie;

gradul de afectare a homeostazei macroorganismului;

starea functionald a sistemelor de epurare (rinichi, ficat, pulmoni etc.);
farmacocinetica preparatelor utilizate in antibioterapie;

pronosticul schimbarii schemei antibioterapie;

rationalitatea raportului cost/efect.
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Antibioterapia de ,,acoperire bacteriologica”, in conformitate cu postulatele inaintate de catre K.
Hell (1991), prevede:

1. Spectru larg de actiune antimicrobiana.

2. Efect bactericid obligatoriu.

3. Eficacitate inalta, confirmata clinic.

4. Lipsa prejudiciilor pentru macroorganism la utilizare de lunga durata.

5. Posibilitatea administrarii pe cale parenterala.

Obiectivul terapiei infuzionale:

1. Restabilirea si mentinerea perfuziei adecvate a tesuturilor.

2. Corectia dereglarilor homeostatice.

3.Micsorarea concentratiei toxinelor si a mediatorilor proinflamatorii.

Metodele detoxicatiei extracorporale:
1. Hemofiltratia prolongata.
2.Hemosorbtia.

3.Limfosorbtia.

4.Plasmoforeza discreta.

5.Iradierea ultravioletd a sangelui.
6.0Ozonarea sangelui.

7. Hiperbarooxigenarea.

Cat priveste directiile noi experimentale de tratament al sepsisului, indreptate spre blocada si
legarea toxinelor bacteriilor, citokinelor si a altor mediatori proinflamatorii, nu sunt relatate deocam-
data date convingatoare cu referire la influenta lor efectiva asupra letalitatii in cazul sepsisului. Este
vorba nu numai de faptul ca reactia inflamatorie humorala datoritd competentei si directionarii sale
multiple, a labilitatii sale seamana cu o sarada chinezeasca. Sepsisul este un proces mult mai complex
si dificil de perceput decat suma simpld a componentelor lui. Structura calitativd a componentei cas-
cadei mediatorice cunoscute la moment pare a fi doar partea supraacvatica a aisbergului, ,,sub apa”
ramanand multe necunoscute. Polimorfismul genetic al citokinogenezei, dependenta lui de specia
microorganismului nu ofera un marker bine determinat pentru o influentare curativa tintitd la nivelul
mediatorilor.

Nota: la alcatuirea acestui studiu si-au adus contributia Oleg Crudu, dr. in medicind,
Gheorghe Anghelici, dr. h. in medicind, Gheorghe Strajesco, dr. in medicina.
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Rezumat
In articol sunt expuse aspectele contemporane in etilogia, patogeneza si tratamentul chirurgical al sep-
sisului chirurgical. Este prezentata prognoza evolutiei acestei patologii in depedentd de gravitate si forma
focarului chirurgical.

Summary

The article is exposed to contemporary issues in etilogia, pathogenesis and surgical treatment of Surgical
Sepsis. It presented the forecast evolution pathologies depending on the severity and surgical outbreak.
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