
CHOQUE
SÉPTICO



CHOQUE
É A CONDIÇÃO PRODUZIDA 

PELA INCAPACIDADE DO SISTEMA
CIRCULATÓRIO

DE NUTRIR OS TECIDOS OU REMOVER
METABÓLITOS

TÓXICOS

HIPOTENSÃO



TIPOS DE CHOQUE

•CHOQUE HIPOVOLÊMICO

•CHQUE NO INDIVÍDUO QUEIMADO

•CHOQUE CARDIOGÊNICO

•CHOQUE SÉPTICO



Choque séptico



Choque séptico
É a queda da pressão arterial provocada 

pela invasão do Sangue ( bacteremia)

e de órgãos

por microorganismos



CHOQUE

NO



CHOQUE

OXIDO NÍTRICO NO

POTENTE VASODILATADOR



CHOQUE



CHOQUE
Coagulação intravascular
disseminada



• SEPSE invasão microorganismos ou 
suas toxinas na circulação 
sangüínea
INFECÇÃO + SRIS

SEPSE GRAVE

CHOQUE SÉPTICO

DMSO

Disfunção orgânica, 
hipoperfusão ou hipotensão

Hipotensão não responsiva

Associação de insuficiência

NO
CIVD



SEPSE
1. TRAUMA :  INFEC. TRAUMA :  INFEC ÇÇÃOÃO

2. LIBERA2. LIBERA ÇÇÃO DAS INTERLEUCINAS : TNFÃO DAS INTERLEUCINAS : TNF --ALFA, ILALFA, IL --1,1,

ILIL --6, IL6, IL --8,  IL8,  IL --2.2.

3. S3. SÍÍ NTESE PELO FNTESE PELO FÍÍ GADO DE PROTEGADO DE PROTEÍÍ NAS DE FASE NAS DE FASE 

AGUDAAGUDA

4. S4. SÍÍ NTESE DO NTESE DO ÓÓXIDO NXIDO N ÍÍ TRICOTRICO -- AAÇÇÃO DO TNFÃO DO TNF--ALFAALFA

5.  VASODILATA5.  VASODILATA ÇÇÃOÃO

6. QUEDA DA PRESSÃO ARTERIAL6. QUEDA DA PRESSÃO ARTERIAL

7. FALTA DE OXIGÊNIO  E CONSEQUENTE QUEDA DE 7. FALTA DE OXIGÊNIO  E CONSEQUENTE QUEDA DE 

ATP  NOS TECIDOSATP  NOS TECIDOS

8. 8. LESÃO CELULARLESÃO CELULAR

9. DISFUN9. DISFUNÇÇÃO CELULAR E DO ORGÃO (DMSO)ÃO CELULAR E DO ORGÃO (DMSO)



Lesões Celulares da D.M.O.S

• Redução de O2 e ATP;

• Ação secundária dos radicais livres de O2;

• Elevação do cálcio intracelular;

• Defeitos de permeabilidade da membrana;

• Alteração no potencial de repouso da célula;

• Edema celular;

• Ativação de enzimas que levam a “autofagia”

• morte celular



Principais marcadores laboratorias 
do choque séptico

CITOCINAS

TNF alfa – aumenta dentro de uma hora do evento
infeccioso

Ataca bactérias para conter o avanço da infecção

Se a infecção se dissemina o TNF aumenta
e se torna tóxico

Provoca aumento da permeabilidade vascular o que agrava
o  quadro de  hipotensão 



Principais marcadores laboratorias 
do choque séptico

CITOCINAS

Interleucina 1 –

aumennta em 1 hora, junto com o TNF alfa

Provoca febre e destruição celular



Principais marcadores laboratorias 
do choque séptico

CITOCINAS

Interleucina 6 – provoca maturação dos linfócitos T e B

Produz as chamadas Proteínas de Fase Aguda da inflamação



Principais marcadores laboratorias 
do choque séptico

PROTEINA C REATIVA

Sintetizada pelos hepatócitos via IL-6



Principais marcadores laboratorias 
do choque séptico

PROCALCITONINA

È UM PRÓ-PEPTÍDEO DO HORMÔNIO CALCITONINA

SINTETIZADO PELA TIREÓIDE



CHOQUE



Principais marcadores laboratorias 
do choque séptico

OXIDO NÍTRICO

Se mede o nitrito formado ( 40 %  )

NO NO2 e   NO3 ( nitrito e nitrato )



Principais marcadores laboratorias 
do choque séptico

Acido láctico ( lactato )

Proveniente do metabolismo anaeróbico provocado pelo 
Choque séptico

Aumento de 4 vezes é mau prognóstico



Principais marcadores laboratorias 
do choque séptico

BICARBONATO

DIMINUIÇÃO PROVOCADA PELO AUMENTO

DE ÁCIDO LÁCTICO



Principais marcadores laboratorias 
do choque séptico

ELETRÒLITOS

SÓDIO

POTÁSSIO

CÁLCIO

MAGNÉSIO



Principais marcadores laboratorias 
do choque séptico

GLICEMIA

A INFLAMAÇÃO PROMOVE UM GRANDE 

AUMENTO DE GLICOSE NO SANGUE



D.M.S.O
• Síndrome grave e complexa, desenvolvida em 

conseqüência a um trauma.

• Lesões  características, do tipo isquemia-reperfusão.

• 2 sistemas envolvidos por + de 48h ou 3 sistemas 
envolvidos por + de 24h: mortalidade  100%. 

• Alterações percebidas clinicamente, à medida que os 
órgãos atingidos provocam um desequilíbrio sistêmico.

• Sepse está envolvida em 65% dos casos clínicos.

• Segundo Marshall e cols (1995), cerca de 15% dos 
pacientes internados em UTIs desenvolvem 
D.M.S.O., sendo a causa de 80% de todas as mortes.



Escore de Marshall para DMSO
• Baseado em escores que variam de 0 a 4 envolvendo a 

avaliação dos sistemas Respiratório, Renal, Hepático, 
Cardiovascular, Hematológico e Neurológico.

•6 x 4 = 24

• Pode ser determinado diariamente e utiliza 
marcadores de fácil obtenção.



O LABORATÓRIO E DMSO

1.ALTERAÇÕES NEUROLÓGICAS

2.ALTERAÇÕES RENAIS - CREATININA

3.ALTERAÇÕES HEPATICAS - BILIRRUBINA

4.ALTERAÇÕES CARDÍACAS - TROPONONA I C

5.ALTERAÇÕES PULMONARES - PO2

6.ALTERAÇÕES DA COAGULAÇÃO - PLAQUETAS

SEGUNDO MARSHALL



ALTERAÇÕES RENAIS

CREATININA VR 0,7 a 1,2 mg/dL

média dos sobreviventes 2,9 mg/dL

média dos não sobreviventes 3,7 mg/dL



Alterações hepáticas

¨ Sobreviventes
• LDH (240)   718 U/L
• AST  (40)    164 UI/L

• ALT  (35)    112 UI/L
• FAL  (43)    164 UI/L

• Bilir.  (1,2)  2,2 mg/dL

¨ Não Sobreviventes
• LDH    2 042 UI/L
• AST        825 UI/L

• ALT        409 UI/L
• FAL        266 UI/L

• Bilir. 4,0 mg/dL

Sist. Hepático: dosagem de bilirrubinas



ALTERAÇÕES PULMONARES

Gasometria alterial PO2

PO2 arterial      100 mmHg

Ar inspirado oxigênio a 20% 0,2

100 / 0,2 = 500
Mortalidade desprezivel > 300 ( PO2=60 )

100% de mortalidade < 100 ( PO2=20 )



CHOQUE



ALTERAÇÕES CARDÍACAS

FREQ CARDÍACA  X  PRESSÃO V. CENTRAL

PRESSÃO ARTERIAL MÉDIA

ABAIXO DE 10 = BOM PROGNÓSTICO

ACIMA DE 30 = ALTA MORTALIDADE

TROPONINA I CARDÍACA



ALTERAÇÕES DA COAGULAÇÃO

COAGULAÇÃO INTRAVASCULAR

DO NÚMERO DE PLAQUETAS



Marcadores Laboratoriais 
segundo Marshall

Sist. Hematológico: contagem de 
plaquetas.
Acima de 120.000/mm3 : escore 0
Abaixo de 20.000/mm3: escore 4



ESCORE DE MARSHALL PARA DMSO

0 1 2 3 4

RESPIRATÓRIO    >300 226-300  151-225   75-150    < 75

RENAL (CREAT)   <1,1    1,2-2,3    2,4-3,9    4,0-5,7    >5,8

HEPÁTICO ( BIL )  <1,2   1,2-3,5    3,6-7,0    7,1-14     >14

HEMATOLÓGICO  >120  81-120    51-80      21-50      <20

CARDIOVAS 10     10-15    15-20       20-30      >30

NEUROLÓGICO        15     13-14    10-12        7-9          <6

(mg/dL)

(mg/dL)

(Plaquetas /mL x 1000)



Outros Marcadores Laboratoriais

• Gasometria arterial
• Eletrólitos
• Lactato
• MEG X
• Troponina I cardíaca
• Fatores da Coagulação
• Proteínas de fase aguda ( sepse )



MARCADORES INFLAMATÓRIOS
DO CHOQUE SÉPTICO

•FATOR DE NECROSE TUMORAL
•INTERLEUCINA 1
•INTERLEUCINA 2
•INTERLEUCINA 6
•PROTEINA C REATIVA



Terapêutica
• Monitorização de variáveis fisiológicas;

• Medidas gerais;

• Reposição Volêmica;

• Terapêutica farmacológica;

• Medidas específicas de acordo com o tipo de 
choque.



FRUTOSE 1,6 BISFOSFATO (FBP)

Intracelular ?    rota  glicolítica ATP

AÇÃO Extracelular ?   quelar  Ca ++

bloquear canais de K +

=O3POH2 C C H2PO3O=

H
H

HOH

OH
OH



� MARKOV et al (1981)

Endotoxina (IV ) S/ tratamento - sobrevida  18%

C/ tratamento  FBP - sobrevida  90% 

��� � PA e melhora no output urinário

ENDOTOXEMIA         Acidose           fosfofrutoquinas e         ��� � FBP
Metabólica (glic. aerób.)

� PROPOSTA:  FBP  ��� � glicólise ��� � regulador metabregulador metab óólico + lico + 
substrato de alta energiasubstrato de alta energia



� Outros trabalhos

FBP - dano tecidual em ISQUEMIA

Rins
Coração
Fígado
Intestino
Cérebro

Mecanismos de aMecanismos de a çção propostos para FBP:ão propostos para FBP:

a) intermediário glicolítico

d)d) estabiliza membrana plasmática

c)c) quela Ca 2+ extracelular

b)b) inibe produção de oxidantes



RELAÇÃO ENTRE O PERCENTUAL DE MORTALIDADE NOS 
GRUPOS EXPERIMENTAIS COM O TEMPO (HORAS) QUE 

CHEGARAM AO ÓBITO
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Controle

Séptico



CHOQUE
Séptico

FBP

Séptico + FBP

Controle







A Reação de Alarme

• Conjunto de respostas orgânicas periféricas 
realizadas a partir de ordens emitidas pelo SNC,  
na tentativa de restabelecer o equilíbrio do sistema 
atingido por um trauma.

• Trauma pode ser qualquer alteração súbita na 
fisiologia do organismo.

• Sensores periféricos percebem as alterações.



O Choque como modelo de 
estudo da Reação de Alarme 

• O choque pode ser  definido  como  “uma 
síndrome precipitada pelo desarranjo sistêmico da 
perfusão, levando à hipóxia celular difusa e 
disfunção de órgãos vitais”.

• Queda brusca da pressão arterial



Aspectos Hemodinâmicos de 
Adaptação ao Choque

• Órgãos nobres em condições críticas, apresentam 
mecanismos de auto regulação.

• O controle do fluxo sangüíneo se dá por auto 
regulação intrínseca (tônus vascular) e controle 
extrínseco (liberação de NO).

• A manutenção da pressão depende da efetividade 
cardíaca.



Bases Neurológicas de 
Adaptação ao Choque

• Receptores periféricos sensíveis a alterações de 
pressão arterial e volume sangüíneo.

• Receptores específicos  (SNC)  responsáveis pela 
liberação de hormônios e neuro-transmissores.

• Respostas autonômicas, humorais, tissulares locais, 
resposta celular isolada e resposta vascular 
endotelial.



Fisiopatologia da D.M.S.O
1a.Fase Vasoespasmo, Trombose e Isquemia

• Vasoconstrição com queda do fluxo sangüíneo;

• Lesão Endotelial;

• Hipercoagulabilidade. É promovida pelo fator 
ativador de plaquetas (PAF) produzido pelos 
leucócitos que aumenta também a permeabilidade 
vascular.



Fisiopatologia da D.M.S.O

2a.Fase de Deterioração Metabólica Vascular

• Hiporresponsividade, dilatação, reperfusão e 
hiperpermeabilidade vascular;

• Necrose vascular e Micro-hemorrágica.



Principais Manifestações Clínicas 
da D.M.S.O

• De acordo com o órgão envolvido, há risco de 
morte imediata.

• A SARA, a insuficiência renal, a insuficiência 
hepática e as úlceras de estresse são as 
manifestações mais encontradas.



Marcadores Laboratoriais 
segundo Marshall

• Sist. Respiratório: razão  PO2/FiO2 

– >300 mortalidade desprezível
– < 75 mortalidade aprox. 100%

• Sist. Renal: níveis plasmáticos de creatinina

– Média sobreviventes: 2,9mg/dL
– Média não-sobreviventes: 3,7 mg/dL



Marcadores Laboratoriais 
segundo Marshall

¨ Sobreviventes
• LDH    718 UI/L
• AST     164 UI/L

• ALT     112 UI/L
• FAL      164 UI/L

• Bilir.     45 mmol/L

¨ Não Sobreviventes
• LDH    2 042 UI/L
• AST        825 UI/L

• ALT        409 UI/L
• FAL        266 UI/L

• Bilir.        81 mmol/L

Sist. Hepático: dosagem de bilirrubinas



Marcadores Laboratoriais 
segundo Marshall

• Sist. Cardiovascular:  FC x PVC / PAM
– Valores abaixo de 10: bom prognóstico.

– Valores acima de 30: alta mortalidade.

• Sist. Hematológico: contagem de plaquetas.
– Acima de 120.000/mm3 : escore 0

– Abaixo de 20.000/mm3: escore 4



Marcadores Laboratoriais 
segundo Marshall

• Sist. Neurológico: Glasgow Coma Scale

– Acima de 15: bom prognóstico

– Abaixo de 6: mau prognóstico



• A DMSO nas UTIs mortalidade.

• A mortalidade em pacientes com IRA que 
necessitam de hemodiálise no HSL-PUCRS é
progressivamente crescente é crescente à medida que 
um maior número de órgãos ou sistemas entram em 
falência.

• A mortalidade no grupo com IRA é de 18%, 
aumentando para 70%, 85%, 97% e 100% nos 
pacientes que apresentam falência de 2,3,4,5 e 6 
órgãos adicionais.

• Nosso grupo de pesquisa utilizou a FBP no 
tratamento da sepse experimental



OBJETIVO GERAL

• Avaliar o efeito da Frutose 1,6 bisfosfato em pacientes 
com Insuficiência Renal Aguda e Disfunção de Múltiplos 
Órgãos

OBJETIVOS ESPECÍFICOS

• Quantificar e acompanhar os parâmetros da disfunção 
orgânica, antes e após a infusão de FBP

• Medir e comparar, antes e após a infusão de FBP, as 
avaliações de rotina da UTI juntamente com o 
transporte de Arginina, NO, radicais livres, pró-
calcitonina e proteína C reativa

• Avaliar os parâmetros hemodinâmicos antes e após a 
infusão de FBP.



MATERIAL E MÉTODOS

• DELINEAMENTO

Estudo clínico prospectivo, controlado e duplo cego

• POPULAÇÃO

70 pacientes internados na CTI do HSL-PUCRS



• CRITÉRIOS DE INCLUSÃO

1. Apresentar sepse, seguindo os critérios:

¨ temperatura > 38ºC ou < 36ºC

¨ freqüência cardíaca > 90 bpm
¨ freqüência respiratória > 20 mrpm

PaCO2 <  32 mmHg

¨ Leucócitos > 12000/mm3

< 4000/mm3 ou > 10% de bastões

2. Apresentar IRA em situação de falência de no mínimo 4 
órgãos (escore de Marshall). A IRA será considerada 
quando existir indicação de diálise.

3. Concordância do familiar responsável e médico assistente.



• CRITÉRIOS DE EXCLUSÃO

1. Apresentar insuficiência renal crônica, cirrose, SIDA 
ou neoplasia

2. Ausência de concordância do familiar ou equipe 
assistente.

• SOLUÇÃO DE FBP

¨ 5% (70mg/kg) endovenosa.

¨ controle solução fisiológica

¨ pacientes receberão as soluções aleatoriamente

¨ demais aspectos do tratamento serão mantidos



• AVALIAÇÕES

¨ Tempo de sobrevida e internação

¨ Taxa de mortalidade

¨ Classificação da severidade da doença (escore de 
Marshall)

¨ Avaliações de rotina da UTI: gasometria arterial e 
venosa, eletrólitos, creatinina, hemograma, plaquetas, 
coagulação, glicose, bilirrubina e lactato

¨ Medida da captação eritrocitária de L-arginina, 
produção de NO, radicais livres, pró-calcitonina e 
proteína C reativa

¨ Coletas antes (1, 2, 6, 12 e 24 horas) e após a infusão



• TERMO DE CONSENTIMENTO

Os pacientes desse estudo deverão assinar, através 
de seu representante legal, o termo de 
“Consentimento Informado, de acordo com as 
norma da Comissão de Ética do HSL-PUCRS.

• ANÁLISE ESTATÍSTICA
Os dados coletados serão comparados e analisados 
estatisticamente por ANOVA, sendo aplicado teste 
post hoc Bonferroni, com nível de confiança de 
95% (P<0,05), com programa SPSS 9.0.



RESULTADOS ESPERADOS

• Alteração dos marcadores inflamatórios 

• Controle da resposta imune exacerbada 

• Manutenção dos órgãos através da 
diminuição do gasto energético celular



  TABELA 1: Cronograma de execução do Projeto

Mês/Ano Atividade

Agosto/2003 a Agosto/2005 Coleta do material junto aos

pacientes da CTI

Setembro/2005 a Março/2006 Realização da análise bioquímica

do material

Abril/2006  a Maio/2006 Análise estatística

Junho/2006 a Julho/2006 Publicações

CRONOGRAMA
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Escore de Marshall para DMSO
• Baseado em escores que variam de 0 a 4 envolvendo a 

avaliação dos sistemas Respiratório, Renal, Hepático, 
Cardiovascular, Hematológico e Neurológico.

• Pode ser determinado diariamente e utiliza marcadores de 
fácil obtenção.

Escore APACHE
( Acute Physiology and Chronic Health Evaluation)

• É determinado nas primeiras 24h após a admissão do 
paciente na UTI.

• Além de parâmetros clínicos e laboratoriais considera a 
idade do paciente, a presença de doença crônica e a 
realização ou não de cirurgia.


