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Sepsis-3 Definitions

Sepsis: condizione organica che mette in pericolo la 

vita, causata da una incontrollata risposta 

dell’ospite verso un'infezione (anche solo presunta).

Septic Shock: è un sottogruppo delle sepsi in cui 

sono presenti alterazioni circolatorie, tissutali e 

metaboliche, e che presenta una più alta mortalità.

JAMA. 2016;315(8):801-810. doi:10.1001/jama.2016.0287



La sepsi è una condizione clinica che interessa pazienti 

in qualsiasi reparto e di qualsiasi età.

E’ frequente. 

E’ difficile da riconoscere.

La mortalità è molto elevata se si accompagna 

a insufficienza d'organo (sepsi 20-25%) e

a uno stato di shock (shock settico, 40-70%).



TRE CRITERI che devono essere tutti soddisfatti:

Paziente con: 

    1.  SEPSI che, nonostante l’adeguata    
    somministrazione di fluidi , mantiene 
    una MAP [(diastolica x2) + sistolica]/3 < 65 mmHg
    e pertanto   2.  richiede la somministrazione di 
    inotropi  e presenta    3.  Lattati > 2 mMol/L

 

Shock settico:



Mortalità

Septic 
Shock

53-63%

20-53% Sepsi con 
disfunzione d'organo

300,000

7-17%
Sepsi

400,000 

Incidenza

Balk, R.A. Crit Care Clin 2000;337:52

Approssimativamente 

200,000 patienti di cui  

70,000  patienti di tipo 
“medico” hanno uno shock 
settico annualmente negli USA

Perché è importante la sepsi?

E’ molto frequente

Ha un’elevata mortalità



Proiezione della incidenza della
Sepsi Severa in USA: 2001-2050
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Angus DC, et al. JAMA 2000;284:2762-70; Angus DC, et al. Crit Care Med 2001;29:1303-10.

Incremento Sepsi severa di 1.5%/anno



Perché è importante la sepsi?
   Epidemiologia : aumento incidenza

• Maggiore sensibilizzazione sul “problema sepsi” con 
conseguente  affinamento diagnostico 

• Invecchiamento della popolazione

• Maggior sopravvivenza di pazienti  con patologie croniche 
debilitanti

• Aumento del ricorso ai dispositivi intravascolari (CVC per 
infusione di farmaci, nutrizione parenterale, emodialisi, 
plasmaferesi, idratazione endovenosa, etc.) 

• Cateterismo vescicale

• Maggiore utilizzo di terapie immunosoppressiva



INFEZIONE

Evento legato all’ingresso e alla colonizzazione da 

parte di  micro-organismi  di  sedi dell’ospite 

normalmente sterili. 

BATTERIEMIA

Batteri presenti nel sangue (evidenziati da 

emocultura)

SETTICEMIA

Sinonimo di batteriemia, ma spesso viene utilizzato 

per indicare condizioni clinicamente più gravi

Termine non più utilizzato



Cosa è la sepsi?

Quando un patogeno (batterio, fungo o virus) 

riesce a invadere il nostro organismo, si attivano 

macrofagi e polimorfonucleati che fagocitano il 

patogeno. Inoltre essi producono citochine 

antinfiammatorie e proinfiammatorie che cercano di 

limitare l’infezione. 





Se questo processo non viene corretto, l’individuo 
che inizialmente aveva un’infezione localizzata può 
diventare un paziente critico e in pericolo di vita!

Quando il corpo è incapace di mantenere un 
corretto equilibrio, infatti, la risposta 
all’infezione non rimane localizzata al sito 
d’infezione ma diventa generalizzata.



La sepsi determina una riduzione 

dell’ossigenazione dei tessuti (ISCHEMIA): 

l’apporto di O2  ai tessuti è insufficiente a 

supportare la normale funzione cellulare.

Danno Cellulare



Il danno cellulare e il rilascio dei 

mediatori pro-infiammatori e anti-

infiammatori, possono determinare la 

disfunzione di uno o più organi. 

I pz con Sepsi muoiono per la disfunzione d’organo:

maggiore è il numero di organi interessati, maggiore 

è la mortalità!



Tranne in pochi casi, il paziente sembra 

morire a seguito della risposta del proprio 

corpo all’infezione, piuttosto che a causa 

dell’infezione stessa.

Sir William Osler

The Evolution of Modern Medicine 1904



Precedente approccio alla Sepsi :

Sindrome della Risposta Infiammatoria Sistemica (SIRS) 

Risposta infiammatoria che consegue ad una infezione  o ad 

altro insulto acuto (es. trauma, pancreatite acuta) caratterizzata 

da: Temperatura  >38°C o <36°C – Tachicardia  (Fc  > 90/m’) – 

Tachipnea  (Fr > 20/min) - GB  > 12.000 o <4.000 - Iperglicemia 

(nei pz non diabetici) 

SEPSI

Quando la SIRS è provocata da un’infezione

SIRS + Infezione (presunta o dimostrata) = SEPSI



Morte

ipotensione persistente, 

non reversibile malgrado 

adeguata infusione di 

fluidi

Shock Settico

Sepsi 

Risposta infiammatoria sistemica : T > 38°C, < 36°C 

- Fc > 90/m’ - Fr > 20/min - GB > 12.000, <4.000 - 

Iperglicemia (pz non diabetici) 

Insufficienza d’organo lontano dal 

sito di infezione: cardiocircolatorio, 

SNC, rene, Fegato/GE, emato/coag

La sepsi è un processo dinamico che, se non viene interrotto, porta 

allo shock settico e alla morte

Infezione 

accertata 

o 

presunta





Nuovo approccio alla Sepsi (SEPSI 3.0):
L’attenzione passa dal riconoscimento 
dell’infiammazione, su cui si concentravano i criteri 
della SIRS (temperatura corporea, freq. cardiaca, 
freq.respiratoria, etc.) alla disfunzione d’organo . 

Questo perché, mentre l’infiammazione 
evidenziata dalla SIRS potrebbe addirittura 
rappresentare una risposta adeguata 
dell’organismo all’infezione, la comparsa di 
un’insufficienza d’organo  sarebbe l’esito invece 
di un processo abnorme dell’ospite, che arriva a 
danneggiare i suoi stessi tessuti. 





Confusione/ 

Agitazione

Ipossiemia

PaO2/FiO2<250

Aumento bilirubina

(BilTot>2) 

Ileo

Ipotensione (PAO 

<90mmHg) o riduzione PA 

>40 mmHg

Marezzatura cute

Insufficienza renale 

(creat >2 o Aumento >0,5)

Oliguria (<500 ml/die)

Alterazione Coagulazione (INR>1,5, 

aPTT>60’’) 

Piastrinopenia (PLT<100k)

Lattato >2

Sintomi e segni clinici della sepsi?







Anche una glicemia > 140 mg % in assenza 

di diabete o l'improvvisa insorgenza di ileo 

paralitico possono essere segni di SEPSI!



Fattori prognosticamente sfavorevoli

• Età avanzata

• Comorbidità

• Batteriemia 

• Shock settico/Sepsi severa

• Neutropenia severa -Immunodepressione

• Trattamento intempestivo e inadeguato



Trattamento intempestivo e inadeguatoTrattamento intempestivo e inadeguato



La sepsi è una patologia tempo-dipendente

La sepsi  (con danno d’organo) è un’emergenza

E’ una di quelle patologie in cui è importante la Golden Hour

• Trauma
• Infarto Miocardico
• Ictus
• Arresto Cardiaco
• Sepsi 



La sepsi è una patologia tempo-dipendente

Ogni ora di ritardo di inizio della terapia antibiotica si 

osserva una riduzione del 7,6% della sopravvivenza



E allora come possiamo fare una diagnosi precoce?

           1) sospettare un'infezione 

                partendo proprio dai sintomi

                e dai segni clinici (per quanto aspecifici)

           2) applicare uno score validato



Q

Ma cosa è questo?



E' un Q – SOFA!!!!!!
Quick  Sepsis Organ Failure 

Assessment score 









Caso clinico 1

M 82 aa
Giunge per dispnea e febbre da due 
giorni, tosse produttiva ad escreato 
giallastro.
In APR: portatore di PM, pregresso 
ictus cerebri, cardiomiopatia 
dilatativa
Tp: ASA, furosemide, spironolattone, 
amiodarone, ramipril
EO: paziente soporoso, PA: 130/70 
mmhg, FC 110, temp 38°, FR 24 am, 
satO2: 84%. Toni tachiaritmici.
Crepitii basali a sinistra e 
mediobasali a destra. Addome nella 
norma. Non turgore giugulare, non 
edemi declivi.

Caso clinico 2

F 62 aa
Giunge per agitazione psicomotoria, 
iporessia, dolore toracico e artralgie 
diffuse.
In APR: obesità, sindrome depressiva, 
colecistectomia, splenectomia in LNH 
in remissione completa.
TP: nebivololo, idroclorotiazide, 
escitalopram
EO: paziente agitata e confusa, PA 
74/52 mmhg, Fc 102 bpm, FR 26 am, 
SatO2 84%, temp 37°. Toni tachicardici, 
cute fredda e sudata, torace libero. 
Addome nella norma. Edema ed 
arrossamento cutaneo arto superiore 
destro. 

Casi clinici dal P.S. di Borgosesia 
(per gentile concessione della dott.ssa Stefania Carnieletto)



Casi Clinici

Caso clinico 1
M 82 aa
Giunge per dispnea e febbre da due giorni, 
tosse produttiva ad escrearo giallastro.
In APR: portatore di PM, pregresso ictus 
cerebri, cardiomiopatia dilatativa
Tp: ASA, furosemide, spironolattone, 
amiodarone, ramipril
EO: paziente soporoso , PA: 130/70 mmhg, 
FC 110, temp 38°, FR 24 am, satO2: 84%. 
Toni tachiaritmici.
Crepitii basali a sinistra e mediobasali a 
destra. Addome nella norma. Non turgore 
giugulare, non edemi declivi. Urine torbide
Agli EE: WBC 28.200 di cui 91% neutrofili, 
Hb 14 g/dl, creatinina 2,1 mg/dl, glicemia  
154 mg/dL , ALT nn, PCR 8,1 mg/dL, Na 131 
mmol/L.
ECG: FA ad elevata FVM
EGA: pH 7.40, pO2 54, PCO2 30, HCO3- 22, 
lattati 4 .
Rx torace: no addensamenti, segni di stasi

Caso clinico 2
F 62 aa
Giunge per agitazione psicomotoria, 
iporessia, dolore toracico e artralgie diffuse.
In APR: obesità, sindrome depressiva, 
colecistectomia, splenectomia in LNH in 
remissione completa.
TP: nebivololo, idroclorotiazide, escitalopram
EO: paziente agitata e confusa , PA 74/52 
mmhg, Fc 102 bpm, FR 26 am, SatO2 84%, 
temp 37°. Toni tachicardici, cute fredda e 
sudata, torace libero. Addome nella norma. 
Edema ed arrossamento cutaneo arto 
superiore destro. 
Agli EE: WBC 84.000 di cui 95% neutrofili. Hb 
12 g/dL, glu 241 g/dl , Cr 2,15 mg/dl, ALT nn, 
LDH 372 U/L, PCR 35.
ECG: tachicardia sinusale
EGA: pH 7,5, PCO2 32,8, pO2 50,7, lattati 
2,7, HCO3 26
Rx torace: no addensamenti

qS
OFA

 2

SEPSI

qS
OFA

 3

SEPSI



Un qSOFA positivo da solo non basta per dare 
inizio al protocollo della sepsi!

Esso serve come campanello d'allarme per 
passare agli step successivi:

1) calcolare il SOFA (e ricercare tutti i possibili  
segni/sintomi di ipoperfusione e disfunzione 
d'organo)

2) aumentare la frequenza del monitoraggio! 

Critical Care Medicine 2017 Mar;45(3):486-552.



Un Q-SOFA positivo  ( ≥2) in pazienti con 
infezione presunta o  accertata indica un 
aumentato rischio di prognosi infausta.

Questi pazienti vanno rivalutati con 
regolarità per riconoscere precocemente 
eventuali segni/sintomi di disfunzione 
d'organo.

Critical Care Medicine 2017 Mar;45(3):486-552.



Se è inizialmente negativo (<2), 
il Q-SOFA deve essere prontamente 
ricalcolato in caso di peggioramento 
delle condizioni cliniche del paziente.

Critical Care Medicine 2017 Mar;45(3):486-552.



Cosa fare?





Prendo 3 e do 3!!!
Sangue per emocolture

Sangue per acido lattico

Urine per monitorizzare 

la diuresi

Ossigeno

Fluidi endovena

Antibiotici endovena





Domande o commenti?











Le modalità di utilizzo del qSOFA come 
strumento per la diagnosi precoce della 
Sepsi non sono state  ancora validate.

Quello che è certo è il fatto che il  qSOFA 
sicuramente è un buon strumento prognostico, 
in quanto correlato con il rischio di mortalità 
da Sepsi. 

Critical Care Medicine 2017 Mar;45(3):486-552.



Un qSOFA positivo è un campanello di 
allarme che suggerisce la necessità di 
calcolare immediatamente il SOFA per 
confermare la diagnosi di sepsi. 

Critical Care Medicine 2017 Mar;45(3):486-552.



Sepsis Organ Failure Assessment score 



Infezione accertata o presunta
+

SOFA uguale o maggiore a 2  
 =

SEPSI
Third International Consensus Definition for Sepsis and 

Septic Shock (Sepsis-3). JAMA 2016;315:801-10

NICE 2016 Sepsis: recognition, diagnosis and early 

management (NG51) Inpatient Sepsis Screening & Action 

Tool. The UK Sepsis Trust.









Garantire O2

Favorire la perfusione 
(consegnare O2)

Trattare l’infezione

Obiettivi:





OSSIGENO:



Quando il gioco si fa duro...

i duri iniziano a giocare...



...e allora torniamo alle Linee Guida SSC...







Recommendations:

• 93 questions: 

– 32 Strong recommendations: “We recommend”

– 39 Weak recommendations: “We suggest”

– 18 Best Practice Statements

– No recommendation provided for 4 questions





Sepsis and septic shock are 

medical emergencies and we 

recommend that treatment and 

resuscitation begin immediately.

Best Practice Statement





Liquidi

    ev



Quando?

Quanti liquidi?

Quali liquidi?

In quanto tempo?

Cosa monitorare?

Target?

30 ml/kg endovena di 
cristalloidi (va benissimo la 

fisiologica o il Ringer!)

In tre ore

MAP (PAO) 
MAP > = 65 mmHg

(PAO > = 100 mmHg) 

 Se ci sono segni 
di ipoperfusione





Fisiologica o Ringer



Albumina umana: no grazie!



Uno dei cardini di questo protocollo è costituito dal 

monitoraggio clinico.

 

La gestione dei fluidi richiede una accurata valutazione 

clinica.

 

In una corsia è difficile prevedere chi risponderà al fluid 

challenge di 30 ml/kg in 3 ore.

Il sovraccarico idrico può determinare danni collaterali 

legati anche all’accumulo di fluidi nell’interstizio 

(polmone, cuore, rene).

Note sulla gestione dei fluidi:



La casistica dei reparti, soprattutto di quelli 

di medicina, è caratterizzata da pazienti 

spesso molto anziani e con disfunzioni 

d’organo per patologie coesistenti 

(riduzione FE, IRC); 

è pertanto importante utilizzare il giudizio 

clinico per valutare quanti fluidi 

somministrare...



 monitorare anche altri indicatori:

  Parametro:            Segni di allarme:

FC

PAOS

Saturazione O2

FR

Diuresi

Temperatura

Acido lattico

> 90 / minuto

< 90 mmHg

< 94 % o  < 88% se BPCO

> 22 / minuto

< 500 ml/die (non più ml/kg/min.)

> 38,3 oppure < 36 °C

> 1,5





Nota bene:
l'aggiustamento della terapia infusionale 

sulla base della diuresi oraria, della PVC e 

della Saturazione dell'O2 nel sangue venoso 

non ha evidenza scientifica!



Acido lattico:



Dosaggio dell'acido lattico
• We suggest guiding resuscitation to 

normalize lactate in patients with elevated 

lactate levels as a marker of tissue 

hypoperfusion. 



Prelievo per dosare l'acido lattico



Diuresi delle 24 ore
ma bisogna iniziare a raccoglierla subito!





Emocolture: sempre due set (aerobi ed 

anaerobi)!

Doppie emocolture se presente CVC!

Le prime sempre prima dell'antibiotico! 



Le prime emocolture vanno 

fatte anche se non c'è picco 

febrile!!!!!!



Un'emocoltura positiva permette di effettuare  una 

rapida “de-escalation” passando dalla terapia 

antibiotica empirica ad una terapia antibiotica 

mirata.

Questo permette:

1. riduzione dell'insorgenza di ceppi resistenti

2. riduzione degli effetti collaterali 

3. contenimento dei costi



Emocolture





Antibiotici secondo protocolli in uso:











w



data una procalcitonina > 0.15 ng/ml: 
sensibilità 75%, specificità 79%,
quindi:
valore predittivo positivo del 17% 
valore predittivo negativo del  98%









TRE CRITERI che devono essere tutti soddisfatti:

Paziente con:
    1.  Sepsi  che, nonostante l’adeguata    
    somministrazione di fluidi , mantiene una
    MAP [(diastolica x2) + sistolica]/3 < 65 mmHg
    e pertanto:   2.  richiede la somministrazione di 
    inotropi   e presenta    3.  Lattati > 2 mMol/L .

 

Shock settico:





Noradrenalina Tartato 

fiale da 2 mg/ml



Schema di somministrazione della Noradrenalina

Accesso venoso periferico 
assicurarsi della sicurezza dell’accesso, lo stravaso del 

farmaco determina necrosi tissutale 

non superare questa concentrazione

ottenere un acceso venoso centrale il prima possibile

aumentare la dose ogni 15 – 30 min, secondo risposta 

clinica (PAO)

3 fiale in SG5% 250cc = 24 microgrammi per ml

5 ml/ora = 2 microgrammi/minuto



50 kg 60 kg 70 kg 80 kg

0,05 

mcg/kg/min

6 cc/h 7,5 cc/h 9 cc/h 10 cc/h

0,1 

mcg/kg/min

12,5 cc/h 15 cc/h 17,5 cc/h 20 cc/h

0,15 

mcg/kg/min

18,7 cc/h 22,5 cc/h 26,25 cc/h 30 cc/h

0,2 

mcg/kg/min

25 cc/h 30 cc/h 35 cc/h 40 cc/h

0,3 

mcg/kg/min

37,5 cc/h 45 cc/h 52,5 cc/h 60 cc/h

0,4 

mcg/kg/min

50 cc/h 60 cc/h 70 cc/h 80 cc/h



Accesso venoso centrale (pompa-siringa) 
non superare questa concentrazione

aumentare la dose ogni 15 – 30 min, secondo 

risposta clinica (PAO)

3 fiale in SG5% 50cc = 120 microgrammi per ml

1 ml/ora = 2 microgrammi/minuto

Schema di somministrazione della Noradrenalina



50 kg 60 kg 70 kg 80 kg

0,05 mcg/kg/min 1,25 cc/h 1,5 cc/h 1,75 cc/h 2 cc/h

0,1 mcg/kg/min 2,5 cc/h 3 cc/h 3,5 cc/h 4 cc/h

0,15 mcg/kg/min 3,75 cc/h 4,5 cc/h 5,25 cc/h 6 cc/h

0,2 mcg/kg/min 5 cc/h 6 cc/h 7 cc/h 8 cc/h

0,3 mcg/kg/min 7,5 cc/h 9 cc/h 10,5 cc/h 12 cc/h

0,4 mcg/kg/min 10 cc/h 12 cc/h 14 cc/h 16 cc/h











SI (se Hb < 7) NO





SI (se PLTs < 10 mila) NO







Insulina solamente se Glicemia > 180!













Profilassi con PPI solamente nei pazienti a 

rischio di sanguinamento gastro-intestinale!

Altrimenti aumenta il rischio di infezioni del GE, 

compresa quella da Clostridium Difficile 





Quindi: 
1) no  nutrizione parenterale 
(nei primi 7 gg bastano glucosata + elettroliti)

2) piuttosto nutrizione enterale  precoce 
tramite sondino!



Take home 

message: ?





Domande o commenti?



Grazie per la vostra attenzione


