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Behandlung der Sepsis und des septischen
Schocks - die neuen Leitlinien

Die Surviving Sepsis Campaign (SSC) hat zu Beginn des Jahres 2017 eine Aktualisie-
rung der zuletzt 2012 (iberarbeiteten Leitlinie zur Behandlung der Sepsis und des
septischen Schocks veréffentlicht. Dabei wird die Literatur bis einschlieBlich Juli 2016
beriicksichtigt [1,2]. Die folgende Ubersicht beinhaltet neben einer informativen
Zusammenfassung auch Anregungen zur Umsetzung der modernen Sepsistherapie

in der klinischen Praxis.

Zielsetzung der
Uberarbeiteten Leitlinie

Eine wesentliche Neuerung in der aktuellen Leitlinie im
Vergleich zu den vorherigen Versionen betrifft die neue
Definition der Sepsis [3-5]. Nach dieser wird eine Sepsis
durch eine fehlregulierte Immunantwort verursacht, die
zu einer lebensbedrohlichen Organdysfunktion fiihrt [1,
2]. Der Terminus ,dysregulated host response* verdeut-
licht, dass die schadliche Immunantwort nicht Idnger
nur durch die iberschieBende Inflammation gekenn-
zeichnet ist, sondern auch die wachsende Bedeutung
der immunsuppressiven Komponente beriicksichtigt [6].
Der septische Schock wiederum stellt eine besondere En-
titat der Sepsis dar. Die zunehmende Kreislauf- und meta-
bolische Dekompensation ist mit einem deutlich erhoh-
ten Letalitatsrisiko assoziiert [3]. Hierdurch ist die Sepsis
eine der fihrenden Ursachen fiir Tod, Morbiditét und Be-
handlungskosten, die 30-50% der Todesfalle von hospita-
lisierten Patienten erkldrt [7]. Die herausfordernde Be-
handlung der Sepsis hidngt im Wesentlichen von 5 Eck-
punkten ab:
1. friihzeitiges Erkennen der Sepsis
2. Behandlung der Infektion und Immunmodulation
3. hdmodynamische Stabilisierung
4. Behandlung und (Re-)Kompensation des Organver-
sagens
5. suffiziente Regeneration und Rehabilitation

INFOBOX 1

Definition Sepsis-3

Die Sepsis ist eine lebensbedrohliche Organdysfunk-
tion. Sie ist durch eine Fehlregulation der Immun-
abwehr gekennzeichnet [1]. Dabei kénnen eine
tiberwiegend hyperinflammatorische Friihphase und
eine im Verlauf sich aggravierende hypoinflamma-
torische Spatphase unterschieden werden. In der
Spdtphase muss zunehmend mit opportunistischen
Infektionen und einem gehduften Auftreten von
multiresistenten Erregern gerechnet werden [6].

Wie in den Jahren 2004, 2008 und 2012 wurde nach
einem 4-jdhrigen Intervall die Internationale Leitlinie der
Surviving Sepsis Campaign (SSC) umfangreich tiberarbei-
tet. Das Gremium, bestehend aus 55 Experten, wurde in
die 5 Sektionen: ,Hiamodynamik®, ,Infektiologie®, ,Be-
gleittherapien®, ,Stoffwechsel“ und ,Beatmung“ unter-
teilt und die Empfehlungen unter Zuordnung zu der jewei-
ligen Sektion aktualisiert, um die neuesten wissenschaftli-
chen Erkenntnisse in konkrete Therapie- und Handlungs-
empfehlungen umzusetzen. Hieraus ist ein mit 74 Seiten,
665 Referenzen und 93 Empfehlungen bemerkenswert
umfassendes und fiir die Behandlung von septischen Pa-
tienten unverzichtbares Werk geworden, welches im Ja-
nuar 2017 gleich an 2 Stellen publiziert wurde [1, 2]. Die
Empfehlungen zur Behandlung der Sepsis im Kindesalter
sind nicht mehrin dieser Leitlinie abgebildet und sollen se-
parat im Laufe des Jahres publiziert werden.

Neue Leitlinienstruktur

Die Struktur wurde grundlegend Giberarbeitet, um fiir die
klinisch tatigen Kollegen einen effizienten Einstieg zu er-
maoglichen. Die Beurteilung der Empfehlungen erfolgt
nicht mehr mittels Zahlenwerten und Buchstaben, son-

Rahmel T. Behandlung der Sepsis... Andsthesiol Intensivmed Notfallmed Schmerzther 2018; 53: 142-148

Dieses Dokument wurde zum personlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



dern wird nach dem GRADE-System (Grading of Recom-
mendations, Assessment, Development and Evaluation)
den Empfehlungsgraden ,strong“ und ,weak“ zugeteilt.
Die Evidenz wird additiv mit den Begriffen ,high*, ,mod-
erate®, ,low“ und ,very low* klassifiziert. Zusatzlich wur-
de die Entitat der ,Best Practice“-Empfehlung integriert,
die bei eindeutiger und notwendiger Indikation, aber nur
schwer fassbarer Evidenz verwendet wird. Die kurzen und
pragnanten Empfehlungen zu Beginn eines jeden Ab-
schnittes stellen die Basis fiir die Therapieentscheidun-
gen im klinischen Alltag dar. Diesen folgt eine ausfiihr-
liche wissenschaftliche Bewertung und Stellungnahme
der aktuellen Literatur, die von Evidenztabellen und Lite-
raturreferenzen begleitet wird. Sehr lesenswert zum Ver-
standnis der neuen Leitlinienstruktur ist das von Dellinger
und Kollegen verfasste Handbuch zur Leitlinienanwen-
dung [8].

Sepsis-3

In den vorangegangenen Definitionen ,Sepsis-1“ und
»Sepsis-2“ wurde die Sepsis noch durch das Vorliegen
einer Infektion und mindestens 2 der 4 SIRS-Kriterien (Ta-
chypnoe; Tachykardie; Fieber oder Hypothermie; Leuko-
zytose, Leukopenie oder Neutrophilie) definiert. Dieses
Vorgehen wurde jedoch zunehmend kritisch hinterfragt,
da sich die SIRS-Kriterien (SIRS: Systemic Inflammatory
Response Syndrome) als einerseits zu sensitiv und ande-
rerseits zu wenig spezifisch fiir die Diagnosestellung er-
wiesen [9]. Im Jahr 2015 wurde dieser Kritikpunkt noch-
mals in einer groRen retrospektiven Studie [10] unter-
sucht. Diese konnte eindriicklich zeigen, dass die SIRS-
Kriterien in dieser Form fir eine zielgerichtete Diagnose
der Sepsis und zur Risikostratifizierung der Patienten ent-
scheidende Defizite aufwiesen. In 3 simultan veroffent-
lichten Arbeiten wurde im Februar 2016 die Definition
der Sepsis revidiert (Sepsis-3) [3-5].

INFOBOX 2

Vereinfachtes Schema zur Terminologie

der Sepsis-3-Definition [3]

= Infektion/Infektionsverdacht + qSOFA-Score =2
Punkte = Sepsisverdacht (KEINE DIAGNOSE!)

= Infektion/Infektionsverdacht + >2 SIRS-Kriterien
= schwere Infektion

= Infektion/Infektionsverdacht + Anstieg SOFA-
Score =2 Punkte = Sepsis

= Sepsis + Hypotonie (MAD <65 mmHG) und Se-
rum-Laktat =2 mmol/| = septischer Schock

Die Diagnosestellung basiert nach der neuen Sepsis-3-
Definition auf einem akuten Anstieg des SOFA-Score (Se-
quential Organ Failure Assessment Score) von =2 Punk-
ten, wodurch die Bedeutung der induzierten Organdys-
funktion in den Mittelpunkt geriickt wird [3-5]. Dieses
Vorgehen fiihrt bei intensivmedizinisch behandelten Pa-

tienten zu einer deutlich besseren Vorhersagekraft der in-
fektionsassoziierten Mortalitdt und ersetzt daher nach-
vollziehbar die SIRS-Kriterien. Darliber hinaus wurde der
Begriff der schweren Sepsis abgeschafft und sollte nicht
mehr verwendet werden.

Aufgrund der Komplexitdt des SOFA-Scores wurde als er-

gdnzendes Tool der quick-SOFA-Score (qSOFA) mit der

Sepsis-3-Definition eingefiihrt [3 - 5]. Dieser soll die Friih-

erkennung von Patienten mit hohem Sepsisrisiko auch

auRerhalb von Intensivstationen ermdoglichen (z.B. Not-

aufnahme, periphere Station, aber auch préhospital).

Aufgrund seiner lediglich 3 simplen und mit minimalem

Aufwand zu erhebenden Variablen

= Atemfrequenz >22/min,

= verdnderter mentaler Status/Glasgow Coma Scale
<15,

= systolischer Blutdruck < 100 mmHg

ist der gSOFA-Score ein sehr sinnvolles Screeninginstru-

ment, welches eine rasche Risikostratifizierung ermog-

licht.

s |\erke

Der qSOFA-Score ist kein Bestandteil der Diagnose
»Sepsis“, jedoch ist dieser als Screeningtool vor-
geschaltet, um Patienten zu identifizieren, die not-
fallmdRig einer Intensivstation mit Sepsisverdacht
zugewiesen werden sollen.

SOFA und SIRS, wie sinnvoll
im Alltag implementieren?

Die neue Sepsis-3-Definition hat die Vorhersagekraft be-
ziiglich infektionsassoziierter Mortalitit einer Sepsis ver-
bessert. Damit soll eine schnellere und prazisere Identifi-
zierung von Risikopatienten ermdéglicht werden [3,4]. Es
ist jedoch anzunehmen, dass die Diagnose, vor allem
durch die zahlreichen speziellen Laborparameter, erst
mit zeitlicher Verzogerung gestellt werden kann. Die
Notwendigkeit des mdglichst friihzeitigen Therapie-
beginns, der in den aktuellen Leitlinien nochmals betont
wurde, soll durch ein rasches Screening von Risikopatien-
ten auf Sepsisverdacht mittels qSOFA kompensiert und
die Behandlung entsprechend bereits bei Sepsisverdacht
notfallmaRig begonnen werden.

s \lerke

Die notfallmadRige Behandlung der Sepsis sollte be-
reits basierend auf der Verdachtsdiagnose initiiert
werden.

Neuere prospektive Daten legen jedoch nahe, dass der
qSOFA in puncto Sensitivitat Defizite aufweist und den
SIRS-Kriterien deutlich unterlegen ist [11,12]. Dieses
steht in klarem Widerspruch zu dem von Singer et al. for-
muliertem Anspruch an die Sepsis-3-Definition, auf eine
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> Tab. 1 Vergleich wesentlicher Aussagen der SSC-Leitlinien von 2012 und 2016.

Sepsisdefinition

initiale Stabilisierung

Katecholamine

Glukokortikoide

Antibiotika

Kontrolle Infektfokus

Beatmung

144

2012

Systemic Inflammatory Response Syndrome (SIRS) +
Infektion
schwere Sepsis = Sepsis + Organ-Dysfunktion

30 ml/kgq als initialer Fliissigkeitsbolus

@ Thieme

2016

lebensbedrohliche Organdysfunktion, die durch eine fehl-
regulierte Immunantwort auf eine Infektion verursacht wird
Kategorie “schwere Sepsis” entfallt

kristalloide Fliissigkeiten bevorzugen (keine Empfehlung beziiglich NaCl 0,9 % vs. balancierten VollelektrolytlGsungen)

Albumin erwagen, wenn ,.erhebliche“ Mengen an Kristalloiden benétigt werden

Early, goal-directed Therapy-Protokoll-basiertes Vorgehen

zentralvenoser Druck (ZVD)
zentralvenose O,-Sattigung (ScVO,)
Normalisierung Serum-Laktat

Ziel: arterieller Mitteldruck von 65 mmHg
erste Wahl: Noradrenalin

regelmaRige Re-Evaluation des Fliissigkeitsstatus mit
vorzugsweise dynamischen Parametern

Ziel: arterieller Mitteldruck von 65 mmHg
Normalisierung Serum-Laktat

additiv Adrenalin oder Vasopressin, wenn Zielblutdruck nicht erreicht oder Noradrenalinzufuhr reduziert werden soll

Dopamin sollte in der Regel vermieden werden

ein oder mehrere Antibiotika mit Aktivitdt gegen den

erwarteten Erreger

Bei Neutropenie oder Pseudomonas-Infektion wird eine

Kombinationstherapie empfohlen.

nur bei Patienten mit septischem Schock, die auf Fliissigkeitsgabe und Vasopressoren nicht ausreichend reagieren

keine routinemédRige antibiotische Kombinationstherapie
bei Patienten mit Sepsis, auch nicht bei Neutropenie oder
nachgewiesener Bakteridmie

Procalcitonin kann als Entscheidungshilfe zur Deeskalation
herangezogen werden.

Antibiotika sollten erst nach Asservierung mikrobiologischer Proben verabreicht werden, falls die resultierende zeitliche

Verzdgerung vertretbar scheint.
Antibiotika innerhalb der 1. Stunde

innerhalb der ersten 12 Stunden anzustreben

Antibiotika schnellstmdglich (< 1 h)

schnellstmdglich anzustreben

Intravasale Katheter sollten unverziiglich entfernt und gewechselt werden, wenn diese als eine potenzielle Infektionsquelle

identifiziert wurden.

Tidalvolumen 6 ml/kg
Spitzendruck von 30 cmH,0 nicht tiberschreiten

Bauchlagerung bei schwerem ARDS (Acute Respiratory

Distress Syndrome)

keine Aussage zur Hochfrequenzbeatmung (HFOV)

schwache Empfehlung fiir nichtinvasive Beatmung (NIV)

bei sepsisinduziertem ARDS

zuverldssige Fritherkennung zu fokussieren, da diese ent-
scheidend fiir das Uberleben des Patienten ist [3-5].

Deshalb wird zunehmend die Meinung vertreten, die
SIRS-Kriterien mit ihrer exzellenten Sensitivitat weiterhin
zur Fritherkennung (neben dem qSOFA) zu verwenden.
Beide konnten im Zusammenspiel eine zuverldssigere
Verdachtsdiagnose einer Sepsis ermdglichen, sodass
maoglichst kein septischer Patient ,(ibersehen® wird. Zu-
satzlich hatte dieser Kompromiss keine offensichtlichen
Nachteile fiir die Patienten mit einer schweren Infektion.
Auch diese wiirden von einer initial konsequenten Diag-
nostik sowie einer friihzeitigen Antibiotikagabe profitie-
ren, selbst wenn sie sich letztendlich nicht als septische
Patienten herausstellen. Einen moglichen Lésungsansatz,
wie man eine Friherkennung mit hoher Sensitivitat im
klinischen Alltag umsetzen kénnte, kann in Anhang 1 (In-
ternet) nachgelesen werden.

Bauchlagerung ab einem Horowitz-Index [paO,/FiO;]
<150 mmHg

keine Hochfrequenzbeatmung (HFOV)

keine Empfehlung zur nichtinvasiven Beatmung (NIV) mdg-
lich

Grundziige der Leitlinienempfehlung
2016 (» Tab. 1, 2 und 3)

Diskussion ausgewdhlter Punkte

Fokuskontrolle und Antibiotika

Die aktuelle Leitlinie empfiehlt eine schnellstmdgliche
Fokussuche und Fokussanierung. Die Verscharfung des
Zeitfensters (zuvor <12 h) war notwendig, da gezeigt
werden konnte, dass eine Verzogerung dieser MaRnah-
men mit einer Verschlechterung des klinischen Ergebnis-
ses assoziiert war [13].

Ein weiterer wichtiger Baustein bleibt die friihzeitige kal-
kulierte Antibiotikagabe (<1h). In diesem Zusammen-
hang wird bei Patienten ohne septischen Schock eine
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> Tab. 2 Weitere Empfehlungen der aktualisierten Leitlinie (,Strong“ Recommendations).

Hamodynamik

Infektiologie

Beatmung

Begleittherapie

Stoffwechsel

LNICHT“ empfohlen

restriktive Fliissigkeitssubstitution bei septischen ARDS-Patienten bei fehlender Hypoperfusion

Empirisch sollen Antibiotika mit einem breiten, auf das zu erwartende Erregerspektrum abgestimmten Wirksamkeitsbereich
gewdhlt werden.

Bei beatmeten Patienten werden eine 30-45° erhchte Oberkorperlagerung, tagliche Spontanatmungsversuche und die
Anwendung eines Weaning-Protokolls empfohlen.

Transfusion von Erythrozytenkonzentraten ist bei fehlenden Risikofaktoren und fehlenden Zeichen einer anamiebedingten
Minderversorgung erst bei einem Hb <7 g/dl empfohlen.

Thromboembolieprophylaxe wann immer méglich und bevorzugt mit niedermolekularem Heparin (Kontraindikationen
beachten!)

Realistische Behandlungsziele einschlieRlich eines palliativen Settings sind in der Therapieplanung zu berticksichtigen.
Blutzuckerwerte sollten < 180 mg/dl eingestellt werden.

Stressulkusprophylaxe bei Patienten mit entsprechenden Risikofaktoren fiir eine gastrointestinale Blutung.
Hydroxyethylstdrke zum Volumenersatz

Erythopoetin fiir sepsisassoziierte Anamie

Gabe von Antithrombin Il

standardmaRiger Gebrauch eines pulmonalarteriellen Katheters (PAK) bei sepsisinduziertem ARDS

Beta-2-Mimetika ohne Hinweise auf Bronchospasmus

vollstandige parenterale Erndhrung in den ersten 7 Tagen

Omega-3-Fettsdauren als Immunonutrition

Substitution von Selen oder Glutamin

> Tab. 3 Weitere Empfehlungen der aktualisierten Leitlinie (,best practice“-Recommendations).

Hamodynamik

Infektiologie

Beatmung

Begleittherapie

Stoffwechsel

,NICHT“ empfohlen

Die Sepsis und der septische Schock sind vitale medizinische Notfdlle, eine Therapie ist ohne zeitliche Verzégerung zu initiieren.

Eine erweiterte hamodynamische Abklarung (z. B. mittels Echokardiografie) sollte bei nicht eindeutigen klinischen Befunden
angestrebt werden.

Krankenhduser sollten zur Verbesserung der Versorgungsqualitat MaBnahmen etablieren, die eine Friiherkennung der Sepsis
bzw. von Risikopatienten ermdglichen.

Fltssigkeit sollte solange weiter verabreicht werden, wie sich die Himodynamik darunter verbessert.

Die Antibiotikatherapie sollte basierend auf den mikrobiologischen Befunden schnellstmoglich deeskaliert werden (tdgliche
Evaluation).

Dosierungs- und Applikationsschemata von Antibiotika sollten nach neuesten Erkenntnissen aus der Pharmakokinetik und
Pharmakodynamik angepasst werden.

Die Sedierung bei beatmeten Patienten (kontinuierlich und intermittierend) sollte auf das notwendige Minimum (Sedierungsziel
z.B. Richmond Agitation Sedation Scale [RASS] 0) reduziert und der Sedierungsgrad regelmdRig gemessen werden.

Stressulkusprophylaxe bei Risikofaktoren

Realistische Therapieziele sowie die Prognose sollten offen mit dem Patienten und den Angehérigen diskutiert werden.
Blutzuckerwerte sollten bis zu stabilen Verhdltnissen alle 1-2 h gemessen werden.

Blutzuckerwerte aus vendsen oder arteriellen Proben sind wegen ihrer hoheren Verldsslichkeit vorzuziehen.
Antibiotikaprophylaxe ohne infektiologische Rationale bzw. bei steriler Inflammation

Stressulkusprophylaxe bei fehlenden Risikofaktoren

antibiotische Monotherapie empfohlen. Dieses gilt auch Therapie auf Basis neuer Erkenntnisse aus dem Bereich

fir Patienten mit nachgewiesener Bakteridmie oder bei der Pharmakokinetik und -dynamik. Zwei wichtige Aspek-

neutropener Sepsis. Im Gegensatz hierzu sollte bei Pa- te sind:

tienten im septischen Schock eine doppelte antibiotische 1. Die Zunahme des Verteilungsvolumens in der Sepsis

Keimabdeckung (Kombinationstherapie) erfolgen. kann eine hohere Dosierung der Antibiotika erfordern.
Eine Unterdosierung muss nach Mdglichkeit vermie-

Eine interessante Neuerung ist die ,Best-Practice“-Emp- den werden.

fehlung zur angepassten
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2. Das Verabreichungsschema von Antibiotika sollte bei
Bedarf angepasst werden, z.B. kénnten einige Beta-
Laktam-Antibiotika von einem kiirzeren Dosierungs-
intervall profitieren.

Dariiber hinaus ermutigen die Leitlinien dazu, aus Procal-
citonin-basierenden Algorithmen die Entscheidung zur
Therapiedeeskalation und -dauer abzuleiten.

Early, goal-directed Therapy (EGDT)

Bis einschlieRlich der SSC-Leitlinien aus dem Jahr 2012
bildete die im Jahr 2001 von Rivers etablierte EGDT die
Grundlage zur hdmodynamischen Stabilisierung im septi-
schem Schock. An dieser Stelle sei nochmals auf die be-
eindruckende Historie der EGDT verwiesen, die nur auf
einer monozentrischen Studie an 263 Patienten basiert
und trotzdem mebhr als ein Jahrzehnt die Sepsistherapie
und die Leitlinien maBgeblich beeinflusst hat.

Seit dem Leitlinienupdate 2012 hat sich die Evidenzlage
zur EGDT grundlegend gedndert. Drei groRe multizen-
trisch angelegte Studien, mit zusammen mehr als 4000
eingeschlossenen Patienten, haben den Stellenwert der
EGDT und der Zielwerte relativiert [14-16], zumal auch
die einzelnen Zielkriterien an sich zunehmend in die Kritik
geraten sind [17].

Dennoch merkt die neue Sepsis-Leitlinie ausdriicklich an,
dass der Patient von einer EGDT keinen Schaden nimmt.
Es ist somit kein Fehler, die EGDT auch weiterhin anzu-
wenden. In den aktuellen Bundles der Surviving Sepsis
Campaign (SSC) werden in diesem Zusammenhang nach
wie vor auch die Zielkriterien der EGDT (mit ZVD und
ScVO,) als Moglichkeit zur Evaluation des Volumenstatus
aufgefiihrt. Fir die nahe Zukunft ist es unter diesem
Aspekt sinnvoll, die etablierten Zielparameter in komple-
xen Situationen nicht vollstandig auszublenden. In Anleh-
nung an die aktuelle S3-Leitlinie zur ,Intravasalen Volu-
mentherapie beim Erwachsenen*® sollte der ZVD zur Beur-
teilung des Volumenbedarfs aber nicht mehr rou-
tinemdRig verwendet werden. Von den verfiigbaren Pa-
rametern und Methoden besitzt der ZVD die groRte Stor-
anfélligkeit bzw. das groRte Risiko fiir Fehlinterpretatio-
nen, was seine allgemeine Nutzbarkeit limitiert.

Volumentherapie

Der initiale Fliissigkeitsbolus von 30 ml/kg ist als Empfeh-
lung geblieben. Er soll weiterhin tber die ersten 3 Stun-
den appliziert werden. Drei groRe Metaanalysen [14-
16] haben dieses Vorgehen bestatigt. Aus den erhobenen
Daten dieser Arbeiten geht hervor, dass die Patienten vor
Randomisierung zur initialen Stabilisierung ca. 2 | Fliissig-
keit erhielten.

Fir den weiteren Verlauf nach dem ersten Flissigkeits-
ersatz soll eine regelmaRige klinische Re-Evaluation des
Volumenstatus, bevorzugt mittels dynamischer Vorlast-

@ Thieme

parameter wie der Schlagvolumen-Variation (SVV) und
der Pulsdruck-Variation (PPV) oder auch ein Leg-Raise-
Test, erfolgen. Dieses Vorgehen deckt sich in weiten Tei-
len mit den Empfehlungen der S3-Leitlinie zur ,Intravasa-
len Volumentherapie beim Erwachsenen®. Darilber hi-
naus werden in beiden Leitlinien die transthorakale Echo-
kardiografie sowie die sonografische Beurteilung der
V. cava inferior (VCl) als sinnvoll erachtet, um die kli-
nische Entscheidungsfindung beziiglich einer Volumen-
therapie zu erganzen.

Basierend auf der aktuellen Sepsis-Leitlinie und der S3-
Leitlinie zur ,Intravasalen Volumentherapie beim Erwach-
senen“ konnte man als praxisorientierten Kompromiss
den in Anhang 1 (im Internet) dargestellten Algorithmus
zur Beurteilung des Volumenstatus ableiten, der noch
einer prospektiven Evaluation bedarf.

Albumin

Als Fliissigkeitsersatz der ersten Wahl zur initialen Stabili-
sierung wird in den Leitlinien die Verwendung von kristal-
loiden Losungen empfohlen. In Bezug auf Albumin als al-
ternativen Fliissigkeitsersatz wird, neben mehreren Meta-
analysen, etwas detaillierter auf die Ergebnisse des AL-
BIOS-Trial eingegangen [18]. In diesem konnten keine
Vorteile fiir Albumin gefunden werden. Lediglich in einer
Subgruppenanalyse an Patienten mit septischem Schock
- also den formal schwerer kranken Patienten — wurde
ein Trend zu einer niedrigeren 90-Tages-Mortalitdt gese-
hen. Zusammenfassend empfehlen die aktuellen Leitlini-
en die Anwendung von Albumin zusatzlich zu Kristallo-
iden nur, wenn ,erhebliche” Fliissigkeitsmengen zur Sta-
bilisierung bendtigt werden.

Als weitere Orientierungshilfe empfehlen die neuen Leit-
linien im septischen Schock eine Normalisierung des Se-
rum-Laktatwertes anzustreben, der als Surrogatparame-
ter eine verbesserte Perfusion und Oxygenierung des Ge-
webes anzeigt.

Blutdruck und Katecholamine

Die Leitlinie gibt eine klare Empfehlung beziiglich eines
arteriellen Mitteldruckes von 65 mmHg als ZielgréRe an.
Die Unterschiede zwischen einem arteriellen Mitteldruck
von 65mmHg und 85 mmHg werden sehr ausfihrlich
diskutiert. Besondere Aufmerksamkeit schenkt man den
Ergebnissen der SEPSISPAM-Studie [19]. Diese konnte in
der Subgruppenanalyse zeigen, dass Patienten mit einer
langjdhrigen Hypertonie weniger Risiko fiir ein akutes
Nierenversagen hatten, wenn ein Blutdruck von
85 mmHg angestrebt wurde. Fiir die Leitlinienempfeh-
lung wurde dennoch das Risiko fiir Herzrhythmusstérun-
gen (insbesondere Vorhofflimmern) durch den konseku-
tiv hoheren Katecholaminverbrauch als schwerwiegender
angesehen und daher keine Empfehlung zu héheren Ziel-
blutdruckwerten ausgesprochen.
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Als Vasopressor der ersten Wahl empfiehlt die Leitlinie
eindeutig Noradrenalin. Alternativen wie Adrenalin oder
Vasopressin kdnnen bei hohen Noradrenalindosierungen
zusatzlich eingesetzt werden.

Empfehlungen zu Inotropika wie Dobutamin werden in
den Leitlinien nur sehr restriktiv geduBert. Diese sollen
nur gezielt bei anderweitig nicht zu beseitigender Hypo-
perfusion eingesetzt werden. Ubereinstimmend hierzu
liegen Daten zur Anwendung von Levosimendan im Rah-
men der Sepsis vor [20]. Uber die Inotropiesteigerung
und eine hierdurch verbesserte Gewebeperfusion wurde
eine Verminderung der sepsisassoziierten Organdysfunk-
tionen angenommen. Vor allem das vorteilhafte Wirkpro-
fil von Levosimendan mit einer positiven myokardialen
Sauerstoffbilanz trotz Inotropiesteigerung hatte groRe
Hoffnung geweckt. Die Ergebnisse waren jedoch sehr er-
niichternd - der primére Endpunkt ,Organdysfunktion®
wurde durch die zusdtzliche Gabe von Levosimendan
nicht verdndert. Es zeigte sich sogar ein Trend, wenn auch
nicht signifikant, zu einer schlechteren Organfunktion.
Eine sinnvolle Anwendung von Levosimendan im Rahmen
der Sepsis ist aus diesen Daten nicht ableitbar.

Kortikosteroide

In der Literatur besteht ein groRer Dissens beziiglich der
Anwendung von Kortikosteroiden im Rahmen der Sepsis.
Letzten Endes empfehlen die aktuellen Leitlinien, wenn
auch nur schwach, die tagliche Anwendung von 200 mg
Hydrokortison bei Patienten im septischen Schock, die
nicht ausreichend auf Flissigkeit und Vasopressoren rea-
gieren.

Empfehlungen zum
standardisierten Vorgehen

Die aktuelle Definition ,,SEPSIS-3“ [3] hat die neue Leit-
linie vor eine Herausforderung gestellt, die aber durch
ein neues Graduierungs- und Empfehlungssystem sehr
gut gelost wurde. Viele essenzielle MaRnahmen fir die
Behandlung eines septischen Patienten, wie die Antibioti-
katherapie, das initiale Volumen-Management, die Ziel-
werte fiir den Blutdruck und die Wahl des Vasopressors
werden in der neuen Leitlinie mit einem hohen Empfeh-
lungsgrad bedacht. Dariiber hinaus werden die klassi-
schen Empfehlungen der neuen Leitlinien durch ,Best-
Practice“-Empfehlungen sinnvoll ergénzt. Dieses soll hel-
fen, den modernen Versorgungstandard zeitnah in der
Klinik zu etablieren, um die Versorgungsqualitat der Sep-
sis weiter zu verbessern.

Als gesicherte Erkenntnis fiir das initiale Therapiema-
nagement der Sepsis gilt, dass dieses nach den sog.
»Bundles“ der SSC erfolgen sollte. Auch die Leitlinien
sprechen sich eindeutig fiir eine mdglichst vollstandige
Umsetzung der Bundles aus. Insbesondere durch eine

hohe Bundle-Compliance, z.B. auch durch Implementie-
rung in einer klinikinternen SOP (Standard Operating Pro-
cedure) (Zusatzmaterial, online), kann die Versorgungs-
qualitat signifikant verbessert werden und zu einer Sen-
kung der Mortalitdt fihren [1,2].

s \lerke

Die Initialbehandlung der Sepsis sollte basierend auf
»Sepsis-Bundles* erfolgen, die idealerweise in einer
klinikinternen SOP umgesetzt werden (Anhang 1, In-
ternet).

Der individuelle Versorgungsansatz mit einer maR-
geschneiderten Volumentherapie ist fiir die zukiinftige
Sepsistherapie anzustreben. Bis hierzu kein allgemeiner
Standard etabliert ist, kénnen die EGDT-Zielkriterien, wie
in den aktuellen Bundles aufgefiihrt, in die komplexe Ent-
scheidungsfindung mit einbezogen werden. Welches der
in den Bundles der SSC vorgeschlagenen Zielkriterien ge-
wahlt wird, bleibt ein Aspekt, der auf Ebene von abtei-
lungsspezifischen SOPs diskutiert werden sollte. Bringt
man alle Empfehlungen der Leitlinien zusammen, ldsst
sich als mogliche Losung ein Algorithmus ableiten (An-
hang 1, Internet).

Fazit

Mit diesem Leitlinien-Update hat die Surviving Sepsis
Campaign bemerkenswerte Arbeit geleistet und erreicht,
den aktuellen Stand der Wissenschaft prazise zu analysie-
ren, zu diskutieren und in Empfehlungen zusammen-
zufassen. Das Update hat damit als zentrale Referenz fir
das Qualitditsmanagement, die Wissenschaft und nicht
zuletzt fiir die klinisch tétigen Kollegen einen unverzicht-
baren Stellenwert.

KERNAUSSAGEN

= Die Sepsis ist definiert als lebensbedrohliche Or-
gandysfunktion, die auf einer fehlregulierten Im-
munantwort auf eine Infektion basiert.

Neben einer unverziiglichen Fokussanierung sind
Antibiotika mit breitem Wirkspektrum schnellst-
maglich (< 1 h) nach Diagnosestellung zu ver-
abreichen. Eine antibiotische Monotherapie ist zur
Behandlung der Sepsis in der Regel ausreichend,
eine Kombinationstherapie ist im septischen
Schock primar indiziert.

StandardmaRig erhalten septische Patienten in-
nerhalb der ersten drei Stunden 30 ml/kg kristal-
loide Infusionslésung.

Das Blutdruck-Ziel fiir Patienten im septischen
Schock ist ein mittlerer arterieller Druck von

65 mmHg und Noradrenalin der Vasopressor der
ersten Wahl.
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Das Zusatzmaterial ,SOP Akuttherapie der Sepsis der Klinik fir
Andsthesiologie, Intensivmedizin und Schmerztherapie im
Universitdtsklinikum Knappschaftskrankenhaus Bochum* fin-
den Sie online.
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