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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA

A fonte primária de consulta foi a base de dados Medline através de acesso ao serviço PubMed 
de Pesquisa Bibliográfi ca em Publicações Médicas. Pela interface MeSH (Medical Subject Head-
ing), inseriu-se os descritores da seguinte forma: (severe sepsis OR septic shock AND central 
venous oxygen saturation OR venous oximetry AND outcome), (severe sepsis OR septic shock 
AND lactate OR lactic acid AND outcome) (severe sepsis OR septic shock OR circulatory failure 
OR shock AND central venous oxygen saturation AND mixed venous oxygen saturation). As 
fontes secundárias consultadas foram as bases de dados Cochrane, Ovid e Trip Database. As bus-
cas foram direcionadas para atender perguntas estruturadas na metodologia P.I.C.O. (População, 
Intervenção, Comparação e Outcome ou Desfecho). 

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA

Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.A. 

Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.B. 

Relatos de casos (estudos não controlados).C. 

Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos fi siológicos ou D. 

modelos animais.

OBJETIVO

Fornecer orientações mínimas, aplicáveis à realidade brasileira, sobre a utilização de marca-
dores da perfusão tissular durante a ressuscitação hemodinâmica do paciente com sepse grave.

CONFLITO DE INTERESSE

Nenhum confl ito de interesse declarado.
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1. A AVALIAÇÃO DA PERFUSÃO SISTÊMICA, ATRAVÉS DA DOSAGEM DO 
LACTATO, PODE RESULTAR EM MELHOR PROGNÓSTICO EM PACIENTES COM 
SEPSE GRAVE E CHOQUE SÉPTICO?

A hipóxia tecidual global que ocorre na sepse grave e choque séptico é decorrência da asso-
ciação entre distribuição heterogênea do fl uxo sanguíneo microvascular, baixo fl uxo sistêmico 
(hipóxia isquêmica) e falência no metabolismo celular (hipóxia citopática). Consequentemente 
há anaerobiose e aumento dos níveis de lactato sérico, sendo este último decorrente de múltiplos 
fatores. Ainda, o aumento do lactato é muito rápido, proporcional ao defeito oxidativo do meta-
bolismo e à gravidade do choque1(D). O valor prognóstico da mensuração seriada do lactato em 
pacientes graves está bem estabelecido1(D)2-5(B). Os níveis de lactato são superiores às variáveis 
derivadas de oxigênio na avaliação prognóstica6(B) e demonstrou-se que o “lactime” - o tempo 
em que o lactato permanece acima de 2 mmol/litro, é preditivo de desenvolvimento de disfunção 
orgânica e de mortalidade na sepse7(B). 

Os pacientes sépticos que integraram o grupo da Terapia Precoce Guiada por Metas apresen-
taram níveis de lactato sérico signifi cativamente inferiores aos do grupo controle, 6 horas (4,9 ± 
4,7 mmol/l vs. 4,3 ± 4,2 mmol/l; p ≤ 0,01) e 72 horas (3.0 ± 4,4 mmol/l vs. 3,9 ± 4,4 mmol/litro; p 
≤ 0,02) após o início do tratamento8(A).

Observou-se que além dos níveis iniciais do lactato sérico serem superiores entre não-sobre-
viventes quando comparados aos sobreviventes (8 mmol/l vs. 6 mmol/l, p = 0,01), o clearance do 
lactato era inferior entre os não sobreviventes (12% vs 38%, p = 0,005). Ao se comparar pacientes 
com baixo clearance de lactato (<10%) com os de alto clearance (>15%), observou-se entre os in-
divíduos que apresentaram baixo clearance, maior probabilidade de ocorrência de plaquetopenia, 
de elevação do tempo de tromboplastina parcial, de uso de vasopressor e do escore Acute Physio-
logic Chronic Heatlh Evaluation II (APACHE II) mais elevado em 12, 24 e 36 horas. Além disso, 
houve decréscimo de 11% na probabilidade de morte a cada 10% de incremento no clearance do 
lactato. Após 6 horas de ressuscitação, o clearance do lactato < 10% teve sensibilidade de 44,7% 
e especifi cidade de 84,4% em predizer mortalidade hospitalar9(B). Estes dados são reforçados 
pelos achados demonstrando que a não obtenção do clearance do lactato > 10% resulta em pior 
prognóstico9(B).

Recomendações:
A avaliação inicial do lactato tem evidente implicação prognóstica, devendo ser medido sem-

pre que houver suspeita de sepse6,7(B). 
A obtenção de clearance de lactato > 10% nas primeiras 6 horas da ressuscitação hemodinâ-

mica está relacionado ao melhor prognóstico. A aferição seriada do lactato durante a ressusci-
tação hemodinâmica tem maior importância prognóstica do que medidas isoladas10(B).  

2. A AVALIAÇÃO DA PERFUSÃO SISTÊMICA ATRAVÉS DE DOSAGEM 
DE SATURAÇÃO VENOSA DE OXIGÊNIO PODE RESULTAR EM MELHOR 
PROGNÓSTICO EM PACIENTES COM SEPSE GRAVE E CHOQUE SÉPTICO?

A saturação venosa de oxigênio (SvO2) ou a saturação venosa central de oxigênio (SvcO2) re-
fl etem a relação entre oferta e demanda de oxigênio e vem sendo utilizadas como índices de oxi-
genação tecidual global durante o tratamento de pacientes graves11(B). Baixos valores de SvcO2 
sinalizam baixo débito cardíaco (DC) no infarto agudo do miocárdio12(C), e estão associadas 
a mais complicações pós-operatórias13(B), além de implicarem em maior mortalidade quando 
presentes à admissão na UTI14(B).

No início da sepse, o baixo DC secundário à hipovolêmica e/ou disfunção miocárdica (hi-
póxia isquêmica) resulta em queda da SvcO2

15(D). A SvcO2 pode permanecer baixa e o lactato 
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manter-se alto apesar da estabilização da pressão arterial média (PAM) em seus valores normais, 
demonstrando que a normalização da macro hemodinâmica não implica em restauração do me-
tabolismo celular de oxigênio16(B).

Foi demonstrado em pacientes com sepse grave e choque séptico com lactato duas vezes o 
valor normal ou hipotensos que, além da normalização da pressão venosa central (PVC) mantida 
entre 8 a 12 mmHg, da PAM (> 65 mmHg) e do débito urinário (> 0,5 ml/kg/hora), a obtenção da 
SvcO2 > 70% nas primeiras 6 horas de ressuscitação hemodinâmica resulta em redução absoluta 
da mortalidade em 15%, enfatizando a importância da restauração precoce da oferta de oxigênio 
aos tecidos8(A).

Recomendação:
Em pacientes com hiperlactatemia (lactato > 2 vezes o valor normal), a orientação terapêutica 

baseada na normalização precoce da SvcO2 resulta em redução signifi cativa da mortalidade8(A).

3. A SATURAÇÃO VENOSA CENTRAL (SVCO2) PODE SUBSTITUIR A 
SATURAÇÃO VENOSA MISTA (SVO2) DE OXIGÊNIO?

As alterações da SvO2 refl etem o balanço entre oferta (DO2) e consumo (VO2) globais de oxi-
gênio, confi gurando um índice de oxigenação tecidual mesmo sem a determinação do débito car-
díaco (DC) ou DO2 e VO2

17(D). Os valores de DO2 e VO2 obtidos com a monitorização do DC são 
similares aos valores obtidos com a terapia guiada pela SvO2

18(A). A aferição da SvO2 tem valor 
diagnóstico, prognóstico e terapêutico em pacientes com infarto do miocárdio19(B), em cirurgias 
de grande porte13(B), em unidades de terapia intensiva (UTIs) clínicas20(C), no pós-operatório de 
cirurgia cardíaca21(A) e vascular22(B), transplante pulmonar23(C), trauma24(B)25(C)26(D), choque 
cardiogênico27,28(B) e choque séptico29,30(B). 

No entanto, o uso do cateter da artéria pulmonar (CAP) não é isento de risco de complica-
ções. Por outro lado, a inserção de cateteres venosos centrais (veia cava superior) está associada à 
menor custo e risco de complicações e são utilizados rotineiramente nos pacientes graves.

Desta forma SvcO2 vem sendo encarada como alternativa mais simples para detecção e orien-
tação terapêutica da hipóxia tecidual global. Assim como a SvO2, a SvcO2 também refl ete o ba-
lanço entre DO2 e VO2, podendo ser utilizado como indicador sequencial da DO2 e para guiar a 
terapia hemodinâmica11(B).

No entanto, alguns estudos demonstraram claramente que não há equivalência numérica en-
tre SvO2 e SvcO2

17(D)31-34(B). Observou-se que os valores absolutos da SvcO2 não eram sufi cien-
temente semelhantes aos da SvO2 para calcular-se a extração tecidual de oxigênio18(A). Obser-
varam ainda que os valores de SvcO2 são (na média) 5% maiores que os valores da SvO2, o que 
deve ser contribuição do sangue desoxigenado que provém do seio coronário31(B). Mais recen-
temente, também se demonstrou que os valores absolutos de SvO2 e SvcO2 não têm equivalência 
numérica32-34(B).

Apesar dos valores isolados de SvO2 e SvcO2 não serem intercambiáveis, observou-se um pa-
ralelismo consistente na análise sequencial (tendências) entre SvO2 e SvcO2 em situações clínicas 
distintas17(D). Da mesma forma, observou-se que, para basear decisões terapêuticas, a análise das 
tendências da SvO2 pode ser substituída pela avaliação de tendências da SvcO2

32(B).

Recomendações:
Valores numéricos absolutos da SvcO2 não equivalem aos valores da SvO2

31-34(B). 
A análise das tendências de SvO2 pode ser substituída pela avaliação das tendências da SvcO2 du-

rante a ressuscitação hemodinâmica32(B). Recomenda-se a manutenção da SvO2 ≥ 65% ou da SvcO2 ≥ 
70% nas primeiras 6 horas da ressuscitação de pacientes com sepse grave ou choque séptico35(D)
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4. A AVALIAÇÃO CONTÍNUA DA SVO2 É MAIS VANTAJOSA QUE A 
INTERMITENTE?

É razoável imaginar que variações da SvO2 possam refl etir a relação entre oferta e consumo 
de oxigênio em tempo real. Variações da SvO2 podem refl etir variações do débito cardíaco e 
permitir a instituição imediata de manobras terapêuticas. A monitorização contínua da SvcO2 foi 
utilizada, objetivando valores ≥ 70%, nas primeiras 6 horas de abordagem de pacientes com sepse 
grave ou choque séptico, com redução signifi cativa de mortalidade8(A). Em pacientes pediátricos 
e adolescentes com choque séptico, o uso da monitorização contínua da SvcO2 foi determinante 
para melhora do prognóstico36(A). Não há informação disponível comparando o uso da mensu-
ração da SvO2 ou da SvcO2 de forma contínua ou intermitente, ou utilizando a SvO2 ou a SvcO2 
mensuradas intermitentemente como avaliação terapêutica com implicação prognóstica. Desta 
forma, não é possível afi rmar se a monitorização intermitente é equivalente ou inferior.

Recomendações:
A avaliação da SvcO2 nas primeiras 6 horas do manuseio de pacientes com sepse grave ou cho-

que séptico pode orientar a terapêutica e resultar em redução signifi cativa da mortalidade8(A). 
Não há dados que permitam concluir que a mensuração contínua seja superior a intermi-

tente, embora a primeira permita que se atinja o alvo terapêutico (otimização em 6 horas) com 
mais facilidade. 

5. A MENSURAÇÃO DO LACTATO A INTERVALOS REGULARES TEM 
IMPLICAÇÃO PROGNOSTICA NOS PACIENTES EM SEPSE GRAVE? COM QUE 
FREQUÊNCIA DEVE-SE SOLICITAR ESSE EXAME?

É bem defi nido que a elevação do lactato plasmático está associada a pior prognóstico em 
pacientes com choque séptico, bem como a duração dessa elevação2,7(B). Foi mensurada a lacta-
temia na admissão (tempo zero) e após 6 horas de manuseio clínico, e verifi cou-se que o grupo 
de sobreviventes apresentou clearance de lactato de 38,1 ± 34,6% contra apenas 12,0 ± 51,6% no 
grupo não sobrevivente (p =,005)10(B). Também foi verifi cada, após 6 horas de tratamento de 
pacientes com sepse grave ou choque séptico, redução maior da lactatemia nos sobreviventes e 
no grupo com a instituição precoce da Terapia Precoce Guiada por Metas8(A). 

Recomendações:
A aferição seriada do lactato no tempo zero e após 6 horas de ressuscitação hemodinâmica 

tem importância prognóstica e deve ser realizada8(A). 
Dosagens subsequentes de lactato, em intervalos de 6 horas, podem ser necessárias para even-

tual adequação terapêutica.

6. A UTILIZAÇÃO DE APARELHOS QUE PERMITAM A AVALIAÇÃO DA 
PERFUSÃO REGIONAL, COMO A TONOMETRIA GÁSTRICA, TEM IMPLICAÇÃO 
NO PROGNÓSTICO DOS PACIENTES?

É muito antigo o conceito que os fl uidos dentro das vísceras ocas têm tensão de O2 e CO2 pró-
xima àquela dos tecidos que compõe tais vísceras37(D). Em situações de disóxia tissular há acú-
mulo do CO2 nos tecidos devido a dois mecanismos principais: estagnação do fl uxo sanguíneo, 
não “lavando” o CO2 da periferia; e tamponamento com bicarbonato, presente em abundância nos 
fl uidos tissulares, dos íons [H+] gerados pela lise do ATP na anaerobiose. Neste contexto, a tono-
metria gástrica, técnica que utiliza sondas gástricas com balão de materiais permeáveis ao CO2 na 
extremidade distal, nos dá o valor do CO2 intraluminal, que pode ser comparado diretamente com 
o CO2 arterial (CO2 gap), ou utilizado para calcular o pH intramucoso (pHi), através da equação 
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de Henderson-Hasselbalch. Este balão distal, normalmente de silicone, pode ser preenchido com 
salina ou com ar, sendo neste caso a medida do CO2 de modo automatizado através de aparelho 
especifi co para tal tarefa, dispensando o envio da amostra de salina para o laboratório.

Foram avaliados 260 pacientes admitidos nas suas UTIs com escore APACHE II entre 15 e 
2038(A), sendo que em todos foram inseridos tonômetros gástricos, comparando-se o manuseio 
hemodinâmico de maneira usual (grupo controle) ou conforme protocolo dirigido por quedas 
no pHi (grupo protocolo). Naqueles pacientes, do grupo protocolo, em que houve queda de pHi 
superior que 0,10 unidades ou pHi < 7,35 eram realizadas manobras para aumentar a oferta de 
oxigênio aos tecidos através de infusão hídrica com salina fi siológica e/ou adição de dobutamina. 
Os achados foram: para os pacientes admitidos com pHi < 7,35 a sobrevida foi igual nos grupos 
protocolo e controle (37% vs. 36%), enquanto que naqueles pacientes admitidos com pHi normal, 
a sobrevida foi signifi cativamente maior quando comparados o protocolo com o grupo controle 
(58% vs. 42%; p < 0,01).

No entanto, ao se comparar, em 210 pacientes com escore APACHE II médio de 24, uma vez 
atingido pHi < 7,35, o tratamento hemodinâmico de maneira usual ou de acordo com interven-
ções através da infusão de colóide e dobutamina, encontrou-se a mesma mortalidade após 30 dias 
nos dois grupos (43,7% no grupo usual versus 40,2 no grupo intervenção)39(A).

A acidose gástrica intramucosa (pHi diminuído) e a hipercarbia gástrica intramucosa (CO2 
gap alargado), são marcadores da disóxia da mucosa gástrica, sendo preditores de morbidade e de 
mortalidade em pacientes críticos40-43(B). A PCO2 da mucosa gástrica foi medida com tonômetro 
de ar em 95 pacientes no momento inicial da internação e 24 horas após, sendo que o pHi foi 
signifi cativamente maior tanto na internação quanto nas 24 horas, comparando os sobreviventes 
com aqueles que vieram a falecer43(B).

Recomendação:
Não é recomendada a utilização da tonometria gástrica para guia terapêutico. Pacientes nos 

quais não há normalização do pHi ou do CO2 gap tem prognóstico reservado.

7. A UTILIZAÇÃO DE APARELHOS QUE PERMITAM A AVALIAÇÃO DA 
PERFUSÃO EM NÍVEL DA MICROCIRCULAÇÃO TEM IMPLICAÇÃO NO 
PROGNÓSTICO DOS PACIENTES? 

Alterações marcantes na distribuição do fl uxo sanguíneo capilar são parte integral da fi sio-
patologia da sepse grave e na disfunção de múltiplos órgãos associada. Utilizando-se a técnica 
de polarização ortogonal espectral (OPS) para visualização da microcirculação sublingual com-
parou-se os achados de 50 pacientes com sepse grave e uma coorte de voluntários saudáveis 
e pacientes sem infecção internados em UTI44(B). Através de análise semi-quantitativa da mi-
crocirculação, verifi cou-se diminuição signifi cativa da densidade vascular e da proporção dos 
pequenos vasos (< 20 μm) perfundidos de 90% para 48 %, comparando os voluntários e pacientes 
não sépticos versus os pacientes com sepse severa. Estas alterações da perfusão eram mais notá-
veis nos pacientes que não sobreviveriam. 

Utilizando-se esta mesma técnica foi observado prospectivamente um grupo de 49 pacientes 
com choque séptico, nos quais se realizou análises a cada 24 horas até resolução do choque. As 
alterações microcirculatórias rapidamente melhoravam nos sobreviventes, e persistiam naqueles 
que viriam a falecer com disfunção de múltiplos órgãos45(B).

Recomendação: 
O prognóstico dos pacientes com sepse grave é pior quando persistem as alterações da microcircu-

lação. Não há atualmente protocolo de tratamento específi co para estas alterações.
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