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New Sepsis Diagnostic Guidelines Shift Focus
to Organ Dysfunction
Julie A. Jacob, MA

I n M a r c h 201 2 , Ro r y S t a u n t o n , a
12-year-old boy in Queens, New York,
cut his arm playing basketball in

school. The next day, his parents, worried
about his fever and leg pain, took him to
see his pediatrician and then, the day
after, to the emergency department at
NYU Langone Medical Center. He was dis-
charged with a diagnosis of an upset stom-
ach and dehydration but died 3 days later
from sepsis (http://nyti.ms/1P8l3uR). His
parents later founded the Rory Staunton
Foundation to increase public awareness of
the condition (http://bit.ly/1ZEB798).

Rory’s story illustrates the stealth and
rapid progress of sepsis, which affects about
1 million people a year in the United States
and kills about a quarter of those affected
(http://1.usa.gov/1Ig4SDq). New guidelines
published in this issue of JAMA, which are
intended to increase the precision and speed
of sepsis diagnosis, shift the diagnostic focus
from infection with systemic inflammation
to infection-triggered organ dysfunction,
eliminate the distinction between sepsis and
severe sepsis, and refine the definition of
septic shock (Singer M et al. JAMA. 2016;
315[8]:801-810).

New Guidelines and Definition
for Sepsis
A 19-member joint task force of the Soci-
ety of Critical Care Medicine (SCCM) and
European Society of Intensive Care Medi-

cine (ESICM) developed the guidelines
through expert consensus and literature
review, as well as by studying data from 1.3
million electronic health record (EHR)
encounters of patients with suspected
infections who were treated at 12 hospi-
tals within the University of Pittsburgh
Medical Center system from January 1,
2010, to December 31, 2012. Data were
also analyzed for an additional 706 399
patients from 4 EHR data sets within and
outside of the United States.

Based on the assessment of the con-
tent validity, literature review, and expert de-
liberation, the task force defined sepsis as a
“life-threatening organ dysfunction caused

by a dysregulated host response to infec-
tion” (Singer M et al. JAMA. 2016;315[8]:801-
810).

“[The task force] felt very strongly
that we needed to differentiate a straight-
forward infection from one that can cause
organ dysfunction or death,” said Mervyn
Singer, MD, the guidelines’ co-lead author
and director of the Bloomsbury Institute
for Intensive Care Medicine at University
College London. He explained that this
new emphasis on organ dysfunction,
rather than infection, stems from an evolv-
ing understanding of the pathophysiology
of sepsis that encompasses both inflam-
matory and anti-inflammatory responses
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Importancia del tema

• Afecta a más de 19 millones de personas cada año

• Entre 2003 y 2017: incremento del 71% en hospitalizaciones por
sepsis y un incremento en costos de hospitalizaciones (57%).

• La mortalidad hospitalaria ha disminuido de 35% en 2000 a 18% en
2012

• Focos: frecuencia el aparato respiratorio, seguido por abdominal,
genitourinarias, bacteremias primarias, piel y tejidos blandos

JAMA. 2018;319(1):62-75 
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S epsis is defined as life-threatening acute organ dysfunction
secondary to infection1 and affects more than 19 million
people each year.2 In-hospital mortality has declined,3,4

from 35% in 2000 to 18% in 2012, resulting in a large number of sep-
sis survivors. Emerging data suggest that patients who survive
sepsis frequently experience new symptoms,5 long-term disability,6

and worsening of chronic health conditions7,8 for which they will seek
care from many types of clinicians.

An international survey suggests a need for improved manage-
ment after hospital discharge. Of 1475 patients who survived hos-
pitalization for sepsis, there was only low to moderate satisfaction
with support services after they were discharged.5 In addition, re-
hospitalization after sepsis accounts for 12.2% of all US hospital re-
admissions and 14.5% of readmission costs.9 Therefore, improving
medical care after sepsis hospitalizations may reduce health care uti-
lization and costs. Although physical disability, cognitive impair-
ment, and hospital readmission are common after sepsis, sepsis
treatment guidelines provide no recommendations on posthospi-
tal management.10 This article reviews the epidemiology, patho-
physiology, and clinical sequelae in the months following hospital
discharge of patients treated for sepsis. Management strategies and
directions for future research are also reviewed.

Methods
A literature search of MEDLINE was conducted in PubMED through
April 26, 2017, using search terms and synonyms for sepsis and sur-
vivors. Non-English language articles or those published before Janu-
ary 1, 2000, were excluded. Bibliographies of retrieved studies were
searched for other relevant studies. Articles were reviewed for their
contribution to current understanding of sepsis survivorship, with
priority given to clinical trials, large longitudinal observational stud-
ies, and more recently published articles.

Observations
Epidemiology
Throughout the world, an estimated 19.4 million patients de-
velop sepsis each year, of whom 14.1 million survive to hospital
discharge.2 In 2014, 1.3 million US adults survived a hospitalization
for sepsis11(Figure 1), of whom 56% were aged 65 years or older.11

Approximately half of patients who survive hospitalization for sep-
sis have a complete or near complete recovery. Overall, one-sixth
experience severe persistent physical disability or cognitive im-
pairment, and one-third die during the following year.6,12 Half of
deaths in the year after hospitalization for sepsis are related to
complications of sepsis, while half are explained by age or preexist-
ing comorbidities.13

Pathophysiology
Sepsis can occur due to either community-acquired or nosocomial
infection. Among 307 491 US hospitalizations for sepsis, 63% of
underlying infections were community acquired, 11% were hospital
acquired, and 26% were health care associated (acquired out-
side a hospital by patients with recent exposure to health care
facilities, such as nursing home residents, hemodialysis recipients,

or recently hospitalized patients).14 The most common underlying
infection is pneumonia (40%), followed by abdominal, genitouri-
nary, primary bacteremia, and skin or soft tissue infections.15,16

Based on experimental and human volunteer models, sepsis
was initially presumed to be an extreme, body-wide inflammatory
response that led to alterations in microvascular flow, endothelial
leak, and compromised parenchymal cell function, manifesting
clinically as inadequate tissue perfusion and multisystem organ
dysfunction. However, more recent evidence demonstrates that
the pathophysiological response is more complex and variable17

(Figure 2). First, the initial host response includes activation of pro-
inflammatory pathways and anti-inflammatory innate immune
pathways, as well as alterations in adaptive immune pathways.
Second, the characteristics of immune system changes vary and
depend on both host and pathogen characteristics, as well as
recent medical events (eg, surgery, other infection) and treatment
(eg, timing of antibiotics).17 Third, the resolution of immune system
changes in response to sepsis is complex and frequently prolonged.
Many patients continue to have inflammatory changes, immune
suppression, or both after sepsis.19

The reasons for these immune system changes are complex and
include epigenetic20 and metabolic21 reprogramming of immune cells
induced by the original septic insult and by on-going changes in the
host environment, such as neuroendocrine22 or microbiome23 al-
terations. These processes continue despite successful eradication
of the initial pathogen and increase a patient’s risk of secondary epi-
sodes of infection or sepsis. The combination of the initial septic in-
sult and ongoing abnormalities in host control systems contributes
to persistent organ dysfunction. The severity of immune suppres-
sion and organ dysfunction after sepsis treatment is influenced by
a patient’s presepsis health and by characteristics of the infection
(pathogen load, virulence), host response, and the quality of early
sepsis treatment. Patients may also experience sequelae from iat-
rogenic complications24,25 and medication errors26-28 during and af-
ter hospitalization.

Recovery from sepsis also varies (Figure 2). There are no vali-
dated tools to estimate a patient’s likelihood of complete recovery.
However, several prognostic factors have been identified. Patients

Figure 1. US Hospitalizations and Live Discharges for a Diagnosis
of Sepsis, 2005-2014
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This figure depicts the number of adult hospitalizations and live discharges in
the United States with a principal diagnosis of sepsis, severe sepsis, or septic
shock over time. The data were abstracted from the National Inpatient Sample
using HCUPnet.11
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Definición

Sepsis 3. Definiciones actuales de sepsis y shock 
sép7co 2016 

Sepsis 2. Conferencia internacional 2001 

Sepsis 1. Conferencia de consenso 1992 

American College of Chest Physicians y 
la Society of Cri5cal Care Medicine 

Sepsis como una respuesta inflamatoria 
sistémica (SRIS) asociada a una infección 

o agresión no infecciosa 

Al menos dos de los siguientes
a) T mayor de 38°C o menor de 
36°C
b) FC >90 lpm
c) FR > 20 rpm o una PCO2 menor 
de 32 mm Hg 
d) Leuc > 12.000 /mm3 o 
leucopenia inferior a 4.000/mm3 o 
más de un 10% de formas 
inmaduras. 

Disfunción orgánica, hipo-
perfusión (lácVco mayor de 
2 mmol/l) o hipotensión 
(presión arterial sistólica 
menor de 90 mm Hg) 
hablaremos de sepsis grave. 

Si la hipotensión se 
manVene a pesar de una 

adecuada reanimación con 
fluidos es shock sépVco
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Definiciones

• Sepsis: «síndrome clínico caracterizado por una disfunción orgánica 
que pone en peligro la homeostasis y es secundaria a una respuesta 
anormal y exagerada del huésped frente a una infección». 
• «sepsis grave» desaparece

• Se enfaAza más la necesidad de hacer un reconocimiento adecuado 
de la disfunción orgánica e iniciar un tratamiento correcto y precoz. 
• Scores: SRIS, SOFA (Sequen&al Organ failure Assessment) y LODS (Logis&c 

Organ Dysfunc&on System). 
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SOFA
Table 1
Sequential (Sepsis-Related) Organ Function Assessment (SOFA) score

System/Score 0 1 2 3 4

Respiration: PaO2/FiO2, mm
Hg (kPa)

!400 (53.3) <400 (53.3) <300 (40) <200 (26.7) with respiratory
support

<100 (13.3) with respiratory
support

Coagulation:
Platelets " 103/mL

!150 <150 <100 <50 <20

Liver: Bilirubin, mg/dL
(mmol/L)

<1.2 (20) <1.2–1.9 (20–32) 2.0–5.9 (33–101) 6.0–11.9 (102–204) >12.0 (204)

Cardiovascular MAP !70 mm Hg MAP <70 mm Hg Dopamine <5 or
dobutamine (any dose)b

Dopamine 5.1–15 or
epinephrine #0.1, or
norepinephrine #0.1

Dopamine >15 or
epinephrine. >0.1, or
norepinephrine >0.1

Central nervous system:
Glasgow coma scale score

15 13–14 10–12 6–9 <6

Renal: Creatinine mg/dL
(mmol/L); Urine output,
mL/d

<1.2 (110) 1.2–1.9 (110–170) 2.0–3.4 (171–299) 3.5–4.9 (300–440); <500 >5.0 (440): <200

b Vasoactive agents are given for at least 1 h and units are m/kg min.
From Vincent JL, Moreno R, Takala J, et al. Working group on sepsis-related problems of the European Society of Intensive Care Medicine. The SOFA (Sepsis-

related Organ Failure Assessment) score to describe organ dysfunction/failure. Intensive Care Med 1996;22(7):708; with permission.
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qSOFA

Medicine. 2018;12(52):3066-75  3067

BACTERIEMIA, SEPSIS Y SHOCK SÉPTICO

criterios: a) temperatura corporal mayor de 38°C o menor de 
36°C; b) frecuencia cardíaca mayor de 90 lpm; c) frecuencia 
respiratoria mayor de 20 rpm o una PCO2 menor de 32 mm Hg  
y d) leucocitosis mayor de 12.000 /mm3 o leucopenia inferior 
a 4.000/mm3 o más de un 10% de formas inmaduras.

Si esta respuesta se asocia a una disfunción orgánica, hipo-
perfusión (láctico mayor de 2 mmol/l) o hipotensión (presión 
arterial sistólica menor de 90 mm Hg) hablaremos de sepsis 
grave. Si la hipotensión se mantiene a pesar de una adecuada 
reanimación con fluidos, hablamos de shock séptico1.

Sepsis 2. Conferencia internacional 2001

En esta reunión se reafirmaron las definiciones de sepsis gra-
ve y shock séptico. En relación con estas definiciones y los 
criterios diagnósticos de SRIS y sepsis hubo cambios, a saber, 
la no exigencia de al menos dos criterios de SRIS sino «al 
menos algunos de los siguientes criterios»:

1. Infección documentada o sospechada con los siguien-
tes parámetros: fiebre (temperatura mayor de 38,3°C); hipo-
termia (temperatura menor de 36°C); frecuencia cardíaca 
superior a 90 lpm; frecuencia respiratoria mayor de 30 rpm; 
alteración del estado mental; edemas o balance hídrico posi-
tivo e hiperglucemia en ausencia de diabetes.

2. Parámetros inflamatorios: leucocitosis o leucopenia; 
presencia de más del 10% de células inmaduras y elevación 
de proteína C reactiva (PCR) o procalcitonina.

3. Parámetros hemodinámicos: hipotensión arterial (pre-
sión arterial sistólica menor de 90 mm Hg); saturación venosa 
de oxígeno mixta mayor de 70%; índice cardíaco mayor de 3,5 
l/mn/m2; parámetros de disfunción orgánica; hipoxemia arte-
rial (presión arterial de oxígeno –PaO2–/fracción inspiratoria 
de oxígeno –FiO2– menor de 300); oliguria (diuresis inferior a 
0,5 ml/kg/hora); elevación de la creatinina sérica; coagulopa-
tía; íleo paralítico; trombocitopenia; hiperbilirrubinemia. 

Parámetros de perfusión tisular: hiperlactacidemia (más 
de 2 mmol/l) y disminución del relleno capilar.

Con las definiciones de estas dos Conferencias, muchos 
pacientes hospitalizados cumplían criterios de SRIS y no ne-
cesariamente en relación con un proceso infeccioso. Por 
todo lo expuesto anteriormente, en enero de 2014 tuvo lugar 
una nueva Conferencia consenso para redefinir la sepsis2.

Sepsis 3. Definiciones actuales de sepsis y shock 
séptico 2016

Se define la sepsis como un «síndrome clínico caracterizado 
por una disfunción orgánica que pone en peligro la homeos-
tasis y es secundaria a una respuesta anormal y exagerada del 
huésped frente a una infección».

Con esta nueva definición se enfatiza más la necesidad de 
hacer un reconocimiento adecuado e iniciar un tratamiento 
correcto y precoz. Esta disfunción orgánica puede recono-
cerse mediante diferentes scores y criterios clínicos entre los 
cuales destacan: SRIS, SOFA (Sequential Organ failure As-
sessment) y LODS (Logistic Organ Dysfunction System).

Los distintos estudios en los que se basaron en esta con-
ferencia valoraron la discriminación de mortalidad por infec-
ción en pacientes ingresados en una Unidad de Cuidados 
Intensivos (UCI). Esta discriminación fue mayor usando las 
escalas SOFA y LODS frente a la escala SRIS. Pero en los 
pacientes que no estaban ingresados en una UCI no presen-
taban diferencias significativas. Dentro de estas tres escalas, 
la escala SOFA es más sencilla frente a la escala LODS y más 
específica que los criterios de SRIS, pero presenta una des-
ventaja en los pacientes que están fuera de la UCI. Esta  
desventaja radica sobre todo en la necesidad de contar con 
datos de laboratorio. Por este motivo, se plantea utilizar un 
modelo que use 3 variables clínicas:

1. Frecuencia respiratoria.
2. Alteración del nivel de consciencia.
3. Cifras de tensión arterial sistólica.
Este modelo tiene un valor predictivo similar a la escala 

SOFA, pero aplicado a pacientes que no están ingresados en 
una UCI y se denomina escala quick SOFA (qSOFA)3 (fig. 1).

Con la nueva definición de este síndrome clínico, el con-
cepto de sepsis implica disfunción orgánica, por lo que el tér-
mino «sepsis grave» desaparece al ser reiterativo. El shock sép-
tico se define entonces como una «subcategoría de la sepsis en 
la que las alteraciones circulatorias y del metabolismo celular 
son lo suficientemente profundas como para aumentar consi-
derablemente la mortalidad». En esta última Conferencia de 
consenso se redefinieron los criterios clínicos de shock séptico: 

1. Hipotensión arterial como un estado de fallo circula-
torio agudo, con una presión arterial media (PAM) menor de 
65 mm Hg mantenida a pesar de una adecuada reanimación 
con fluidoterapia.

Fig. 1. Quick SOFA (q SOFA) y criterios de shock séptico.

< de 100 mmHg > De 22 rpmGlasgow < 13

Alteración
del nivel de
conciencia

Tensión arterial
sistólica

Sepsis Shock séptico

Láctico > de 2 mmol/l

Hipotensión mantenidaQ
+ Noradrenalina

Sospecha de
infección

Frecuencia 
respiratoria

Para pacientes fuera de UCI
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• El shock sép&co

• 1. Hipotensión arterial como un estado de fallo circulatorio agudo, con una
presión arterial media (PAM) menor de 65 mm Hg mantenida a pesar de una
adecuada reanimación con fluidoterapia.

• PAM: P diast x 2➕ P sist/3

• 2. Necesidad de soporte con fármacos vasopresores.

• 3. Elevación del ácido lác&co mayor a 2 mmol/l a pesar de una adecuada
reanimación con fluidos.

www.nutrigeriatria.wordpress.com



Fisiopatología

cellular, and metabolic abnormalities are associated with a greater risk of mortality
than sepsis alone. Septic shock in adults can be identified using clinical criteria of
hypotension requiring vasopressor therapy to maintain a mean blood pressure of
65 mm Hg or greater and having a serum lactate level greater than 2 mmol/L, after
adequate fluid resuscitation.14

The chronologic assessment of organ dysfunction using SOFA has shown to be
useful in the prognostication of critically ill patients.15 SIRS does not prognosticate
well in severe sepsis.16 SIRS criteria has been argued to be overly sensitive and
not sufficiently specific, increasing the number of patients diagnosed with sepsis
over the years but capturing a larger but less severely ill group of patients.4,17 In
particular, fever and leukocytosis are frequently not present in patients who prove
to be infected with organ dysfunction.18 The SIRS model also implied that sepsis
followed a linear trajectory from SIRS to severe sepsis and then septic shock,
when in fact it often does not. It has been reported that 68% to 93% of patients
admitted to the ICU will meet SIRS criteria19–21 and that almost half of patients

Fig. 2. In Sepsis-3, sepsis is defined as a life-threatening organ dysfunction caused by a
dysregulated host response to infection and the term “severe sepsis” has been removed.
(From Delano MJ, Ward PA. The immune system’s role in sepsis progression, resolution,
and long-term outcome. Immunol Rev 2016;274:332; with permission.)

Sepsis and Septic Shock Strategies 3
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antiinflammatory phenotype that promotes tis-
sue repair, and regulatory T cells and myeloid-
derived suppressor cells further reduce inflam-
mation. In addition, neural mechanisms can 
inhibit inflammation.35 In the so-called neuroin-
flammatory reflex, sensory input is relayed 
through the afferent vagus nerve to the brain 
stem, from which the efferent vagus nerve acti-
vates the splenic nerve in the celiac plexus, re-
sulting in norepinephrine release in the spleen 
and acetylcholine secretion by a subset of CD4+ 

T cells. The acetylcholine release targets α7 cho-
linergic receptors on macrophages, suppressing 
the release of proinflammatory cytokines.36 In 
animal models of sepsis,35 disruption of this 
neural-based system by vagotomy increases sus-
ceptibility to endotoxin shock, whereas stimula-
tion of the efferent vagus nerve or α7 cholinergic 
receptors attenuates systemic inflammation.

Patients who survive early sepsis but remain 
dependent on intensive care have evidence of im-
munosuppression, in part reflected by reduced 
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Figure 1. The Host Response in Severe Sepsis.

The host response to sepsis is characterized by both proinflammatory responses (top of panel, in red) and antiinflammatory immunosup-
pressive responses (bottom of panel, in blue). The direction, extent, and duration of these reactions are determined by both host factors 
(e.g., genetic characteristics, age, coexisting illnesses, and medications) and pathogen factors (e.g., microbial load and virulence). In-
flammatory responses are initiated by interaction between pathogen-associated molecular patterns expressed by pathogens and pattern-
recognition receptors expressed by host cells at the cell surface (toll-like receptors [TLRs] and C-type lectin receptors [CLRs]), in the 
 endosome (TLRs), or in the cytoplasm (retinoic acid inducible gene 1–like receptors [RLRs] and nucleotide-binding oligomerization 
 domain–like receptors [NLRs]). The consequence of exaggerated inflammation is collateral tissue damage and necrotic cell death, which 
results in the release of damage-associated molecular patterns, so-called danger molecules that perpetuate inflammation at least in part 
by acting on the same pattern-recognition receptors that are triggered by pathogens.
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expression of HLA-DR on myeloid cells.37 These 
patients frequently have ongoing infectious foci, 
despite antimicrobial therapy, or reactivation of 
latent viral infection.38,39 Multiple studies have 
documented reduced responsiveness of blood 
leukocytes to pathogens in patients with sep-
sis,30 findings that were recently corroborated by 
postmortem studies revealing strong functional 
impairments of splenocytes obtained from pa-

tients who had died of sepsis in the ICU.37 Be-
sides the spleen, the lungs also showed evidence 
of immunosuppression; both organs had en-
hanced expression of ligands for T-cell inhibi-
tory receptors on parenchymal cells.37 Enhanced 
apoptosis, especially of B cells, CD4+ T cells, 
and follicular dendritic cells, has been implicat-
ed in sepsis-associated immunosuppression and 
death.40,41 Epigenetic regulation of gene expres-
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Figure 2. Organ Failure in Severe Sepsis and Dysfunction of the Vascular Endothelium and Mitochondria.

Sepsis is associated with microvascular thrombosis caused by concurrent activation of coagulation (mediated by tissue factor) and im-
pairment of anticoagulant mechanisms as a consequence of reduced activity of endogenous anticoagulant pathways (mediated by acti-
vated protein C, antithrombin, and tissue factor pathway inhibitor), plus impaired fibrinolysis owing to enhanced release of plasminogen 
activator inhibitor type 1 (PAI-1). The capacity to generate activated protein C is impaired at least in part by reduced expression of two 
endothelial receptors: thrombomodulin (TM) and the endothelial protein C receptor. Thrombus formation is further facilitated by neu-
trophil extracellular traps (NETs) released from dying neutrophils. Thrombus formation results in tissue hypoperfusion, which is aggra-
vated by vasodilatation, hypotension, and reduced red-cell deformability. Tissue oxygenation is further impaired by the loss of barrier 
function of the endothelium owing to a loss of function of vascular endothelial (VE) cadherin, alterations in endothelial cell-to-cell tight 
junctions, high levels of angiopoietin 2, and a disturbed balance between sphingosine-1 phosphate receptor 1 (S1P1) and S1P3 within 
the vascular wall, which is at least in part due to preferential induction of S1P3 through protease activated receptor 1 (PAR1) as a result 
of a reduced ratio of activated protein C to thrombin. Oxygen use is impaired at the subcellular level because of damage to mitochondria 
from oxidative stress.
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antiinflammatory phenotype that promotes tis-
sue repair, and regulatory T cells and myeloid-
derived suppressor cells further reduce inflam-
mation. In addition, neural mechanisms can 
inhibit inflammation.35 In the so-called neuroin-
flammatory reflex, sensory input is relayed 
through the afferent vagus nerve to the brain 
stem, from which the efferent vagus nerve acti-
vates the splenic nerve in the celiac plexus, re-
sulting in norepinephrine release in the spleen 
and acetylcholine secretion by a subset of CD4+ 

T cells. The acetylcholine release targets α7 cho-
linergic receptors on macrophages, suppressing 
the release of proinflammatory cytokines.36 In 
animal models of sepsis,35 disruption of this 
neural-based system by vagotomy increases sus-
ceptibility to endotoxin shock, whereas stimula-
tion of the efferent vagus nerve or α7 cholinergic 
receptors attenuates systemic inflammation.

Patients who survive early sepsis but remain 
dependent on intensive care have evidence of im-
munosuppression, in part reflected by reduced 
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Figure 1. The Host Response in Severe Sepsis.

The host response to sepsis is characterized by both proinflammatory responses (top of panel, in red) and antiinflammatory immunosup-
pressive responses (bottom of panel, in blue). The direction, extent, and duration of these reactions are determined by both host factors 
(e.g., genetic characteristics, age, coexisting illnesses, and medications) and pathogen factors (e.g., microbial load and virulence). In-
flammatory responses are initiated by interaction between pathogen-associated molecular patterns expressed by pathogens and pattern-
recognition receptors expressed by host cells at the cell surface (toll-like receptors [TLRs] and C-type lectin receptors [CLRs]), in the 
 endosome (TLRs), or in the cytoplasm (retinoic acid inducible gene 1–like receptors [RLRs] and nucleotide-binding oligomerization 
 domain–like receptors [NLRs]). The consequence of exaggerated inflammation is collateral tissue damage and necrotic cell death, which 
results in the release of damage-associated molecular patterns, so-called danger molecules that perpetuate inflammation at least in part 
by acting on the same pattern-recognition receptors that are triggered by pathogens.
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Hipoperfusión → disfunción de las cc endoteliales 
→ pérdida de su función de barrera protectora 
→ paso a la circulación portal de los 
microorganismos
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SDRA
Definición de Berlín 

1. Tiempo de inicio: dentro de la primera semana del inicio de la clínica o aparición o
empeoramiento de los síntomas respiratorios.

2. Radiogra:a de tórax: opacidades bilaterales no explicables por derrame pleural,
atelectasia pulmonar lobar o pulmonar o nódulos.

3. Origen del edema: fallo respiratorio no completamente explicable por insuficiencia
cardíaca o sobrecarga de fluidos. Necesita una evaluación objeEva (ecocardiograma)
para excluir un edema hidrostáEco si no hay factor de riesgo presente.

4. Hipoxemia: gravedad: leve una relación PaO2/fracción inspiratoria de oxígeno
(FiO2) de 200-300, moderada una relación PaO2/FiO2 entre 100-200 y grave una
relación PaO2/FiO2 menor de 100
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Fallo Renal por sepsis

• Ac#vación de la hormona an#diuré#ca (ADH) y del sistema renina-
angiotensina
• Reabsorción de agua y sodio (edemas generalizados) 
• La hipoperfusión →  NTA

Medicine. 2018;12(52):3066-75  3071

BACTERIEMIA, SEPSIS Y SHOCK SÉPTICO

mantenida produce una necrosis tubular aguda con el resul-
tado de una insuficiencia renal aguda. Este síndrome clínico 
se define con marcadores de disfunción renal: aumento de las 
cifras de urea y creatinina, disminución del ritmo de diuresis 
y caída del filtrado glomerular14. La tabla 1 muestra la escala 
AKIN del fallo renal agudo.

Fallo hepático

La hipoperfusión hepática causa inicialmente un descenso de 
la síntesis de proteínas y una disminución del aclaramiento 
de ácido láctico e hiperglucemia. En fases más avanzadas dis-
minuyen los depósitos de hidratos de carbono y se produce 
hipoglucemia. Esta afectación hepática produce un aumento 
rápido de la transaminasas y una alteración del tiempo de 
protrombina. La hiperbilirrubinemia que conduce a ictericia 
es más tardía durante el proceso de la sepsis y es debida a una 
alteración del metabolismo de la bilirrubina secundaria a co-
lestasis. Otra posible causa de hiperbilirrubinemia es la pre-
sencia de hemolisis. Si se mantiene la hipoperfusión se pro-
duce una necrosis centrolobulillar, disminución de la 
metabolización del ácido láctico y empeoramiento de la aci-
dosis metabólica15-17.

Disfunción gastrointestinal

Se caracteriza por alteraciones que dificultan la administra-
ción de alimentos por vía digestiva: náuseas, vómitos, au-
mento del residuo gástrico, íleo paralítico, ulceración de la 
mucosa intestinal y malabsorción de nutrientes y ruptura de 
la barrera intestinal con la consiguiente translocación bacte-
riana. Esta disfunción gastrointestinal consta de varios gra-
dos de gravedad:

Grado I: riesgo de desarrollar un fallo. El paciente pre-
senta náuseas o vómitos y la función del tracto gastrointesti-
nal está afectada de manera transitoria.

Grado II: disfunción gastrointestinal. El tubo digestivo 
es incapaz de desarrollar sus funciones. En esta fase aparece 
gastroparesia, diarrea o íleo paralítico.

Grado III: fracaso gastrointestinal. Se pierden las funcio-
nes gastrointestinales sin que las medidas terapéuticas ins-
tauradas consigan restaurarla.

Grado IV: afectación grave de órganos a distancia, dis-
función sistémica y fracaso multiorgánico. En esta fase puede 
producirse isquemia mesentérica, hemorragia digestiva masi-
va o un síndrome compartimental intraabdominal18.

Coagulopatía

Un 35% de los casos de pacientes que desarrollan sepsis pue-
den complicarse con una CID que se produce por una com-
pleja interacción entre la respuesta inflamatoria y procoagu-
lante del huésped frente a la infección. Como consecuencia 
se produce una trombosis de la microcirculación. Simultá-
neamente, se produce una activación de la fibrinolisis. En el 
caso de CID secundaria a sepsis predomina la coagulación, 

siendo mínima la fibrinolisis, lo que condiciona una clínica 
representada por fracaso orgánico más que hemorrágica. Al 
progresar la CID se produce un consumo de factores de coa-
gulación y plaquetas por la trombosis generalizada, lo cual 
condiciona una coagulopatía de consumo que a su vez justi-
fica el sangrado en estadios más avanzados19-22.

Encefalopatía séptica

Se trata de una encefalopatía metabólica difusa, con manifes-
taciones completamente inespecíficas que varían desde un 
estado de intranquilidad y disminución del nivel de cons-
ciencia hasta una agitación incontrolable y coma. Un 70% de 
los pacientes con sepsis pueden desarrollar esta encefalopa-
tía, aunque en muchos de estos el estado mental alterado 
podría estar justificado por la hipoxemia o hipotensión o por 
liberación de catecolaminas23.

Glándulas suprarrenales

Inicialmente aumenta el uso de los lípidos almacenados para 
la síntesis de esteroides. Progresivamente, disminuye dicha 
síntesis hasta llegar a una consecuente insuficiencia suprarre-
nal secundaria.

Historia natural

Si no se controla la infección en las fases iniciales de la sepsis, 
aparecerán las manifestaciones de disfunción multiorgánica: 
aparato respiratorio (SDRA), aparato circulatorio (hipoten-
sión, shock), aparato urinario (insuficiencia renal aguda, ini-
cialmente prerrenal), trastornos de la hemostasia (CID, al 
principio normalmente con trombocitopenia) y trastornos 
metabólicos (acidosis láctica). En ausencia de un tratamiento 
eficaz se agravan las manifestaciones del shock y de la disfun-
ción multiorgánica y sobreviene la muerte. En la evolución 
de la sepsis y el shock séptico pueden distinguirse tres fases, 
aunque durante su desarrollo estas se superponen.

TABLA 1
Escala de valoración AKIN de insuficiencia renal aguda

Estadio AKI Creatinina sérica Flujo urinario

Estadio 1 1,5-1,9 veces el valor de creatinina 
basal

< 0,5 ml/kg/hora durante  
6-8 horas

Estadio 2 2-2,9 veces el valor de creatinina 
basal

< 0,5 ml/kg/hora durante más  
de 12 horas

Estadio 3 Tres veces el valor de creatinina 
basal
o
Valor de creatinina sérica igual o 
superior a 4 mg/dl (353,5 mol/l)
o
Inicio de tratamiento sustitutivo renal
o
En pacientes menores de 18 años 
descenso del filtrado glomerular por 
debajo de 35 ml/min/1,73 m2

< 0,3 ml/kg/hora durante más  
de 24 horas
o
Anuria durante 12 horas
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Fallo Hepá*co

• La hipoperfusión hepá/ca

• ↓ síntesis de proteínas y una disminución del aclaramiento de ácido lác/co e
hiperglucemia.

• En fases más avanzadas → hipoglucemia

• ↑ Transaminasas, alteración del /empo de protrombina

• Hiperbilirrubinemia que conduce a ictericia es más tardía (colestasis,
hemólisis)
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Disfunción GI

• Náuseas
• Vómitos
• Amento del residuo gástrico
• Íleo paralí8co
• Ulceración de la mucosa intes8nal 
• Ruptura de la barrera intes8nal con la consiguiente translocación 

bacteriana 
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• CID

• Encefalopa-a (agitación, coma)

• Insuficiencia suprarrenal secundaria
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Historia Natural

• Si no se controla la infección en las fases iniciales de la sepsis, aparecerán las 
manifestaciones de disfunción mul5orgánica: 

• Respiratorio (SDRA)

• Circulatorio (hipotensión, shock)

• Urinario (insuficiencia renal aguda, inicialmente prerrenal)

• Trastornos de la hemostasia (CID, al principio normalmente con trombocitopenia) 

• Trastornos metabólicos (acidosis lác5ca)

www.nutrigeriatria.wordpress.com



www.nutrigeriatria.wordpress.com



Criterios de sospecha 

3100  Medicine. 2018;12(52):3097-100

Fig. 1.  Algoritmo diagnóstico y terapéutico de la sepsis.
FC: frecuencia cardíaca; FR: frecuencia respiratoria; SatO2: saturación de oxígeno; TA: tensión arterial; Tª: temperatura.

PROTOCOLOS DE PRÁCTICA ASISTENCIAL 

Hª clínica compatible con infección
sospechada o documentada

SOFA ≥ 2
o
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Frecuencia respiratoria > 22 rpm
Alteración nivel de conciencia
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Fluidoterapia (30 ml/kg)
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(medidas a instaurar en

las 3 primeras horas)
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las 3 primeras horas)
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Iniciar tratamiento 
(medidas a instaurar en

las 3 primeras horas)

Objetivos
PAM > 65 mm Hg
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Ajustar antibioterapia en función
de los hallazgos microbiológicos

a los 48-72 horas

Sepsis

Iniciar tratamiento 
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Diagnós(co

• Anamnesis y una correcta exploración 2sica iden4ficar el foco.

• Pruebas complementarias: analí4ca completa con lactato, proteína C reac4va y
procalcitonina y un análisis de orina y/o de líquido cefalorraquídeo (LCR).

• Radiología de tórax (neumonías, empiemas), la ecogra2a (colecciones/abscesos,
artri4s, sospecha de foco abdominal) o la tomogra2a computadorizada
(colecciones, abscesos, etc. no diagnos4cados por ecogra2a).

• Se recomienda la realización de cul4vos : al menos dos hemocul4vos y uno de
ellos del catéter central si exis4era. Cul4vo de orina, esputo o broncoaspirado,
LCR y cul4vo de líquidos biológicos (colecciones, abscesos, derrame, etc.).
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Criterios de gravedad

1. PAM menor de 65 mm Hg a pesar de una reanimación adecuada con fluidos.

2. Gasto urinario menor de 0,5 ml/kg/hora con elevación de la crea?nina sérica. 

3. Lactato mayor de 2 mmol/l y en ascenso.

4. Plaquetopenia inferior a 100.000/ml.

5. Relación PaO2/FiO2 menor de 300 y en descenso. 

6. Alteración del estado mental. 
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Estrategias Terapéu.cas
Surviving Sepsis Campaign 

• Cristaloides: 30 ml/kg intravenosos durante las primeras 3 horas, 
revaluando de forma constante la respuesta a los fluidos

• Obje?vo inicial de PAM en los pacientes en shock sép?co es de 65 
mm Hg, u?lizando la normalización del lactato como guía de 
resucitación y marcador de hipoperfusión ?sular.

• Presión venosa central (PVC) de 8-12 mm Hg 

• Diuresis igual o superior a 0,5 ml/kg/hora. 
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Vasopresores

• Tras op'mizar la volemia, la pérdida del tono vasomotor (vasoplejia)
debe corregirse con fármacos vasopresores

• Se recomienda como primera opción el uso de noradrenalina, una vez
corregida la volemia, para mantener una PAM de 65 mm Hg.

• Se puede añadir vasopresina o epinefrina si no se alcanzan los obje'-
vos o para intentar disminuir la dosis de noradrenalina.
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Tratamiento an+bió+co

• Se recomienda el inicio de la an,bioterapia empírica lo antes posible
y siempre dentro de la primera hora, una vez obtenidas las muestras
per,nentes para cul,vo microbiológico.
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Criterios de respuesta y sus.tución 

• 1. Una PAM de 65 mm Hg o mayor.
•

2. Una PVC entre 8-12 mm Hg.
•

3. Una diuresis de al menos 0,5 ml/kg/hora.
•

4. Un lactato sérico menor de 4 mmol/l y en descenso.
•
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