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Definition und Erlauterung
des Begriffs , Leitlinie”’

== Leitlinien sind systematisch
entwickelte Darstellungen und
Empfehlungen mit dem Zweck, Arzte
und Patienten bei der Entscheidung
iber angemessene Ma3nahmen der
Krankenversorgung (Pravention,
Diagnostik, Therapie und Nachsorge)
unter spezifischen medizinischen
Umstdnden zu unterstiitzen.

Leitlinien geben den Stand des Wissens
(Ergebnisse von kontrollierten klinischen
Studien und Wissen von Experten) tiber
effektive und angemessene Krankenver-
sorgung zum Zeitpunkt der ,Druckle-
gung“ wieder. In Anbetracht der unaus-
bleiblichen Fortschritte wissenschaft-
licher Erkenntnisse und der Technik miis-
sen periodische Uberarbeitungen, Erneu-
erungen und Korrekturen unternommen
werden.

Die Empfehlungen der Leitlinien kon-
nen nicht unter allen Umstdnden ange-
messen genutzt werden. Die Entschei-
dung dariiber, ob einer bestimmten Emp-

1 Orientiert an der Definition der Agency for
Health Care Policy and Research fiir die,Clinical
Practice Guidelines” der USA.
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Deutsche Sepsis-Gesellschaft e.V., c/o

Diagnose und

Therapie der Sepsis

S2-Leitlinien der Deutschen Sepsis-
Gesellschaft e.V. (DSG) und der Deutschen
Interdisziplindren Vereinigung fiir
Intensiv- und Notfallmedizin (DIVI)

fehlung gefolgt werden soll, muss vom
Arzt unter Berticksichtigung der beim in-
dividuellen Patienten vorliegenden Gege-
benheiten und der verfiigbaren Ressour-
cen getroffen werden.

Empfehlungen gemaB den
Regeln der S2-Leitlinien

Bei der Erstellung dieser Empfehlungen
wurden die zugrunde liegenden Studien
von einem Expertenkomitee gesichtet und
gemifl dem Oxford Centre of Evidence
Based Medicine in Evidenzgrade einge-
teilt (@ Tab. 1).

Das ,,Alle-oder-Keiner-Prinzip“ (Evi-
denzgrad Ic) erlaubt die Graduierung
von medizinischen Mafsnahmen, die fes-
ter Bestandteil der érztlichen Routinever-
sorgung sind, ohne dass entsprechende
Studien vorliegen miissen, da diese aus
ethischen Griinden nicht moglich sind
(z. B. Sauerstoffgabe bei Hypoxie). Trotz
der zunehmenden Akzeptanz von syste-
matischen Ubersichtsarbeiten miissen di-
ese auch kritisch bewertet werden. So hat-
te eine kiirzlich veréffentliche Metaanaly-
se einiger Studien mit kleinen Fallzahlen
einen protektiven Effekt einer Therapie er-
geben [1], der dann durch eine grof3e pro-
spektive Studie widerlegt wurde [2]. Auch
muss bedacht werden, dass bei Metaana-
lysen eine Selektion von Studien mit posi-

tiven Ergebnissen vorliegen kann (Publi-
kations-Bias).

Gemif der Evidenzgrade konnen
fiir eine bestimmte Fragestellung Emp-
fehlungen mit einem bestimmten Emp-
fehlungsgrad ausgesprochen werden
(B Tab. 2; [3]).

Entsprechend wird jeweils der Evi-
denzgrad der Studie benannt, die zu dem
konkreten Empfehlungsgrad gefiihrt hat.
Das Expertenkomitee kann per Abstim-
mung entscheiden, den Empfehlungs-
grad um eine Stufe auf- bzw. abzuwerten.
Die Umwertung muss begriindet werden
(s. auch ausfithrlicher Methodenreport).

Sepsisdefinition und -diagnose

Vorbemerkung. Sepsis ist eine komplexe
systemische inflammatorische Wirtsre-
aktion auf eine Infektion. Es gibt derzeit
keinen Parameter, der allein zur Diagno-
se der Sepsis fithren kann. Sepsis, schwe-
re Sepsis und septischer Schock definie-
ren ein Krankheitskontinuum, das iiber
eine Kombination aus Vitalparametern,
Laborwerten, himodynamischen Daten
und Organfunktionen definiert wird. Ei-
ne Bakteridmie findet sich in Abhéngig-
keit von einer antibiotischen Vorbehand-
lung nur bei durchschnittlich 30% der
Patienten mit schwerer Sepsis oder sep-
tischem Schock [4, 5, 6, 7, 8]. Insgesamt
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kann in ca. 30% der Fille kein mikrobio-
logisch gesicherter Infektionsnachweis ge-
fithrt werden, obwohl eine Infektion nach
klinischen Kriterien wahrscheinlich ist [9,
10]. Die Interpretation mikrobiologischer
Befunde ist bei kritisch kranken Patienten
héufig problematisch, da hiufig Mikroor-
ganismen nachgewiesen werden, die le-
diglich einer Kolonisation entsprechen
kénnen. Kritisch kranke Patienten weisen
héufig ein SIRS und multiple Organdys-
funktionen auf, der kausale Zusammen-
hang mit einer Infektion ist daher oft nicht
sicher nachzuweisen.

Unter Verwendung der sog. ACCP/SC-
CM-Konsensus-Konferenz-Kriterien
([11, 19]; @ Tab. 3) als Einschlusskrite-
rium fiir klinische Studien zur Diagno-
se und Therapie der schweren Sepsis und
des septischen Schocks wurden konsis-
tent hohe Letalitdtsraten von ca. 40-60%
beobachtet [12]. Diese Kriterien weichen
erheblich von den Kriterien der Centers
of Disease Control (CDGC; [13]) und den
Kodierungen der International Classi-
fication of Diseases (ICD) ab. Trotz der
geringen Spezifitt der Kriterien sollten
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diese weiter als Arbeitswerkzeug fiir die
Diagnose der schweren Sepsis und des
septischen Schocks Verwendung fin-
den. Die in @ Tab. 1 aufgefiihrten Dia-
gnosekriterien sollten ab 2005 als ICD-
10-Code verwendet werden (http://www.
dimdi.de).

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Procalcitonin kann zum Ausschluss
bzw. zur Sicherung der Diagnose beitra-
gen.

> Empfehlung Grad C (Evidenzgrad IIb
far [17])

Kommentar. Bei Procalcitoninserum-
konzentrationen von <o,5 ng/ml ist eine
schwere Sepsis oder ein septischer Schock
unwahrscheinlich, ab einem Schwellen-
wert von 2,0 ng/ml hochwahrscheinlich
[14, 15, 16, 17]. Die Effektivitit therapeu-
tischer Interventionen wird durch Pro-
calcitonin zeitnah abgebildet. Dabei ist
zu beachten, dass ein operatives Trauma
und andere Ursachen zu einer transito-
rischen Procalcitoninerh6hung fithren
konnen [18].

Diagnose der Infektion
Blutkulturen

Der klinische Verdacht auf eine Sepsis
bzw. eines oder mehrere der Kriterien
Fieber, Schiittelfrost, Hypothermie, Leu-
kozytose, Linksverschiebung im Differen-
zialblutbild bzw. Neutropenie sind Indika-
tionen fiir die Abnahme von Blutkulturen
(5, 8, 20].

> Empfehlung Grad C (Evidenzgrad IIb
fuir [s])

Blutkulturen miissen schnellstmog-
lich vor Einleitung einer antimikrobiellen
Therapie abgenommen werden [21].

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad Ic)

Bei Patienten unter vorbestehender an-
timikrobieller Therapie sollten die Blut-
kulturen unmittelbar vor der nichsten
Gabe abgenommen werden [22, 23].

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Kommentar. Blutkulturen miissen nach
addquater Hautdesinfektion iiber eine pe-
riphere Venenpunktion erfolgen [24, 25].
Aufgrund des 2fach hoheren Kontamina-
tionsrisikos [26] sollten Blutkulturen nur
in Ausnahmefillen tiber einen zentralen
Venenkatheter bzw. einen arteriellen Zu-
gang abgenommen werden. Fiir die Befiil-
lung der Kulturflasche (mindestens 10 ml;
[21, 27]) muss eine sterile Nadel benutzt
werden [28]. Es sollten 2—3 Kulturen (je-
weils aerobes und anaerobes Blutkultur-
péarchen) entnommen werden [29, 30],
wobei bei Intensivpatienten auf ein defi-
niertes zeitliches Intervall zwischen den
Abnahmen verzichtet werden kann [31].

Ventilatorassoziierte Pneumonien

Vorbemerkung. Eine ventilatorassoziier-
te Pneumonie (VAP) kann bei allen beat-
meten Patienten nach 48 h Beatmungs-
dauer als Sepsisquelle in Frage kommen.
Neu aufgetretene Infiltrate im Roént-
genthoraxbild, eine Leukozytose oder
Leukopenie und purulentes Trachealse-
kret sind sensitive klinische Hinweise auf
eine VAP [32]. Der modifizierte ,,klinische
pulmonale Infektionsscore® CPIS (Score
>6) ist ebenfalls hilfreich fiir das initiale
Screening (8 Tab. 4; [33, 34]). Wir emp-
fehlen die Nutzung des CPIS.



Zusammenfassung - Abstract

> Empfehlung Grad C (Evidenzgrad IIb
fiar [34])

Sekrete aus den tiefen Atemwegen soll-
ten vor Einleitung einer antimikrobiellen
Therapie gewonnen werden [35].

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Kommentar. Bisher konnte fiir kein di-
agnostisches Verfahren (endotracheale
Aspirate, blinde oder bronchoskopische
»protected specimen brush PSB, bron-
choalveoldre Lavage) ein signifikanter
Vorteil bewiesen werden [33, 36]. Die
Wahl der Technik sollte sich daher nach
der Erfahrung der einzelnen Einrich-
tungen richten.

Quantitative oder semiquantitative
(2100.000 cfu/ml) Techniken sollten be-
vorzugt werden [37, 38]. Die Aufarbeitung
sollte gemdf3 den Richtlinien der Deut-
schen Gesellschaft fiir Hygiene und Mi-
krobiologie (DGHM) mit Auszahlung der
polymorphkernigen Granulozyten (>25
pro Gesichtsfeld) und Epithelzellen (max.
25 pro Gesichtsfeld) erfolgen [39, 40, 41].

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad Ic)

Routinemiflige serologische Tests sind
zur Diagnose einer VAP nicht sinnvoll [42,
43].

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Katheter- und fremdkaorper-
induzierte schwere Sepsis/
septischer Schock

Das Vorliegen einer katheterinduzierten
Infektion kann ohne Entfernung des Ka-
theters nicht sicher festgestellt werden
[42]. Wenn ein zentraler Venenkatheter
(ZVK) eine mogliche Sepsisquelle dar-
stellt, muss der ZVK zur Diagnosesiche-
rung entfernt und die Katheterspitze zur
mikrobiologischen Diagnostik einge-
schickt werden [44, 45].

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Blutkulturen sollten vor Entfernung
des ZVK iiber den liegenden Katheter
und zeitgleich iiber eine periphere Vene
abgenommen werden und die Kulturer-
gebnisse miteinander verglichen werden
(46, 47, 48].

> Empfehlung Grad C (Evidenzgrad IIb
fur [47, 48])
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Zusammenfassung

Nach neuesten Erhebungen des vom BMBF
geforderten Kompetenznetzwerkes Sepsis
(SepNet) erkranken in Deutschland pro Jahr
75.000 Einwohner (110 von 100.000) an ei-
ner schweren Sepsis bzw. einem septischen
Schock und 79.000 (116 von 100.000) an ei-
ner Sepsis. Mit ca. 60.000 Todesfallen stel-

len septische Erkrankungen die dritthaufigs-
te Todesursache nach dem akuten Myokard-
infarkt dar. Die direkten anteiligen Kosten, die
allein fiir die intensivmedizinische Behand-
lung von Patienten mit schwerer Sepsis anfal-
len, liegen bei ca. 1,77 Mrd. €. Etwa 30% des
Budgets fiir Intensivmedizin werden damit in
die Behandlung der Sepsis investiert. Im Kon-
trast hierzu existierten bisher jedoch keine
deutschen Leitlinien zur Diagnose und The-
rapie der schweren Sepsis. Auf Initiative der
Deutschen Sepsis-Gesellschaft wurden daher

in Anlehnung an die internationalen Empfeh-
lungen des International Sepsis Forum (ISF)
und der Surviving Sepsis Campaign (SSC)
Leitlinien erarbeitet, welche die Versorgungs-
strukturen im deutschen Gesundheitssystem
berticksichtigen. Folgende Leitlinienthemen
wurden als vorrangig eingestuft: a) Diagnose,
b) Pravention, c) kausale Therapie, d) suppor-
tive Therapie, e) adjunktive Therapie. Die Leit-
linien sind nach einem sorgfaltig geplanten
und streng eingehaltenen Prozess nach den
Vorgaben der Arbeitsgemeinschaft der Wis-
senschaftlichen Medizinischen Fachgesell-
schaften (AWMF) entstanden.

Schliisselworter
Sepsis - Leitlinien - Diagnose - Therapie -
Deutschland

Diagnosis and Therapy of Sepsis. Guidelines of the German
Sepsis Society Inc. and the German Interdisciplinary
Society for Intensive and Emergency Medicine

Abstract

A recent survey conducted by the pub-

licly funded Competence Network Sep-

sis (SepNet) reveals that severe sepsis and/
or septic shock occurs in 75,000 inhabitants
(110 out of 100,000) and sepsis in 79,000 in-
habitants (116 out of 100,000) in Germa-

ny annually. This illness is responsible for ap-
proximately 60,000 deaths and ranges as

the third most frequent cause of death af-
ter acute myocardial infarction. Direct costs
for the intensive care of patients with se-
vere sepsis alone amount to approximate-

ly 1.77 billion euros, which means that about
30% of the budget in intensive care is used to
treat severe sepsis. However, until now Ger-
man guidelines for the diagnosis and ther-
apy of severe sepsis did not exist. Therefore,
the German Sepsis Society initiated the de-

velopment of guidelines which are based on
international recommendations by the Inter-
national Sepsis Forum (ISF) and the Surviv-
ing Sepsis Campaign (SSC) and take into ac-
count the structure and organization of the
German health care system. Priority was giv-
en to the following guideline topics: a) di-
agnosis, b) prevention, c) causative therapy,
d) supportive therapy, ) adjunctive thera-
py. The guidelines development process was
carefully planned and strictly adhered to the
requirements of the Working Group of Scien-
tific Medical Societies (AWMF).

Keywords

Sepsis - Guidelines - Diagnosis - Treatment -
Germany
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Tab. 1. Evidenzgrade nach dem Ox-
ford Centre of Evidence Based Medicine
Evidenz- Studien
grad
la Systematische Ubersicht iiber
randomisierte kontrollierte
Studien (RCT)
Ib Eine RCT (mit engem
Konfidenzintervall)
Ic Alle-oder-Keiner-Prinzip
lla Systematische Ubersicht gut
geplanter Kohortenstudien
IIb Eine gut geplante Kohortenstudie
oder eine RCT minderer Qualitat
llc Outcome-Studien, Okologische
Studien
llla Systematische Ubersicht iiber
Fallkontrollstudien
lb Eine Fallkontrollstudie
vV Fallserien oder Kohorten- bzw.
Fallkontrollstudien minderer
Qualitat
v Expertenmeinung ohne explizite
Bewertung der Evidenz oder
basierend auf physiologischen
Modellen/Laborforschung
Tab.2. Empfehlungsgrade
entsprechend der Studienlage
Empfeh- Studienlage
lungsgrad
A Mindestens 2 Studien mit
Evidenzgrad |
B Eine Studie mit Evidenzgrad |
Nur Studien mit Evidenzgrad Il
D Mindestens 2 Studien mit
Evidenzgrad Ill
E Level IV oder Evidenzgrad V

Bei Vorliegen einer eitrigen Sekreti-
on aus dem Stichkanal sollten Abstriche
[49] und eine Katheterneuanlage erfol-
gen, wobei die neue Punktion fern von
der infizierten Punktionsstelle erfolgen
sollte.

> Empfehlung Grad D (Evidenzgrad IIb
fiar [49])

Bei Verdacht auf eine Katheterinfekti-
on wird ein Katheterwechsel iiber Draht
nicht empfohlen [s0, 51].

> Empfehlung Grad C (Evidenzgrad ITa
fiar [51])

Es gibt keinen Hinweis, dass ein routi-
nemifliger Wechsel intravasaler Katheter
das Risiko einer Bakteridimie vermindert
[51, 52]. Daher sollten intravasale Kathe-
ter nur bei Anzeichen einer Infektion ge-
wechselt werden.
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> Empfehlung Grad C (Evidenzgrad ITa
fiir [51])

Chirurgische Infektionen und
intraabdomineller Fokus

Bei Verdacht auf chirurgische Wundinfek-
tionen oder intraabdominelle Infektionen
sollten Blutkulturen abgenommen werden
(s. oben). Zusitzlich sollten Wundabstri-
che durchgefiihrt und eine Gramfirbung
sowie aerobe und anaerobe Kulturen ver-
anlasst werden [42, 53, 54, 55]-

> Empfehlung Grad D (Evidenzgrad IIIb
fiir 53, 55])

Kommentar. Bei Sekreten aus Drainagen
sollte die Kontaminationsgefahr beachtet
werden.

In der Regel ist die Sonografie das Mit-
tel der ersten Wahl zur Suche eines intra-
abdominellen Fokus. Ist diese Methode
erfolglos, so sollte eine Computertomo-
graphie, ggf. mit Kontrastmitteldarstel-
lung durchgefiihrt werden [42, 56]. Bei
Vollbild eines akuten Abdomens erfolgt
die notfallmiflige Laparotomie/Laparos-
kopie.

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad Ic).

Verdichtige Areale sollten unter sono-
graphischer bzw. radiologischer Kontrol-
le punktiert werden und das Punktat zur
mikrobiologischen Untersuchung einge-
schickt werden [42].

> Empfehlung Grad D (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Akute akalkuldse Cholezystitis

Eine akute akalkul6se Cholezystitis soll-
te bei jedem septischen Patienten ausge-
schlossen werden, bei dem Symptome im
rechten Oberbauch bestehen oder patho-
logische Cholestaseparameter nachweis-
bar sind [42]. Dabei sollte eine sofortige
Ultraschalluntersuchung erfolgen. Bei ne-
gativem Ergebnis sollte eine Computerto-
mographie durchgefiihrt werden oder eine
Kontrollsonographie nach 24 h erfolgen.

> Empfehlung Grad D (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Kommentar. Bei jedem septischen Pa-
tienten mit unklarem Fokus sollte an ei-
ne akute akalkulose Cholezystitis gedacht
werden.

Invasive Candida-Infektionen

Bei neutropenischen oder immunsuppri-
mierten Patienten, nach abdominalchir-
urgischen Eingriffen und nach prolon-
gierter antibiotischer Vorbehandlung soll-
te an eine Candida-Infektion gedacht und
Blutkulturen abgenommen werden [57]

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung).

Kommentar. Die Inzidenz von invasiven
Candida-Infektionen bei Intensivpati-
enten liegt bei ca. 1-2% [58, 59]. Der Gold-
standard der Diagnose einer invasiven
Candida-Infektion ist der histopatholo-
gische bzw. zytopathologische Nachweis
in betroffenen Geweben oder in norma-
lerweise sterilen Korperfliissigkeiten, je-
doch nicht im Urin [60].

Ein Routinescreening zum Nachweis
von Candidakolonisierungen wird nicht
empfohlen.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Kommentar. Candidakolonisierungen
werden bei ca. 16% von Intensivpatienten
nachgewiesen [10, 61]. Diese haben je-
doch einen geringen positiv pradiktiven
Wert zur Vorhersage einer Candida-In-
fektion [58].

Prophylaxe

Programme zur Infektionspra-
vention (ventilatorassoziierte
Pneumonie)

An das Personal der Intensivstation ge-
richtete Schulungsprogramme und Pri-
ventionsprotokolle reduzieren nachweis-
lich die Rate an ventilatorassoziierten
Pneumonien [62, 63, 64, 65, 66, 67, 68].
Uber die Einfithrung von Sedierungs- und
Weaningprotokollen konnen Beatmungs-
zeiten verkiirzt werden [69, 70, 71].

> Empfehlung Grad A (Evidenzgrad Ib
fur [65, 67])

Kontrolle (Surveillance)
von Infektionen und
mikrobiologischen Daten

Die Rate an ventilatorassoziierten Pneu-
monien und die mikrobiologischen Da-



ten (kausative Mikroorganismen, Resis-
tenzmuster) sollten regelmiflig erfasst
werden, um Trends zu erfassen [72, 73,
74]. Dabei sollten einheitliche Definiti-
onen zur Diagnose einer VAP Verwen-
dung finden (z. B. CDC [75], KISS [76]).
Die Daten sollten als Rate angegeben wer-
den (z. B. Anzahl von Patienten mit VAP
pro 100 ITS-Tage oder 1000 Beatmungs-
tage), um Vergleiche und Verlaufsunter-
suchungen zu ermdglichen [72, 77, 78].

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad Ilc
fiir [75, 76])

Eine halbaufrechte Korperposition
(45°) reduziert bei beatmeten Patienten
die Rate an ventilatorassoziierten Pneu-
monien (VAP; [79, 80, 81]). Wenn nicht
kontraindiziert, sollte diese Kérperpositi-
on so hiufig wie moglich hergestellt wer-
den.

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad IIb
fuir [79])

Erndahrung

Nach einer Metaanalyse fiihrt eine frithe
orale bzw. enterale Erndhrung bei chir-
urgischen Patienten mit Operationen am
Gastrointestinaltrakt zu einer Verminde-
rung von Infektionen und der Aufent-
haltsdauer im Krankenhaus [82]. Eine frii-
he orale bzw. enterale Erndhrung wird da-
her bei solchen Patienten empfohlen.

> Empfehlung Grad A (Evidenzgrad Ia
fur [82])

Immunonutrition
Der perioperative Einsatz von immun-
modulierenden Sondennahrungen (Argi-
nin, w;-Fettsduren, Nukleotide) bei elek-
tiven chirurgischen Patienten mit gastro-
intestinalen Tumoren oder Polytraumapa-
tienten, die enteral erndhrt werden kon-
nen, fithrt zu einer Verminderung von In-
fektionen und zur Verminderung der Auf-
enthaltsdauer im Krankenhaus [83, 84].
> Empfehlung Grad A (Evidenzgrad Ia
fiir [83, 84])

Intensivierte Insulintherapie

Eine kontinuierliche intravendse Applika-
tion von Insulin zur Einstellung der Blut-
glukosewerte auf 4,4-6,1 mmol/l (8o-
110 mg/dl) reduziert bei postoperativen
Intensivpatienten, die mechanisch beat-

met werden, die Inzidenz und die Sterb-
lichkeit an septischem Multiorganversa-
gen. Auch die Rate an Bakteriamien, Criti-
cal-illness-Polyneuropathien, Beatmungs-
tagen, Liegedauer auf der Intensivstation
sowie die Haufigkeit von Nierenersatzver-
fahren und Bluttransfusionen kann durch
eine Insulintherapie, die auf normoglyk-
amische Werte abzielt, signifikant redu-
ziert werden [85, 86]. Es ist nicht bekannt,
ob diese Effekte auch bei nicht-operativen
Intensivpatienten und bei Patienten mit
schwerer Sepsis oder septischem Schock
reproduzierbar sind (s. Erndhrung und
metabolische Kontrolle).

Eine intensivierte Insulintherapie zur
Wiederherstellung einer Normoglykamie
sollte bei jedem postoperativen Intensiv-
patienten vom Aufnahmezeitpunkt an
durchgefiihrt werden. Voraussetzung ist
eine engmaschige, initial 30- bis 60-minii-
tige Glukosemessung mit validierten Glu-
kometern, um eine Hypoglykdmie recht-
zeitig zu detektieren.

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad Ib
fiir [85])

Kommentar. Eine intensivierte Insulin-
therapie zur Wiederherstellung einer Nor-
moglykédmie ist wahrscheinlich auch bei
nicht-operativen Patienten sinnvoll.

Selektive Darmdekontamination

In zahlreichen Studien konnte nachge-
wiesen werden, dass durch eine selektive
Darmdekontamination (SDD) die Rate an
nosokomialen Infektionen bei Intensivpa-
tienten reduziert werden kann [87, 88, 89,
90, 91, 92, 93, 94, 95, 96, 97, 98, 99,100, 101,
102, 103, 104, 105, 106, 107, 108, 109, 110, 111,
112, 113, 114, 115, 116, 117 118]. Daher wird
die SDD bei Patienten mit voraussicht-
lich langerer Beatmungsdauer (>48 h) zur
Prophylaxe von Infektionen empfohlen.

> Empfehlung: Grad A (Evidenzgrad Ia
fiir [88])

Kommentar. In einer Publikation wurde
eine verringerte I'TS- (15 vs. 23%; p<0,002)
und Krankenhaussterblichkeit (24 vs. 31%;
p<0,02) bei kritisch kranken Patienten
durch Verwendung der SDD nachgewie-
sen. Allerdings handelte es sich bei dieser
Studie nicht um eine eindeutig patienten-
bezogene randomisierte Studie [119]. Vor-

aussetzung fiir die Verwendung von SDD
sollte das regelméfiige Fithren von Re-
sistenzstatistiken sein, um ein gehauftes
Auftreten von multiresistenten Erregern
rechtzeitig zu erkennen. Der Vorteil einer
SDD bei hoher Prévalenz von vancomy-
cinresistenten Enterokokken oder methi-
cillinresistenten Staphylokokken ist nicht
bewiesen [119].

Praemptive antimykotische
Behandlung

Effektivitdt und Sicherheit einer praemp-
tiven antimykotischen Behandlung bei
Intensivpatienten sind nicht ausreichend
untersucht [120], eine derartige Interven-
tion sollte daher vermieden werden.

> Empfehlung: Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Kausale Therapie
Fokussanierung

Eine vollstindige Fokussanierung ist die
Grundvoraussetzung fiir eine erfolg-
reiche Behandlung der schweren Sepsis
und des septischen Schocks. Eine Fokus-
sanierung kann eine oder mehrere der fol-
genden chirurgischen Mafinahmen bein-
halten: Entfernung von Implantaten, In-
zision bzw. CT- gestiitzte Drainage von
Abszessen, Wunderoffnung und Nekrek-
tomie, Amputation und Fasziotomie so-
wie eine operative Behandlung von Pe-
ritonitis, Anastomoseninsuffizienz und
Ileus durch Peritoneallavage, Drainage
oder Enterostomie. Randomisierte kli-
nische Studien zur Fokussanierung lie-
gen aufgrund der Schwierigkeit der Stu-
diendurchfiihrung zu diesen Fragestel-
lungen nicht vor, daher kénnen Empfeh-
lungen nur auf dem Boden von Experten-
meinungen ausgesprochen werden. Eine
enge Zusammenarbeit des Intensivmedi-
ziners mit dem Chirurgen muss in jedem
Fall erfolgen [121, 122].

> Empfehlung: Grad B (Evidenzgrad Ic)

Antibiotikatherapie

Vorbemerkung. Esliegen bisher nur we-
nige kontrollierte Studien bei Patienten
mit schwerer Sepsis und septischem
Schock vor, die antiinfektive Substanzen,

Der Anaesthesist Suppl 12006 ‘ S47



Leitthema

verschiedene Therapieregime und unter-
schiedliche Therapiedauer miteinander
vergleichen.

Eine frithzeitige intravendse, kalkulier-
te, am individuellen Risikoprofil des Pati-
enten und am ITS-spezifischen mikrobi-
ologischen Resistenzmuster ausgerichte-
te Antibiotikatherapie reduziert die Leta-
lit4t bei Patienten mit gramnegativer Bak-
teridmie, grampositiver Bakteridmie und
Sepsis [29, 123, 124, 125, 126, 127, 128, 129,
130, 131, 132, 133, 134, 135, 136, 137, 138, 139,
140, 141, 142, 143]. Die Behandlung sollte
nach Abnahme entsprechender Kulturen,
jedoch frithest moglich (innerhalb einer
Stunde) nach Diagnosestellung der Sep-
sis erfolgen [144].

> Empfehlung Grad D (Evidenzgrad IIIb
fiir [144])

Das gewihlte Antibiotikaregime soll-
te alle 48—72 h anhand klinischer und mi-
krobiologischer Kriterien neu evaluiert
werden, um das antimikrobielle Spektrum
zu verengen und damit das Risiko von Re-
sistenzen, die Toxizitdt und die Kosten zu
verringern. Die Dauer der Antibiotika-
therapie richtet sich nach der klinischen
Reaktion, sollte aber im Allgemeinen 7-
10 Tage nicht {ibersteigen.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Unter Berticksichtigung lokaler Resis-
tenzmuster sollte ein bei Pseudomonas-
spezies wirksames Antibiotikum zur An-
wendung kommen: Ureidopenicilline (Pi-
peracillin) oder Dritt- bzw. Viertgenerati-
onscephalosporine (Ceftazidime oder Ce-
fepime) oder Carbapeneme (Imipenem
oder Meropenem). Eine Uberlegenheit
einer Kombinationstherapie mit einem
Aminoglykosid konnte nicht belegt wer-
den [145], wobei die Datenlage zur Pseu-
domonassepsis nicht ausreicht und fiir die
Kombination -Laktamantibiotika plus
Fluorchinolone keine Daten vorliegen.
Fluorchinolone sollten aufgrund der stei-
genden Resistenzlage bei Enterobacteria-
cae und Pseudomonas als Monotherapie
nicht verwendet werden.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Bei dringendem Verdacht auf MR-
SA-Infektion sollte eine MRSA-wirksame
Therapie (Glykopeptidmonotherapie oder
in Kombination mit Rifampicin, Fusidin-
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Tab. 3.

Diagnosekriterien fiir Sepsis, schwere Sepsis und septischen Schock

(mod. nach [19]) entsprechend den Kriterien der ACCP/SCCM-Konsensuskonferenz [11]
I Nachweis der Infektion

-vesikale Messung
—Tachykardie: Herzfrequenz >90/min

Differezialblutbild

Referenzbereichs

lokal tiblichen Referenzbereichs
Sepsis: Kriterien [und |1
Schwere Sepsis: Kriterien |, Il und Il

andere Ursachen zu erklaren

Diagnose einer Infektion {iber den mikrobiologischen Nachweis oder durch klinische Kriterien
Il Severe inflammatory host response (SIRS; mindestens 2 Kriterien)
— Fieber (=38°C) oder Hypothermie (<36°C) bestatigt durch eine rektale oder intravasale oder

—Tachypnoe (Frequenz >20/min) oder Hyperventilation (p,CO, <4,3 kPa/ bzw. <33 mmHg)
- Leukozytose (>12.000/mm3) oder Leukopenie (<4000/mm?) oder >10% unreife Neutrophile im

1ll Akute Organdysfunktion (mindestens 1 Kriterium)

— Akute Enzephalopathie: eingeschrankte Vigilanz, Desorientiertheit, Unruhe, Delirium

— Relative oder absoluteThrombozytopenie: Abfall der Thrombozyten um mehr als 30% innerhalb
von 24 h oder Thrombozytenzahl <100.000/mm?3. Eine Thrombozytopenie durch akute Blutung
oder immunologische Ursachen muss ausgeschlossen sein

— Arterielle Hypoxdmie: p,0, <10 kPa (<75 mmHg) unter Raumluft oder ein p,0,/F0,-Verhdltnis von
<33 kPa (<250 mmHg) unter Sauerstoffapplikation. Eine manifeste Herz- oder Lungenerkrankung
muss als Ursache der Hypoxamie ausgeschlossen sein

— Renale Dysfunktion: Eine Diurese von <0,5 ml/kg/h fiir wenigstens 2 h trotz ausreichender Vo-
lumensubstitution und/oder ein Anstieg des Serumkreatinins >2x oberhalb des lokal tiblichen

— Metabolische Azidose: Base Excess <—5 mmol/l oder eine Laktatkonzentration >1,5x oberhalb des

Septischer Schock: Kriterien | und Il sowie fiir wenigstens 1 h ein systolischer arterieller Blutdruck
<90 mmHg bzw. ein mittlerer arterieller Blutdruck <65 mmHg oder notwendiger Vasopressorein-
satz, um den systolischen arteriellen Blutdruck =90 mmHg oder den arteriellen Mitteldruck

>65 mmHg zu halten. Die Hypotonie besteht trotz addquater Volumengabe und ist nicht durch

aS. 8@ Tab. 5 zur Definition eines ARDS.

Tab. 4. Modifizierter,Klinischer Pulmonaler Infektions Score” (CPIS; [33])

Parameter 0 Punkte 1 Punkt 2 Punkte

Temperatur [°C] 36,5-38,4 38,5-38,9 >39,0 oder <36,0

Leukozytenzahl 4.000-11.000 <4.000 oder >11.000  <4.000 oder >11.000;

[mm?] >50% unreife Formen

Trachealsekret Kein Trachealsekret Nicht purulentes Tra-  Purulentes Tracheal-
chealsekret sekret

Oxygenation: p,0,/  >240 oder ARDS? <240 und kein ARDS?

F,0,ImmHg]

Rontgen Thorax Kein Infiltrat Diffuse Infiltrate Lokalisierte Infiltrate

sdure oder Fosfomycin - oder Oxazolidi-
non) eingeleitet werden.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Bei pulmonalen MRSA-Infektionen
wird eine Glykopeptidmonotherapie nicht
empfohlen, da Glykopeptide aufgrund ih-
rer Molekiilgrof3e schlecht in das Gewebe
penetrieren [146, 147, 148].

> Empfehlung Grad C (Evidenzgrad 2b
fiir [148])

Bei gesicherten pulmonalen MRSA-
Infektionen [148, 149] sowie Haut- und
Weichteilinfektionen ist eine Linezolid-

behandlung einer Vancomycinmonothe-
rapie iiberlegen [150, 151, 152].

> Empfehlung Grad C (Evidenzgrad IIb
fiir [151, 152])

Kommentar. Glykopeptide penetrieren
aufgrund ihrer Molekiilgrof3e schlecht in
das Gewebe [148]. Ob bei anderen, z. B.
intraabdominellen Infektionen mit MRSA
eine Glykopeptidmonotherapie empfoh-
len werden kann, ist nicht untersucht.
Die Kombinationstherapie von Van-
comycin mit Rifampicin zeigte in einer
kleinen, nicht randomisierten Studien bei



Verbrennungspatienten [153] eine gegen-
iber Vancomycin tiberlegene Wirkung.

> Empfehlung Grad D (Evidenzgrad IIIb
fiir [153])

Kommentar. Zur Kombination von Van-
comycin und Fosfomycin gibt es nur In-
vitro-Daten [154]. Fiir die Kombination
Teicoplanin und Rifampicin gibt es nur
eine Fallserie, die Wirksamkeit und Si-
cherheit nahe legt [155]. In einzelnen Fall-
serien wurde die Kombination aus Rifam-
picin und Fusidinsdure angewendet [156].
Fusidinsdure ist jedoch inzwischen eben-
falls durch Resistenzprobleme belastet.

Bei Sepsis infolge einer ambulant er-
worbenen Pneumonie sollte eine Kombi-
nation aus B-Laktamantibiotika und Ma-
krolid verwendet [157] werden.

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad Ib
fur [157])

Eine antimykotische Therapie bei Can-
diddmie wird empfohlen [158, 159].

> Empfehlung Grad C (Evidenzgrad IIb
fiir [159])

Antimykotika sollten bei nicht neutro-
penischen, nicht immunsupprimierten
Patienten nicht routinemdfsig als kalku-
lierte Therapie bei Patienten mit schwerer
Sepsis oder septischem Schock eingesetzt
werden [160].

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V;
Expertenmeinung)

Kommentar. Die niedrige Inzidenz von
invasiven Candidainfektionen auf Inten-
sivstationen bei gleichzeitiger Gefahr der
Resistenzentwicklung rechtfertigt den kal-
kulierten Einsatz von Antimykotika nicht
[58, 161]. Bei neutropenischen Patienten
sollten Antimykotika bei unklarem Fieber
dann eingesetzt werden, wenn eine kalku-
lierte Antibiotikatherapie nach 72-96 h
erfolglos war und sich der klinische Zu-
stand des Patienten verschlechtert [162].
Zur Behandlung neutropenischer Pati-
enten s. [163].

Fluconazol ist bei der Behandlung
der Candiddmie bei fluconazolsensiblen
Stimmen bei nicht neutropenischen Pati-
enten dem Amphotericin B vorzuziehen
[158, 164, 165, 166].

> Empfehlung Grad A (Evidenzgrad Ia
fiir (158, 164, 165, 166])

Tab. 5.

drome (ARDS)

kein Anhalt fiir Linksherzversagen

ARDS
kein Anhalt fiir Linksherzversagen

PCWP: Lungenkapillarverschlussdruck.

Definition des Acute Lung Injury (ALI) und des Adult Respiratory Distress Syn-

ALI pa02/Fi0; <300 mmHg; bilaterale Infiltrate im Rontgenthorax; PCWP <18 mmHg bzw.

pa0,/Fi0, <200 mmHg; bilaterale Infiltrate im Rontgenthorax; PCWP <18 mmHg bzw.

Tab. 6.

— Kontrollierte Beatmung
- Tidalvolumen auf 6 ml/kgKG reduzieren
- Plateaudruck unter 30 cmH,0 halten

zu halten
- 540, bzw. S,0, zwischen 90-95% halten

Berechnung des Standardkdrpergewichts:

Voraussichtlicher PEEP in Abhangigkeit von der F0,
FO, 03 04 0,5 0,6
PEEP 5 5-8 8-10 10

Gewicht panner [kg] =50+0,91x(GroBe [cm] —152,4)
Gewicht frayen [kgl =45,5+0,91x(GroRe [cm] —152,4)

Beatmungsmanagement von Patienten mit ALI/ARDS gemaf3 den Empfeh-
lungen des ARDSNET ([202]mod. nach [144])

—Tidalvolumen auf bis zu 4 ml/kg Sollgewicht reduzieren, um den Plateaudruck unter 30 cm H,0

0,7 0,8 0,9 1,0
10-14 14 14-18 20-24

Kommentar. Aufgrund des verspiteten
Wirkungseintritts von Amphotericin B
sollte bei einem mit Fluconazol vorbe-
handelten oder therapierefraktiren Pati-
enten Caspofungin oder Voriconazol zur
Anwendung kommen.

Supportive Therapie
Hamodynamische Stabilisierung

Vorbemerkung. Ziel der himodyna-
mischen Stabilisierung ist das Erreichen
eines addquaten zelluliren O,-Ange-
bots unmittelbar nach Diagnosestellung
der schweren Sepsis bzw. des septischen
Schocks [167].

Obgleich der Nutzen eines erweiterten
himodynamischen Monitorings in Be-
zug auf die Uberlebensrate und Morbidi-
tét nicht belegt ist, empfehlen wir bei er-
hohtem Vasopressorbedarf ein erweitertes
himodynamisches Monitoring.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Kommentar. Zur Abschitzung der myo-
kardialen Vorlast sind volumetrische Pa-
rameter (transpulmonale Indikatordiluti-
on, Echokardiographie) den Fiillungsdrii-
cken iiberlegen [168, 169, 170, 171].

MaBnahmen zur initialen
hamodynamischen Stabilisierung
Eine Volumensubstitution ist die erste
Mafinahme zur himodynamischen Sta-
bilisierung.

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad Ic)

Kommentar. Bei Patienten mit vermu-
teter Hypovoldmie sollten 500-1000 ml
Kristalloide oder 300-500 ml Kolloide
iiber 30 min verabreicht werden. Eine
Wiederholung der Volumengabe richtet
sich nach Wirkung (Anstieg von Blutdruck
und Diurese) und Toleranz (Hinweis auf
intravasale Hypervoldmie; [144]).

Bei Patienten mit schwerer Sepsis oder
septischem Schock ist unverziglich ei-
ne zentralvendse Sauerstoffsittigung (Sc.
vO,) >70% anzustreben [167]. Um eine S.
vO, >70% zu erzielen, ist die Gabe von Vo-
lumen, Erythrozyten und Dobutamin bei
diesen Patienten sinnvoll.

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad Ib
fur [167])

Kommentar. Die Effektivitit dieser Maf3-
nahme ist jedoch bisher nur fiir Patienten
mit initial erhchten Laktatwerten eindeu-
tig belegt. Bei Patienten mit chronischer
Herzinsuffizienz kénnen S.,O,-Werte
<70% ohne Zeichen der Gewebehypoxie
bzw. Organminderperfusion vorliegen.
Welche der oben genannten Mafinahmen
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zur Anhebung der S, 0, auf >70% im Ein-
zelnen zu dem Uberlebensvorteil beitra-
gen, ist nicht geklért. Ob eine diskontinu-
ierliche Messung der S.,O, einer konti-
nuierlichen Messung gleichwertig ist, ist
ebenfalls nicht geklart.

Fortfiihrende MaBnahmen zur
hamodynamischen Stabilisierung
Obwohl keine gesicherten Daten vor-
liegen, scheint die Fortfithrung der o. g.
Mafinahmen auch auflerhalb der Initial-
phase sinnvoll zu sein.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Volumenersatz mit kristalloiden oder
kolloidalen Losungen erhéht im sep-
tischen Schock das Herzzeitvolumen und
das systemische Sauerstoffangebot. Eine
Volumentherapie kann ausreichend sein,
die hamodynamische Situation zu stabi-
lisieren. Nach der gegenwirtigen Daten-
lage kénnen sowohl kristalloide als auch
kolloidale Losungen gegeben werden, vor-
ausgesetzt dass die jeweiligen Volumener-
satzmittel in ausreichender Menge verab-
reicht werden [172, 173, 174].

> Empfehlung Grad C (Evidenzgrad ITa
fur [173])

Fiir Humanalbuminlésungen als Vo-
lumenersatzmittel bei Intensivpatienten
konnte kein Vorteil nachgewiesen werden
[172]. Die Anwendung von Humanalbu-
min als Volumenersatz bei Patienten mit
schwerer Sepsis und septischem Schock
wird nicht empfohlen.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Kommentar. In der o.g. SAFE-Studie
zeigte sich in einer Subgruppe von 1620 Pa-
tienten mit Sepsis ein Trend zu einer re-
duzierten 28-Tage-Sterblichlichkeit unter
Humanalbumintherapie als Volumener-
satz (788 Patienten; p=0,088; [172]). Die
Datenlage reicht jedoch nicht aus, um ei-
ne Empfehlung zum Einsatz von Human-
albumin in der Volumentherapie von Pati-
enten mit schwerer Sepsis und septischem
Schock auszusprechen.

Besteht trotz Volumentherapie wei-
terhin ein eingeschranktes Herzzeitvolu-
men, so ist Dobutamin das Katecholamin
der ersten Wahl [175]. Bei hypotensiven
Patienten sollte zusitzlich ein Vasopres-
sor verabreicht werden.
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> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Eine prinzipielle Anhebung des Herz-
zeitvolumens mit Dobutamin auf prade-
finierte supranormale Zielgréflen (Kon-
zept der ,,supramaximalen Sauerstoffver-
sorgung®) kann nicht empfohlen werden
[176,177,178].

> Empfehlung Grad C (Evidenzgrad ITb
fiir [177])

Wenn die Volumentherapie nicht aus-
reicht, einen addquaten arteriellen Mittel-
druck (>65 mmHg) zu erzielen, bzw. die
Organperfusion aufrecht zu erhalten, soll-
ten vasopressorische Katecholamine zur
Anwendung kommen.

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad Ic)

Kommentar. Bei einigen Patienten (z. B.
bei vorbestehender arterieller Hyperto-
nie) kann ein hoherer Mitteldruck sinn-
voll sein.

Die momentane Datenlage erlaubt kei-
ne eindeutige Empfehlung eines bestimm-
ten Vasopressors [179]. Wir empfehlen den
Einsatz von Noradrenalin als Substanz der
ersten Wahl [175, 180].

> Empfehlung Grad C (Evidenz-
grad IIb)

Kommentar. Eine Vasopressortherapie
kann bei lebensbedrohlicher Hypotensi-
on kurzfristig auch dann notwendig sein,
wenn die Volumentherapie noch nicht
ausgeschopft ist.

Auf den Gebrauch von Adrenalin soll-
te wegen der negativen Auswirkungen auf
die gastrointestinale Perfusion nach Mog-
lichkeit verzichtet werden [181, 182]. Auch
eine Kombination von Adrenalin und Do-
butamin ist nicht zu empfehlen [183].

> Empfehlung Grad C (Evidenzgrad ITb
fiir [181, 182])

Der Einsatz von niedrig dosiertem Do-
pamin (5 pg/kgKG/min) zur Nephropro-
tektion kann nicht empfohlen werden, da
weder positive Effekte auf die Nierenfunk-
tion noch auf das Uberleben von Intensiv-
patienten nachgewiesen werden konnten
und Dopamin unerwiinschte endokrino-
logische und immunologische Nebenwir-
kungen hat [184, 185, 186, 187, 188, 189].

> Empfehlung Grad A (Evidenzgrad Ia
fiir [188])

Die Verwendung von Dopexamin in
der Therapie von Patienten mit schwerer

Sepsis oder septischem Schock kann nicht
eindeutig beurteilt und daher nicht emp-
fohlen werden [190, 191, 192, 193, 194].

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Vasopressin kann den arteriellen Blut-
druck suffizient steigern [195, 196, 197,
198], fiihrt aber zu einer deutlichen Re-
duktion des Herzzeitvolumens und einer
Umverteilung regionaler Blutfliisse. Bei
Dosierungen >0,04 U/min wurden Myo-
kardischdamien, Abfille des Herzzeitvo-
lumens, Herzstillstand und ischamische
Hautlidsionen beschrieben [197, 199]. Si-
cherheit und Wirksamkeit von Vasopres-
sin in der Behandlung von Patienten mit
septischem Schock werden derzeit unter-
sucht. Wir empfehlen die routineméflige
Anwendung von Vasopressin nicht. Die
Anwendung von Vasopressin als Ersatz
fiir Noradrenalin muss abgelehnt werden
[200].

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Phosphodiesterasehemmer sollten bei
Patienten mit schwerer Sepsis oder sep-
tischem Schock nicht routinemdfig ver-
wendet werden.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Kommentar. Phosphodiesterasehemmer
koénnen die im septischen Schock typische
arterielle Vasodilatation noch verstarken
und den Vasopressorbedarf erheblich stei-
gern. Der Einsatz dieser Substanzen soll-
te daher nur bei ansonsten therapierefrak-
tarer Herzinsuffizienz erwogen werden.

Airwaymanagement
und Beatmung

Es sollte versucht werden, die oximet-
rische Sauerstoffsittigung bei tiber 90%
zu halten [201].
> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad Ic)
Die Entscheidung zur Intubation
und Beatmung sollte bei Patienten mit
schwerer Sepsis oder septischem Schock
grof3ziigig gefillt werden. Zu den Indika-
tionen gehoren:
== schwere Tachypnoe (Atemfrequenz
>35),
== muskulire Erschépfung (Einsatz der
Atembhilfsmuskulatur),
== eingeschrinkte Vigilanz,



== Sdttigungsabfall <go% trotz Sauer-
stoffinsufflation.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V: Ex-
pertenmeinung);

Patienten mit schwerer Sepsis oder
septischem Schock und ALI/ARDS
(8 Tab.5) sollten mit niedrigen Atem-
zugvolumina (6 ml/kg Standardkorperge-
wicht) und einem Plateaudruck <30 cm-
H,O beatmet werden (s. @ Tab. 6; [202,
203]).

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad Ib;
[202])

Eine mechanische Beatmung sollte im-
mer mit positiv endexspiratorischen Drii-
cken (PEEP) durchgefiihrt werden [203].

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad Ic)

Kommentar. Uber die Hohe des PEEP
kann zurzeit keine Empfehlung gegeben
werden. Die in @ Tab. 4 genannten Wer-
te gelten als Orientierung.

Bei beatmeten Patienten mit ALI/
ARDS, die bei niedrigen Tidalvolumina
hohe pCO,-Werte aufweisen, kann eine
Hyperkapnie toleriert werden [204, 205].
Eine permissive Hyperkapnie sollte nur
bis zu einem pH-Wert von 72 ohne Puf-
ferung durchgefiihrt werden [206].

> Empfehlung Grad D (Evidenz-
grad ITIb [204])

Bei Patienten mit erhohtem intrakrani-
ellem Druck besteht eine relative Kontra-
indikation fiir eine permissive Hyperkap-
nie. Hier sollte eine Behandlung nur un-
ter Kontrolle des intrakraniellen Drucks
und Abwigen der Risiken durchgefiihrt
werden.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Eine Bauchlagerung bzw. 135°-Sei-
tenlage kann die Oxygenierung signifi-
kant verbessern. Allerdings konnte ein
Uberlebensvorteil von Patienten nur bei
schwerem ARDS nachgewiesen werden
[207, 208], weswegen wir die Bauchlage
bzw. 135°-Seitenlage bei schweren Oxyge-
nierungsstoérungen (p,0,/FO, <88 mm-
Hg) empfehlen.

> Empfehlung Grad C (Evidenzgrad IIb
fur [207])

Durch die Gabe von inhalativem Stick-
stoffmonoxid (NO) konnte bei Intensiv-
patienten mit ALI/ARDS kein Uberle-
bensvorteil nachgewiesen werden [209,

Cstart)
“HH_._‘_I_,__/

Tégliche Evaluierung aller Patiente
mit Beatmung >24Std

1. Bereit zur Entwi:ihnung?
‘ Feststellung der . Entwohnbarkeit " Beatmung

l

2. Bereit fiir einen SAT?
3 Minuten Test der Spontanatmungskapazitat

|

3. Durchfiihrung SAT 4__
PS oder T -Stuck fur 30 — 120 min

4, Extubation

| Erfolgreiche Entwu':ihnun

Abb. 1 » Beispiel eines
Weaning-Schemas nach
Kuhlen; SAT: Spontanat-
mungstest. (Mod. nach
[212,215])

210, 211]. Eine routinemiflige Therapie
mit NO kann daher nicht empfohlen wer-
den.

> Empfehlung Grad A (Evidenzgrad Ib
fiir [209, 210])

Alle Patienten, die hamodynamisch
stabil, ansprechbar und ausreichend oxy-
geniert sind, sollten einmal pro Tag einem
Spontanatmungsversuch unterzogen wer-
den, um die Moglichkeit zu einer Ex-
tubation zu iberpriifen ([212, 213, 214];
s. @ Abb. 1 als Beispiel).

> Empfehlung Grad A (Evidenzgrad Ib
fur [213, 214])

Adjunktive Therapie
Definitionen

Adjunktive Therapie: Behandlung ge-
meinsam mit und zusdtzlich zur Stan-
dardtherapie.

Adjuvante Therapie: Behandlung nach
Durchfithrung der Standardtherapie (z.B.
Chemo-, Bestrahlungs- oder Hormon-
therapie.

Glukokortikosteroide

Hoch dosierte Kortikoide sollten in der
Therapie der schweren Sepsis oder des
septischen Schocks keine Verwendung
finden [216, 217].

4
Cazp)

> Empfehlung Grad A (Evidenzgrad Ib
fur [216, 217])

Niedrig dosiertes Hydrokortison in ei-
ner Dosierung von 200-300 mg/Tag soll
innerhalb von 24 h Patienten mit sep-
tischem Schock verabreicht werden, die
trotz ausreichender Volumentherapie Va-
sopressoren erhalten, um einen addquaten
Blutdruck aufrechtzuerhalten [218].

> Empfehlung Grad C (Evidenzgrad IIb
fur [218])

Kommentar. Beziiglich einer Thera-
piedauer von mehr als 7 Tage liegen kei-
ne Erfahrungen vor. Potenzielle Neben-
wirkungen der Therapie sind eine Hy-
perglykidmie (erhohte Dosen von Insulin
erforderlich) und Hypernatridmie (auf-
grund der intrinsischen mineralokortiko-
iden Wirkung von Hydrokortison).

Eine Kortisolbestimmung vor Einlei-
tung einer Therapie mit Hydrokortison
kann derzeit nicht mehr empfohlen wer-
den.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Kommentar. Es ist unklar, welche Plas-
makortisolschwellenwerte fiir die Dia-
gnose einer relativen Nebenrindeninsuffi-
zienz bei Patienten mit septischem Schock
Giiltigkeit haben. Ein nach einem Korti-
solstimulationstest mit 250 pg Kortikotro-
pin ausbleibender Anstieg des Plasmakor-
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tisols >9,0 ug/dl hat keine prognostische
Bedeutung [219]. Die Inter-Assay-Varianz
der Kortisolbestimmungen variiert erheb-
lich [220]. Biologisch aktiv ist lediglich
das freie Kortisol (10% des Gesamtkorti-
sols; [221]). Die verfiigbaren Assays mes-
sen jedoch das an Globulin und Albumin
gebundene Kortisol, wodurch bei hypal-
bumindmischen Patienten falsch niedrige
Kortisolkonzentrationen gemessen wer-
den konnen [222].

Hydrokortison in einer Dosierung von
200-300 mg/Tag kann als Bolus 3- bis 4-
mal téglich oder als Dauerinfusion verab-
reicht werden, wobei eine kontinuierliche
Infusion bevorzugt werden sollte (z. B.
Vermeidung von Hyperglykdmien).

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Nach Einstellung der Hydrokortison-
behandlung wurden himodynamische
und immunologische Reboundphiéno-
mene beschrieben [223]. Eine ausschlei-
chende Beendigung der Therapie nach
klinischem Ermessen wird daher emp-
fohlen.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Kommentar. Ein ausschleichendes Do-
sierungsschema konnte z. B. wie folgt
durchgefiihrt werden: Alle 2 Tage Hal-
bierung der Dosierung bis auf 2,5 mg/h.
Nach weiteren 2 Tagen Umstellung auf
Bolusgabe von 40-0-20 mg Hydrokorti-
son. Dann alle 2 Tage Reduktion auf 20-
0-20 mg, dann auf 20-0-o0 mg Hydrokor-
tison, nach weiteren 2 Tagen Absetzen
der Behandlung. Bei erneuter Vasopres-
sorpflichtigkeit wihrend der ausschlei-
chenden Behandlung sollte wieder auf
die letzte Dosierungsstufe zuriickgegan-
gen werden.

Eine Low-dose-Hydrokortisontherapie
(200-300 mg/Tag) bei Patienten mit Sep-
sis oder schwerer Sepsis, d. h. ohne Vorlie-
gen eines vasopressorpflichtigen Schocks
kann nicht empfohlen werden.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Rekombinantes aktiviertes
Protein C (rhAPC)

Drotrecogin a(aktiviert) in einer Dosie-
rung von 24 pg/kgKG/h tiber 96 h in-
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nerhalb von 48 h nach Diagnosestellung
hat bei Patienten mit schwerer Sepsis und
Versagen von mindestens 2 Organen bzw.
APACHE-II-Score >25 zu einer statistisch
signifikanten Senkung der 28-Tage-Ge-
samtletalitit gefithrt [224]. Drotrecogin a
(aktiviert) kann ein bestehendes Blutungs-
risiko erh6hen. Die Gabe zusitzlich zur
Standardtherapie wird unter Beachtung
der Kontraindikationen bei Patienten mit
Versagen von mindestens zwei Organen
empfohlen.

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad Ib
fiir [224])

Kommentar. Drotrecogin a (aktiviert)
sollte nicht bei Patienten mit niedrigem
Schweregrad einer schweren Sepsis ein-
gesetzt werden [225]. Eine weiterfithren-
de Analyse der PROWESS-Daten hat ge-
zeigt, dass Patienten mit einem APA-
CHE-II-Score <25 hohere 1-Jahres-Le-
talitatsraten aufweisen, wenn sie (akti-
viertes) Drotrecogin a erhalten hatten
[226]. Die ADDRESS-Studie, die pro-
spektiv den Einsatz von rhAPC in dieser
Patientengruppierung untersuchen soll-
te, wurde wegen Unwirksamkeit abge-
brochen. Nach neuesten Empfehlungen
der europiischen Zulassungsbehorde
(EMEA) sollte ein moglichst frithzeitiger
Therapiebeginn mit Drotrecogin a (akti-
viert) innerhalb von 24 h nach Einsetzen
der Organdysfunktion angestrebt wer-
den [227]. Weiterhin wird eine Behand-
lung von Patienten mit Versagen lediglich
eines Organs nicht empfohlen, insbeson-
dere nach einer kiirzlich erfolgten Opera-
tion innerhalb der letzten 30 Tage.

Antithrombin

Eine hochdosierte Therapie mit Anti-
thrombin fithrte in einer Phase-III-Stu-
die nicht zu einer Senkung der 28-Tage-
Letalitit bei Patienten mit schwerer Sepsis
oder septischem Schock [228]. Moglicher-
weise wird die fehlende Wirksambkeit von
Antithrombin durch eine Begleitbehand-
lung mit Heparin verursacht [228]. Auch
unter Antithrombin ist das Blutungsrisiko
erhoht. Eine Behandlung mit Antithrom-
bin wird nicht empfohlen.

> Empfehlung Grad B (gemif3 Evidenz-
grad Ib fiir [228])

Immunglobuline

Vorbemerkung. In einer jiingsten Meta-
analyse [229] wurden 20 Studien mit Im-
munglobulinen - davon 12 Studien mit
Immunglobulin G (i.v.-IgG) und 8 Stu-
dien mit Immunglobulin M (ivigGMA)
- einbezogen. Lediglich 4 dieser Studi-
en - samtlich mit ivIgG - wurde eine ho-
he Qualitit bescheinigt. In diesen Studi-
en an insgesamt 763 Patienten lief} sich
kein positiver Effekt hinsichtlich der 28-
Tage-Sterblichkeit nachweisen. Unter Zu-
grundelegung aller 20 Studien (insge-
samt 1711 Patienten) zeigte sich hinge-
gen ein positiver Effekt (Odds ratio 0,77
[0,68-0,88]; p<o,0001). Vor diesem Hin-
tergrund kommen wir zu der folgenden
Bewertung.

Intravends verabreichtes
Immunglobulin G (i.v.-IgG)
Der Einsatz von i.v.-IgG kann in der Be-
handlung von Patienten mit schwerer Sep-
sis oder septischem Schock nicht empfoh-
len werden.

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad Ia
[229])

Intravenos verabreichtes,
IgM-angereichertes
Immunglobulin (i.v.-lgGMA)
Der Einsatz von i.v.-IgGMA wird in der
Behandlung von Patienten mit schwerer
Sepsis oder septischem Schock nicht emp-
fohlen.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
mehrheitliche Expertenmeinung)

Kommentar. Diese Empfehlung erfolgte
trotz einer dlteren Metaanalyse [230] von
4 Studien (194 Patienten), die einen posi-
tiven Effekt auf die 28-Tage-Letalitdt auf-
zeigt. Aufgrund der geringen Fallzahl und
der ungiinstigen Bewertung der Qualitat
dieser Studien [229] sollte i.v.-IgGMA le-
diglich im Rahmen von klinischen Stu-
dien verwendet werden. 5 von 14 Exper-
ten sind der Auffassung, dass die bis-
her publizierten Studien eine Empfeh-
lung Grad C bzgl. des Einsatzes von i.v.-
IgM-Immunglobulinen bei Patienten mit
schwerer Sepsis und septischem Schock
rechtfertigen.



Selen

Der Einsatz von Selen wird in der Be-
handlung von Patienten mit schwerer
Sepsis oder septischem Schock nicht emp-
fohlen.

> Empfehlung Grad C (Evidenzgrad Ila)

Kommentar. Zur Gabe von Selen (allein
oder in Kombination mit anderen Anti-
oxydantien) liegen 7 Studien mit kleiner
Fallzahl und unterschiedlichen Indikati-
onen vor. Eine Metaanalyse dieser Studien
legte einen positiven — jedoch nicht signi-
fikanten - Trend durch eine Behandlung
mittels Selen nahe [231]. Von den Autoren
dieser Metaanalyse wird eine grofle pro-
spektive randomisierte Studie gefordert.

Andere adjunktive Therapieansatze

Ibuprofen
Zwei klinische Studien mit kleiner Fall-
zahl konnten keinen Nachweis einer Le-
talititssenkung durch Ibuprofen nach-
weisen [232, 233]. Eine nachtrégliche Sub-
gruppenanalyse deutete jedoch auf ei-
nen moglichen Vorteil fiir Patienten mit
Sepsis und Hypothermie hin [233]. In
einer groflen randomisierten placebo-
kontrollierten Studie mit grofier Fallzahl
zeigte Ibuprofen gegentiiber Placebo kei-
ne positiven Auswirkungen auf Letalitat
oder Entwicklung von Komplikationen
(Schock, ARDS; [234]). Daher kann Ibu-
profen als adjunktive Sepsistherapie nicht
empfohlen werden.

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad IIb
fiir [234])

Wachstumshormon
Die Gabe von Wachstumshormonen bei
kritisch Kranken fithrte gegeniiber der
Placebogruppe zu einer signifikanten Zu-
nahme der Letalitat [235]. Eine Behand-
lung mit Wachstumshormon wird daher
nicht empfohlen.

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad Ib
fiir [235])

Andere Therapieansatze

Prostaglandine [236 ,237, 238, 239], Pent-
oxifyllin [240, 241, 242], hoch dosiertes
N-Acetylcystein [243], Granulozyten-col-
ony Stimulating Factor [244, 245, 246, 247,
248], Plasmapherese und Hamofiltrations-

verfahren [249, 250, 251, 252, 253] in Abwe-
senheit eines akuten Nierenversagens soll-
ten in der Therapie der schweren Sepsis
oder des septischen Schocks nicht einge-
setzt werden, da fiir diese Therapieverfah-
ren ein Behandlungsvorteil nicht nachge-
wiesen werden konnte.
> Empfehlung Grad E

Andere supportive Therapien
Thromboseprophylaxe

Patienten auf Intensivstationen weisen ein
hohes Risiko fiir eine tiefe Venenthrombo-
se [254] auf, deren Haufigkeit sich durch
eine medikamentdse Thromboseprophy-
laxe signifikant reduzieren ldsst [255, 256].
Obwohl zur Zeit keine randomisierte Stu-
die bei Patienten mit schwerer Sepsis oder
septischem Schock zu dieser Fragestel-
lung vorliegt, wird eine Thrombosepro-
phylaxe mit unfraktionierten (UH) oder
niedermolekularen Heparinen (LMWH)
empfohlen [144, 257], da dieses Patien-
tengut nur eine geringe kardiopulmona-
le Reserve fiir thromboembolische Kom-
plikationen hat. Bei Vorliegen einer Nie-
reninsuffizienz muss die Dosis von LM-
WH adaptiert werden [258]. Bei Patienten
mit Kontraindikationen fiir Heparin (z. B.
Thrombozytopenie, Blutungen) wird der
Einsatz eines mechanischen Prophylaxe-
systems empfohlen.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Erndhrung und
metabolische Kontrolle

Erndhrung enteral vs. parenteral
Die enterale Erndhrung ist die bevorzugte
Form der Erndhrung bei kritisch kranken
Patienten. Patienten, die eine enterale Er-
nihrung auch unter Verwendung eines je-
junalen Zugangs nicht tolerieren oder bei
denen Kontraindikationen bestehen, soll-
ten parenteral erndhrt werden [259, 260,
261, 262].

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Kommentar. Im Gegensatz zu anderen
kritisch kranken Patienten gibt es kei-
ne Studien, die spezifisch die Frage en-
terale vs. parenterale Erndhrung bei Pa-

tienten mit schwerer Sepsis oder sep-
tischem Schock untersucht haben. Bei
kritisch kranken Patienten fiithrt eine en-
terale Ernahrung, sofern keine Kontrain-
dikationen vorliegen, zu einer Verringe-
rung der Komplikationsrate [263, 264].

Patienten mit den Zeichen einer
schweren Mangelernihrung sollten zu-
sitzlich zur enteralen Erndhrung auch
parenteral ernghrt werden [265].

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V,
Expertenmeinung)

Immunonutrition

Vorbemerkung. Immunonutrition be-
inhaltet die enterale oder parenterale Zu-
fuhr von immunmodulierenden Substan-
zen (Arginin, Glutamin, Nukleotide, w;-
Fettsduren).
Patienten mit ARDS sollten mit einer im-
munmodulierenden Ernihrung, die Eico-
sapentaensdure, y-Linolensdure und An-
tioxidantien enthilt, enteral erndhrt wer-
den, da dies zu einer Verminderung von
Beatmungszeit und Aufenthalt auf der In-
tensivstation fithrt [266].

> Empfehlung Grad C (Evidenz-
grad IIb)

Kommentar. Inder genannten Studie hat-
ten jedoch nur ca. 30% der Patienten eine
schwere Sepsis als Ausloser des ARDS.

Eine enterale Erndhrung unter Zusatz
von L-Arginin angereicherter immun-
nutritiver Formeln reduziert bei postope-
rativen Patienten die Liegedauer auf der
Intensivstation sowie die Infektionsra-
te [267]. Bei Patienten mit schwerer Sep-
sis oder septischem Schock ist der Einsatz
dieser Formeln jedoch mit einem erhéh-
ten Letalitdtsrisiko assoziiert [268, 269]
und kann daher bei diesen Patienten nicht
empfohlen werden.

> Empfehlung Grad B (Evidenzgrad Ib)

Kommentar. In einer dieser Multicenter-
studien [267], in der eine immunnutritive
Formel aus Arginin, w,-Fettsduren und
Nukleotiden an internistischen Intensiv-
patienten untersucht wurde, zeigte sich
bei Patienten mit Sepsis und einem APA-
CHE-II-Score <15 eine Verbesserung der
Uberlebensrate.
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Parenterale Erndhrung
Bei Patienten mit einer schweren Sep-
sis bzw. septischem Schock sollten 30-
50% der Non-Protein-Kalorien in Form
von Fett verabreicht werden. Lipidemul-
sionen mit einer Mischung aus langket-
tigen Triglyzeriden (LCT) und mittelket-
tigen Triglyzeriden (MCT), LCT und Oli-
venol, LCT, MCT, # Olivendl und Fisch-
0l, aber keine rein LCT-basierten Emulsi-
onen sollten Anwendung finden.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V,
Expertenmeinung)

Kommentar. Lipide werden im Gegen-
satz zur Glukose von septischen Pati-
enten verstirkt oxidiert und sind unter
diesen Bedingungen physiologische En-
ergietriger [270]. Eine Studie [271], die
bei 57 Traumapatienten die Effekte ei-
ner parenteralen Ernidhrung mit und oh-
ne Gabe einer wg-basierten LCT-Emulsi-
on untersuchte, ergab allerdings, dass die
Patienten unter der Fettemulsion eine si-
gnifikant langere Beatmungs-, ICU- und
Krankenhausverweildauer sowie mehr in-
fektiose Komplikationen hatten.

Glutamin
Septische Patienten, die langfristig rein
parenteral erndhrt werden, sollten gluta-
minangereicherte Aminosiurenlésungen
erhalten.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V,
Expertenmeinung)

Kommentar. Es exstieren keine Studi-
en, welche die parenterale Zufuhr von
Glutamin bei septischen Patienten un-
tersucht haben. Sechs Studien haben die
parenterale Zufuhr von Glutamin bei In-
tensivpatienten untersucht [272, 273, 274,
275, 276, 277, 278]. Eine Metaanalyse der
Daten [279] zeigte einen positiven Effekt
hinsichtlich der Letalitiat und des Auftre-
tens von Infektionen. Zwei weitere ran-
domisierte kontrollierte Studien bei Pa-
tienten nach Knochenmarktransplanta-
tionen stiitzen diese Analyse zusitzlich
[276, 278]. In 2 der Studien war der Effekt
der parenteralen Glutamingabe am besten
bei Patienten zu dokumentieren, die lin-
ger als 9—10 Tage parenteral erndhrt wur-
den [272]. Die enterale Gabe von gluta-
minsupplementierter Erndhrung zeigte
in der Metasnalyse im Gegensatz zur par-
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enteralen Supplementierung jedoch nur
eine Reduktion der Infektionen bei Trau-
ma- und Verbrennungspatienten [279].

Insulintherapie
Eine intensivierte Insulintherapie (Schwel-
lenwert von <150 mg/dl (<8,3 mmol/l))
sollte bei Patienten mit schwerer Sepsis
oder septischem Schock durchgefiihrt
werden.

> Empfehlung: Grad E

Kommentar. Die giinstigen Auswirkun-
gen einer kontinuierlichen intravendsen
Insulintherapie zur Herstellung einer
Normoglykdmie (8o-110 mg/dl; 4,4-
6,1 mmol/]) ist derzeit bei postoperativen,
vorwiegend kardiochirurgischen beat-
meten Intensivpatienten gesichert [85],
es liegen jedoch keine Daten zur Effekti-
vitit dieser Mafinahme bei Patienten mit
schwerer Sepsis oder septischem Schock
vor. Bei der Durchfithrung dieser Thera-
pie ist eine engmaschige und messtech-
nisch valide Glukosemessung im Vollblut
unbedingte Voraussetzung, um eine Hy-
poglykimie bei den in der Regel analgose-
dierten Patienten friihzeitig zu erkennen.
Eine jiingst durchgefiihrte Safety-Analy-
se der VISEP-Studie des Kompetenznetz-
werkes Sepsis (SepNet) ergab eine erhohte
Rate von Hypoglykdmien (<2,2 mmol/];
40 mg/dl) unter einer intensivierten In-
sulintherapie (Zielwert: 8o-110 mg/dl;
4,4-6,1 mmol/l, die zum Studienabbruch
fithrte. Zurzeit kann eine generelle Emp-
fehlung zur Durchfithrung einer Insulin-
therapie zwar ausgesprochen werden, je-
doch ist unklar, auf welchen Zielwert die-
se Patienten eingestellt werden sollten. Die
Empfehlungen der Surviving Sepsis Cam-
paign benennen hier einen Schwellenwert
von <150 mg/dl (<8,3 mmol/l; [144]).

Wenn bei einer intravendsen Ernéh-
rung von septischen Patienten trotz in-
tensivierter Insulintherapie keine ausrei-
chende Blutzuckerkontrolle erreicht wer-
den kann, sollte die intravendse Zufuhr
von Glukose reduziert werden.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V,
Expertenmeinung)

Ulkusprophylaxe

Die Effektivitit einer medikamentésen
Stressulkusprophylaxe zur Verhinderung

gastrointestinaler Blutungen ist erwiesen
[280, 281, 282, 283], dabei zeigte sich Ra-
nitidin dem Sucralfat in einer Studie tiber-
legen [282]. Patienten mit schwerer Sep-
sis oder septischem Schock haben wahr-
scheinlich ein erhéhtes Risiko fiir die Ent-
wicklung eines Stressulkus. Obwohl grof3e
randomisierte Studien fehlen, wird eine
Stressulkusprophylaxe bei diesem Patien-
tengut empfohlen [144, 257]. Histamin-2-
Rezeptorantagonisten sind effektiver als
Sucralfat. Fiir den Einsatz von Protonen-
pumpeninhibitoren existieren derzeit kei-
ne Daten [144]. Die enterale Erndhrung
kann als unterstiitzende Mafinahme zur
Stressulkusprophylaxe sinnvoll sein, er-
setzt sie aber nicht [284].

> Empfehlung: Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Bikarbonattherapie

Eine Bikarbonattherapie zum Ausgleich
einer hypoperfusionsinduzierten Laktat-
azidose bei einem pH-Wert >7,15 ist bei
Patienten mit schwerer Sepsis oder sep-
tischem Schock nicht indiziert. Verbes-
serungen des himodynamischen Sta-
tus oder ein riicklaufiger Vasopressorbe-
darf waren in 2 Studien nicht nachweis-
bar [285, 286]. Studien zur Bikarbonatan-
wendung bei einem pH-Wert <7,15 liegen
nicht vor.

> Empfehlung Grad D (gemifl Evi-
denzgrad IIIb fiir [285, 286])

Nierenersatzverfahren

Bei Patienten mit akutem Nierenversagen
im Rahmen einer schweren Sepsis oder
eines septischen Schocks ist ein kontinu-
ierliches venovenoses Nierenersatzver-
fahren (CVVH) einer intermittierenden
Hémodialyse gleichwertig [287, 288]. Ei-
ne CVVH kann jedoch fiir hamodyna-
misch instabile Patienten besser vertrig-
lich sein.

> Empfehlung Grad C (gemafd Evidenz-
grad Ila fiir [287])

Blutprodukte

Ein Transfusionstrigger von 7,0 g/dl
(4,4 mmol/l) fiihrt nicht zu einer erhéh-
ten Letalitit bei kritisch Kranken [289].
Bei Patienten mit schwerer Sepsis fiihrt



eine Bluttransfusion zwar zu einem An-
stieg des O,-Angebots, nicht aber zu einer
Zunahme des O,-Verbrauchs [290, 291].
Bei normalisierter Gewebeperfusion und
in Abwesenheit einer klinisch relevanten
koronaren Herzerkrankung oder Blutung
sollte eine Behandlung mit Erythrozyten-
konzentraten nur erfolgen, wenn der Ha-
moglobinwert unter 7,0 g/dl (4,4 mmol/
1) fallt. Dabei sollte der Himoglobinwert
auf 7,0-9,0 g/dl (4,4-5,6 mmol/l) angeho-
ben werden. (Zum Erythrozytenersatz bei
schwerer Sepsis oder septischem Schock
und beeintrichtigter Gewebeperfusion
s. Abschnitt ,Hdmodynamische Stabili-
sierung’; [144]).

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Erythropoetin
Erythropoetin kann bei Intensivpatienten
den Bedarf an Erythrozytenkonzentra-
ten vermindern; die Prognose wird dabei
nicht beeinflusst [292, 293]. Studien an
Patienten mit schwerer Sepsis bzw. sep-
tischem Schock liegen zurzeit nicht vor.
Erythropoetin wird zur Therapie einer
sepsisassoziierten Andmie nicht empfoh-
len, jedoch kann die Gabe bei diesen Pati-
enten erwogen werden, wenn eine andere
Indikation (z. B. Andmie bei Niereninsuf-
fizienz) fiir Erythropoetin vorliegt [144].
> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Fresh Frozen Plasma zur Korrektur
abnormer Gerinnungsparameter
Es gibt keine Indikation fiir eine routi-
nemiflige Anwendung von Fresh Frozen
Plasma (FFP) in Abwesenheit einer kli-
nisch manifesten Blutungsneigung [294].
Die Gabe von FFP zur Korrektur von ab-
normen Gerinnungsparametern bei Pati-
enten mit schwerer Sepsis oder septischem
Schock kann nicht empfohlen werden.

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Sedation, Analgesie und
neuromuskuldre Blockade

Unter Verwendung von Sedierungsproto-
kollen, in denen sowohl die Ziele der Se-
dierung fiir den individuellen Patienten
hinterlegt als auch tégliche Sedierungs-
pausen zur aktuellen Titration der Dosis

festgelegt werden, kénnen Beatmungs-
dauer, Liegedauer und die Tracheotomie-
hiufigkeit [69, 295] bei Intensivpatienten
reduziert werden. Der Einsatz von Sedie-
rungsprotokollen wird daher auch bei
Patienten mit schwerer Sepsis oder sep-
tischem Schock empfohlen, obwohl zur-
zeit keine randomisierten Studien vorlie-
gen.

> Empfehlung: Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)

Muskelrelaxantien sollten wenn im-
mer moglich in der Behandlung von Pa-
tienten mit schwerer Sepsis oder sep-
tischem Schock vermieden werden [144],
da die Anwendung von Muskelrelaxan-
tien mit einem erhohten Risiko ITS-er-
worbener Paresen assoziiert ist [296, 297,
298, 299, 300, 301].

> Empfehlung Grad E (Evidenzgrad V:
Expertenmeinung)
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