KUSIMUS

Kas kasutada koigil septilise Sokiga patsientidel esmaseks ravieesmargiks kapillaartaituvuse, keskmise arteriaalse réhu, diureesi ja seerumi
laktaadi taseme normaliseerumist voi keskmise arteriaalse rohu, diureesi ja seerumi laktaadi taseme normaliseerumist ?

SIHTRUHM:

SEKKUMINE: koigil septilise Sokiga patsientidel esmaseks ravieesmargiks kapillaartaituvuse, keskmise arteriaalse réhu, diureesi ja seerumi laktaadi taseme normaliseerumist

VORDLUS: keskmise arteriaalse réhu, diureesi ja seerumi laktaadi taseme normaliseerumist

PEAMISED Suremuse vahenemine; Suremuse vahenemine; Organpuudulikkuse vahenemine; Organpuudulikkuse tekkimine; Organpuudulikkuse vahenemine;
TULEMUSNAITAJAD:

KONTEKST: 2. Kas koigil septilise Sokiga patsientidel tuleb esmaseks ravieesmargiks votkeskmise arteriaalse rohu, diureesi ja seerumi laktaadi taseme ning kapillaartaituvuse
normaliseerumistta keskmise arteriaalse réhu, diureesi ja seerumi laktaadi taseme normaliseerumine véi keskmise arteriaalse réhu, diureesi ja seerumi laktaadi
taseme ning kapillaartaituvuse normaliseerumine, et saada parem ravitulemus?

VAATENURK:

TAUST:

HUVIDE KONFLIKT:

HINNANG
Probleem
Kas probleem on prioriteetne?
JUDGEMENT TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED
OFEi Soki sh septilise $oki korral tekib muuhulgas ka naha perfusioonihaire, mis on kergesti jilgitav kapillaartaituvuse
O Pigem ei (CRT) hindamise abil.
O Pigem jah Ei ole selge, kas kapillaartaituvuse normaliseerumine peaks olema muude organperfusiooni iseloomustavate
® jah naitajate (MAP - mean arterial blood pressure, diurees, laktaadi tase) normaliseerumise kdrval iseseisev
. ravieesmark septilises Sokis patsientidel.
O Varieerub

Laktaadi taseme dlinaamika on hea indikaator, kuid hiiperlakteemia taga véivad olla ka muud pdhjused kui
hlpoperfusioon, laktaadi diinaamika vdib olla aeglane ning sage laktaadi (LAC) taseme maaramine ei pruugi olla
alati kattesaadav. Seetéttu on vajalik uurida alternatiivseid ravieesmarke. CRT hindamine on kergesti teostatav,
mitteinvasiivne ega ei vaja lisaressurssi. CRT normaliseerub kiiresti parast perfusiooni taastumist, enne laktaadi
taseme normaliseerumist. See vdimaldab ennetada liigset infusioonravi manustamist.

O Ei oska Oelda

ToKo koostamisel Idhtusin sellest kiisimusest:

Kas kasutada koigil septilise Sokiga patsientidel esmaseks ravieesmargiks keskmise arteriaalse réhu, diureesi ja
seerumi laktaadi taseme normaliseerumist voi keskmise arteriaalse rohu, diureesi ja seerumi laktaadi taseme ning
kapillaartaituvuse normaliseerumist et saada parem ravitulemus?

Tulemusnaitajad:

e Suremuse vahenemine
e Organpuudulikkuse teke
e Organpuudulikkuse sivenemine

Eesti SR 2018 antud soovitust/kisimust ei pustitatud. Antud soovitused maarata laktaati, vdtta ravi eesmargiks
laktaadi taseme normaliseerumine, MAP Ule 65 mmHg ja diurees ule 0,5 ml/kg/h.



https://gdt.gradepro.org/projects/p_l_liisa_saare_ut_ee_0_5eda5f0e-ee7d-4486-9cc4-5df75d3200b6/evidence-syntheses/9aefc1fb-776b-455c-8291-4ae3bf24c8ea/quality-of-evidence

Kisimus oli: Kas sepsise voi septilise Sokiga ning tdusnud seerumi laktaadi kontsentratsiooniga patsientidel tuleks
esmaseks ravi eesmargiks vbtta seerumi laktaadi taseme normaliseerimine vs teised eesmargid?
Soovitusel arvestati uuringut kus vorreldi laktaadi taseme normaliseerumise eesmark vs mitte eesmark.

Kisimuse laiendamise ettepanek tuli eksperdilt, kelle hinnangul on lisandunud tdendusmaterjali (ANDROMEDA-
SHOCK) ning arvesse vdib tulla kapillaartdituvuse hindamise lisamine RJ-sse.

SSC 2021 (1)

For adults with septic shock, we suggest using capillary refill time to guide resuscitation as an adjunct to other
measures of perfusion. Nork positiivne, tdendus madal

Nende Kliiniline kiisimus: kas vedelikravis peaks juhinduma objektiivsest leiust, staatilistest véi dinaamilistest
parameetritest.

Lahtusid samuti ANDROMEDA-SHOCK uuringu tulemustest.

ANDROMEDA-SHOCK, 2019 (2)

Multitsentriline (28 haiglat, 5 riiki, Lduna-Ameerika)

Patsiendid - septilises Sokis haiged (lile 18 a, infektsioon/kahtlustatav infektsioon, laktaat Gile 2 mmHg,
noradrenaliini (NOR) vajadus parast miinimum 20 ml/kg infusiooni). Grupid olid sarnased.

CRT vs. LAC normaliseerumise eesmark, 212 patsienti mdlemas grupis, periood 8 tundi (haarati 4 tunni jooksul
parast kriteeriumite taitmist). Intensiivravi osakonna (IRO) patsiendid.

Valja jaeti rasedad, (oodatav) diallitsi vOi operatsiooni vajadus 8 h jooksul, &ge respiratoorse distressi sindroom
(acute respiratory distress syndrome) ARDS, maksatsirroos (Child C, D), age hematoloogiline haigus, age
verejooks, Do-not-resuscitate staatus.

Tulemusnaitajad:

- suremus 28 paeva ja 90 paeva

- SOFA 72 h parast randomiseerimist

- IRO paevade arv ja haiglaravi paevade arv
- ventilaatorravi vaba paevade arv

- vasopressor vaba paevade arv

- neeruasendusravi (NAR) vaba paevade arv

Castro, 2020 (3)

2 Ulikoolihaiglat Tsiilis

CRT vs. LAC normaliseerumise eesmark. 21 haiget mélemas grupis.

Septilises Sokis patsiendid, kes olid fluid responsive. Haarati 24 h jooksul diagnoosist. Periood 6 tundi. p vaartust
pole toodud, aga CRT vs. LAC mediaan vanus 51 a [45-75] vs. 66 a [55-75] ; vedelik enne randomiseerimist 1550
ml [1000-3000] vs. 2500 ml [1250-3175 1], laktaadi tase 3 mmol/l [2,8-5,5] vs. 4 mmol/I [3-7,6 ] vastavalt.
Valja jaeti rasedad, (oodatava) diallitsi ning operatsiooni vajavad patsiendid, makatsirroosiga (Child C, D) haiged,
ARDS ning Do-not-resuscitate staatus.

Tulemusnaitajad

- vedelikravi maht 6 h jooksul

- 24 h vedelikravi bilanss

- Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) skoor 24 h
- koe mikrotsirkulatsiooni ja perfusiooni surrogaatnaitajad

Soovitud moju

Kui suur on eeldatav soovitud mdaju?

JUDGEMENT TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED




O Tlhine

O Vaike

@ keskmine
O Suur

O Varieerub
O Ei oska Oelda

Soovimatu moéju

Kui suur on eeldatav soovimatu m

ANDROMEDA-SHOCK (2) Tulemused

CRT grupis parem SOFA skoor 72 h vs. LAC grupis, muude tulemusnaitajate osas olulisi erinevusi ei leitud.
(Treatment effect calculated with linear regression adjusting for baseline SOFA score)

Subgrupi analliis: SOFA alla 10 - oluliselt vaiksem suremus CRT grupis vs. LAC grupis.
CRT 21/103 (20,4) vs. LAC 42/107 (39,3), HR 0,46 (0,27-0,78).

Lisaks hinnati:

- vedelikravi kogus esimesed 8 tundi: vahem vedelikku CRT grupis vs. LAC grupis, 2359 (1344) vs. 2767 (1749);
—408 (—705 to —110), p = 0,01 vastavalt

Samas bilansid vordsustusid 24. tunniks, ka 72 h vaates vahet ei olnud

- intraabdominaalne hiipertensioon: vahet ei leitud

- NAR vajadus: vahet ei leitud

- haiglasuremus: vahet ei leitud

Post hoc anallUsis (4) vaadeldi patsiente teisel tunnil, kelle CRT oli normaliseerunud kuid kes olid randomiseeritud
LAC gruppi. Leiti, et need haiged said oluliselt rohkem vedelikravi ja neil oli suurem 28-paeva suremus vs. norm
CRT 2. tunnil, kes olid randomiseeritud CRT gruppi (gruppide baasnaitajad sh SOFA, vanus, APACHE Il, CCl jne olid
sarnased).

28-paeva suremus CRT vs. LAC 23/102 (23%) vs. 33/82 (42%), p = 0,009 vastavalt.

Castro, 2020 (3)
Tulemusnaitajate vahel olulisi erinevusi ei leitud v.a CRT grupis paremad mikrotsirkulatsiooni naitajad.

Kattesaadav (mikroskoobi alusklaas?), ei
kahjusta patsiente.

JUDGEMENT TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED
O Suur Septilise Soki ravis ei saa juhinduda ainult Ghest koe hiipoperfusiooni markerist. Samuti tuleb vedelikravi
O keskmine manustamisel arvestada lisaks organite perfusiooni indikaatoritele ka patsiendi sidamefunktsiooni ning vedelikravi
O Vaike tundlikkust.
@ Tuhine Toéendusmaterjali alusel saab 6elda, et ravi juhtimine CRT normaliseerumise jargi on seotud vaiksema vedelikravi
O Varieerub mahuga uuringu perioodil ning parema SOFA skooriga 72 h, aga see ei resulteeru vaiksemas suremuses (v. a

O Ei oska 6elda

Toendatuse kindlus

alagrupp SOFA alla 10) ega organpuudulikkuste asendamise vajaduses. Samas ei ole ole naidatud CRT
normaliseerumise eesmargiks seadmise kahjulikku moju patsiendi ravitulemustele vorreldes LAC
normaliseerumise eesmargiga ning ANDROMEDA-SHOCK pos hoc anallusi alusel on LAC taseme diunaamika
eesmark seotud halvema prognoosiga patsientidel, kelle CRT on normaliseerunud.

ANDROMEDA-SHOCK uuring haaras IRO patsiente ning valja on jaetud olulised grupid sh operatiivset ravi vajavad
patsiendid, maksatsirroosiga, ARDS-ga patsiendid ning kaasuva hematoloogilise pahaloomulise haigusega
patsiendid. Seega ei ole soovitus rakendatav kdikidele septilises Sokis patsientidele.

Kui kindel voib kokkuvottes olla sekkumise moéju téendatuses?

JUDGEMENT

TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL

TAIENDAVAD KAALUTLUSED




O Viga madal Téendusmaterjaliks on kaks madala kvaliteediga RCT (3, 2) + Ghe RCT (ANDROMEDA-SHOCK) post hoc (4)

® madal analuus.
O keskmine Kaigus on uuring ANDROMEDA-SHOCK 2, RCT, protokoll avaldatud 2022
O vaga N e .
. Toéendusmaterjali tdendatuse aste tulemusnaitajate kaupa:
O kaasatud uuringud
puuduvad e Suremuse vihenemine - MADAL

e Organpuudulikkuse teke - MADAL
e Organpuudulikkuse stivenemine - MADAL

Kokkuvdttes on sekretariaadi hinnangul tdendusmaterjali tdendatuse aste MADAL

Vaartushinnangud

Kas see, kuivérd inimesed (inimeste erinevad alarithmad) peamisi tulemusi vaartustavad, varieerub voi kui ebakindlad me nende hinnangutes oleme?

JUDGEMENT TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED

O oluline ebakindlus voi
varieeruvus

O vOimalik oluline ebakindlus
vOi varieeruvus

O oluline ebakindlus voi
varieeruvus tdendoliselt
puudub

@ oluline ebakindlus voi
varieeruvus puudub

Moéjude tasakaal

Kas sekkumise soovitud ja soovimatu moju vahekord viitab sekkumise voi vordlus(tegevuse) llekaalule?

JUDGEMENT TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED

O soosib vordlust

O pigem soosib vordlust
O ei soosi sekkumist ega
vordlust

O pigem soosib sekkumist
@ soosib sekkumist

O Varieerub
O Ei oska 6elda

Vajaminevad ressursid

Kui suur on ressursivajadus (kulud)?

JUDGEMENT TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED




O suur kulu

O keskmine kulu

@ mittearvestatav kulu ja
saast

O keskmine saast

O suur saast

O Varieerub
O Ei oska Oelda

Vajaminevate ressursside toendatuse kindlus

Milline on ressursivajaduse (kulude) tdendatusse aste?

JUDGEMENT TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED

O Vaga madal

O madal

O keskmine

O vaga

@ kaasatud uuringud
puuduvad

Kulutohusus

Kas sekkumise kulutéhusus soosib sekkumist voi vordlust?

JUDGEMENT TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED

O soosib vdrdlust

O pigem soosib vordlust
O ei soosi sekkumist ega
vordlust

O pigem soosib sekkumist
O soosib sekkumist

O Varieerub
@ kaasatud uuringud
puuduvad

Vordsed voimalused

Kuivord sekkumine madjutab tervisevoimaluste vordsust?

JUDGEMENT TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED




O vahendab vordsust

O téenaoliselt vahendab
vordsust

@ toenaoliselt ei mojuta

vordsust

O tdendoliselt suurendab
vordsust

O suurendab vordsust

O Varieerub
O Ei oska Oelda

Vastuvoetavus
Kas sekkumine on huvitatud osapooltele vastuvoetav?

JUDGEMENT TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED

O Ei

O Pigem ei

O Pigem jah

@ jah

O Varieerub

O Ei oska 6elda

Teostatavus
Kas sekkumine on teostatav?

JUDGEMENT TEADUSLIK TOENDUSMATERJAL TAIENDAVAD KAALUTLUSED

OEi

O Pigem ei

O Pigem jah

@ jah

O Varieerub

O Ei oska Oelda

OTSUSTE KOKKUVOTE

JUDGEMENT
PROBLEEM jah

SOOVITUD MOjU keskmine

SOOVIMATU MOjU Tihine

TOENDATUSE KINDLUS madal

o oluline ebakindlus
VAARTUSHINNANGUD vOi varieeruvus
puudub




MOJUDE TASAKAAL

VAJAMINEVAD RESSURSID

VAJAMINEVATE

RESSURSSIDE TOENDATUSE

KINDLUS

KULUTOHUSUS

VORDSED VOIMALUSED

VASTUVOETAVUS

TEOSTATAVUS

SOOVITUSE LIIK

pigem soosib

ei soosi sekkumist

pigem soosib

soosib vordlust N - . soosib sekkumist Varieerub Ei oska delda
vordlust ega vordlust sekkumist
suur kulu keskmine kulu mlttearves"t?tav keskmine saast suur saast Varieerub Ei oska delda
kulu ja saast
Vaga madal madal keskmine vaga kaasatud uuringud
puuduvad
<00sib vérdlust pigem soosib ei soosi sNekkum|st pigem soQS|b s00sib sekkumist Varieerub kaasatud uuringud
vordlust ega vordlust sekkumist puuduvad
vahendab vordsust . toenaol|§elt t?fenaoltselt el toenaollsNeIt suurendab vordsust Varieerub Ei oska 6elda
vahendab vordsust mojuta vordsust suurendab vérdsust
Ei Pigem ei Pigem jah jah Varieerub Ei oska delda
Ei Pigem ei Pigem jah jah Varieerub Ei oska delda

Tugev soovitus mitte teha

O

N&rk soovitus sekkumise vastu

O

N&rk soovitus kas sekkumise vdi alternatiivi

poolt
(0]

Nork soovitus sekkumise poolt

O

Tugev soovitus teha

)

JARELDUSED

14. Sepsise kahtlusega patsiendil hinnake kapillaartaituvust.

[UUS 2024]
Praktiline soovitus

16. Septilise Soki korral votke ravieesmargiks kapillaartaituvuse ja laktaaditaseme normaliseerimine.

[AJAKOHASTATUD 2024]

Tugev positiivne soovitus, madal téendatuse aste

Pohjendus

Kaalutlused alamrihmade osas




Rakenduskaalutlused

Jalgimine ja hindamine

Edasiste/tapsustavate uuringute vajadus
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