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« Sepsis, enfeksiyona karsi gelisen duzensiz bir konak yaniti sonucu ortaya ¢ikan,

yasami tehdit eden organ disfonksiyonu olarak tanimlanmaktadir

« Septik sok ise, daha yUksek mortalite riski ile iliskili dolasimsal, hUcresel ve
metabolik disfonksiyonun eslik ettigi sepsis olarak tanimlanir

 Sepsis ve septik sok, her yll donya genelinde milyonlarca insani etkileyen ve
etkilenenlerin Ucte biri ile altida biri arasinda 6lume yol acan, dnemli saghk
sorunlaridir



EPIDEMIYOLOJI

« Sepsis insidansi irksal ve etnik gruplar arasinda farkhlik goéstermekte olup, en
yuksek oranin Afrikali-Amerikali erkeklerde oldugdu bildirilmektedir

 Sepsis insidansi kis aylarinda daha yuUksektir. Bu durum solunum yolu
enfeksiyonlarinin artan sikligi ile iliskilendirilmektedir

« 65 yasindan buyuk hastalar, tOm sepsis vakalarinin %60-85’ini olusturmaktadir

 Yaslanan nUfus gdz 6nune alindiginda, gelecekte sepsis insidansinin artmayo
devam etmesi beklenmektedir



EPIDEMIYOLOJI

« Sepsis oranlarindaki olasi artis nedenleri arasinda yaslanma, immonsUpresyon
ve ¢oklu ilaca direncli enfeksiyonlar yer almaktadir

 Auyrica agresif sepsis egitimleri ve farkindalk kampanyalari sayesinde erken
sepsisin daha sik saptanmasi da bu artisa katkida bulunuyor olabilir; ancak bu
hipotez henUz kesin olarak kanitlanmamistir



INSIDANS

Uluslararasi bir veritabaninin geriye donuk analizinde, 1995-2015 yillari arasinda
kUresel sepsis insidansi 437/100.000 olarak bildirilmistir; ancak bu oran, distk ve
orta gelirli Ulkelerin katkilarini yeterince yansitmamaktadir

Global Burden of Disease (GBD) Calismasi, 2017 yllinda donya genelinde
tahminen 48,9 milyon yeni sepsis olgusunun meydana geldigini rapor etmistir

Yaklasik 11 milyon 6lUm bildirilmis olup, bu sayr kiresel élumlerin %19,7’sini
olusturmaktadir

Fleischmann C, Scherag A, Adhikari NK, et al. Assessment of Global Incidence and Mortality of Hospital-treated Sepsis. Current Estimates and Limitations. Am J

Respir Crit Care Med 2016; 193:259.

Rudd KE, Johnson SC, Agesa KM, et al. Global, regional, and national sepsis incidence and mortality, 1990-2017: analysis for the Global Burden of Disease Study.

Lancet 2020; 395:200.



INSIDANS

« Sepsise bagll dlumlerin yaklasik yarisi, altta yatan bir yaralanma veya bulasicl
olmayan bir hastalik zemininde ortaya cikmaktadir

« Bolgelere gbre insidans ve mortalite farklihk gostermekle birlikte, 1990-2017
yillari arasinda genel mortalite yaklasik %53 oraninda azalmistir

* Auyrica bu calisma, 6zellikle sosyodemografik indeksi en dusUk olan bdlgelerde,
sepsisin dnlenmesi ve tedavisinin guclendirilmesi gerekliligini vurgulamaktadir



INSIDANS

 Buna karsilik, bazi calismalar sepsis oranlarinda azalma veya stabilite
bildirmektedir:

« 2017 uylhnda yaymlanan bir calisma, 2009-2014 uyillari arasinda sepsis
oranlarinin stabil kaldigini rapor etmistir

 Bu calismada, ABD'de 409 hastanede 7 milyon yatisa ait klinik elektronik
saglik kaydi (EHR) verileri dederlendirilmis, sepsis nedeniyle hastaneye yatis
oranlari ¢alisma suresi boyunca %6 ile dedismeden kalirken, hastane ici
mortalite %3 oraninda azalmistir

Rhee C, Dantes R, Epstein L, et al. Incidence and Trends of Sepsis in US Hospitals Using Clinical vs Claims Data, 2009-2014. JAMA 2017; 318:1241.
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« Patojen saptanabilen sepsis olgularinda, bakterilerin sepsisin baskin etkeni
oldugu gdsterilmistir; buna karsin virUslerin neden oldugu sepsis dionya genelinde
yetersiz tani almaktadir

* Fungal sepsis insidansi son on yilda artis gdstermis olsa da, bakteriyel sepsise
kiyasla daha dusUk dizeyde kalmaktadir

» Sepsis olgularinin yaklasik yarisinda etken mikroorganizmna saptanamamaktao
olup, bu durum kuUltUr-negatif sepsis olarak tanimlanmaktadir

Martin GS, Mannino DM, Eaton S, Moss M. The epidemiology of sepsis in the United States from 1979 through 2000. N Engl J Med 2003, 348:1546.
Gupta S, Sakhuja A, Kumar G, et al. Culture-Negative Severe Sepsis: Nationwide Trends and Outcomes. Chest 2016; 150:1251.



PATOGENEZ

« Komplike olmayan ve lokalize bir enfeksiyonun aksine, sepsis; inflamasyon ve
anti-inflamasyon arasindaki hassas immuon dengenin ¢cok yonlu bir bozulmasidir

 Pro- ve anti-inflamatuvar yolaklarin es zamanl olarak artmasi, sitokinlerin,
mediyatdrlerin ve patojenle iliskili molekullerin sistemik dUzeyde salinmasina yol
acar; bunun sonucunda koagulasyon ve kompleman kaskadlari aktive olur

« Patojen kaynakli molekUler paternlerin (PAMP’ler; 6rn. endo- ve ekzotoksinler,

ipidler veya DNA dizileri) ya da konaga ait endojen tehlike sinyallerinin (hasar
iliskili molekUler paternler; DAMP’ler) taninmasi baslangic¢ sinyalini olusturur

Dominik Jarczak, Stefan Kluge and Axel Nierhaus, Sepsis—Pathophysiology and Therapeutic Concepts, Frontiers in Med. 2021.628302



PATOGENEZ

 Bu molekdller, antijen sunan hocreler (APCler) ve monositlerin yuzeyindeki 6zgul
reseptorleri (Toll-like reseptdrler, TLR’ler) aktive eder; boylece daptif immuiniteyle
iliskili genlerin transkripsiyonu Uzerinden sepsisin klinik sendromu baslatilir

« Hem pro-inflamatuvar hem de anti-inflamatuvar yolaklar artmis olsa da, ortaya
clkan inflamasyon ilerleyici doku hasarina yol acar ve sonunda coklu organ
disfonksiyonu gelisir

* Bircok hastada, immuUn hucrelerde artmis apoptoz ve T-hUcre tUkenmesiyle
gelisen eslik eden immuUnsupresyon, “immuonoparalizi’ye neden olur; bu durum
hastalar nozokomiyal enfeksiyonlara, firsatcl patojenlere ve viral enfeksiyonlara
yatkin hale getirir

Dominik Jarczak, Stefan Kluge and Axel Nierhaus, Sepsis—Pathophysiology and Therapeutic Concepts, Frontiers in Med. 2021.628302



PATOGENEZ

« PAMP ve DAMP’lerin APC ve monositlerdeki TLR'lere baglanmasi sinyal iletimini
baslatir

 Bu suUrec, cesitli pro-inflamatuvar interldkinler (IL-1, 1L-12, [L-18), tUmdr nekroz
faktor-alfa (TNF-a) ve interferonlar (IFN’ler) gibi “erken aktivasyon genlerinin”
ekspresyonuna yol acar

 Ardindan IFN-y, IL-6 ve IL-8 gibi diger sitokinlerin yani sira kompleman ve
koaguUlasyon yolaklari aktive olur; negatif geri bildirimle adaptif immuon sistemin
bazi bilesenleri baskilanir

 Bu sUrecler, septik hastaligin erken evrelerinde hem pro-inflamatuvar hem de
anti-inflamatuvar sitokinlerde artisla gézlenebilir

Dominik Jarczak, Stefan Kluge and Axel Nierhaus, Sepsis—Pathophysiology and Therapeutic Concepts, Frontiers in Med. 2021.628302



PATOGENEZ

* Dogal immun sistemin bir parcasi olarak nétrofiller, patojenlere karsi ilk savunma
hattinin dnemli bir bilesenidir

« Siddetli bakteriyel enfeksiyonlar, acil granulosit olgunlasmasi yoluyla kemik
iliginden hem olgun hem de olgunlasmamis nétrofillerin salinmasina neden olur

o Kilinik kdtulesme siklikla bu hUcrelerin artmis dizeylerinin saptanmasiyla iliskilidir
ve bu durum, ndtrofil ekstrasellUler tuzaklarinin (NET’ler) artmis spontan Uretimi
ve salinimiile baglantilidir

Dominik Jarczak, Stefan Kluge and Axel Nierhaus, Sepsis—Pathophysiology and Therapeutic Concepts, Frontiers in Med. 2021.628302



PATOGENEZ

 NETler; nUkleer proteinlerden olusan, ¢ok cesitli patojenleri immobilize edebilme
potansiyeline sahip diffUz ekstrasellUler yapilardir

« Gram-pozitift ve Gram-negatif bakteriler, virUsler, mayalar ile fagosite
edilemeyen protozoonlar ve parazitler bu kapsama girer

« NET saliniminin sitokinler ve kemokinlerin yani sira trombosit agonistleri ve
antikorlar tarafindan da tetiklendigi bilinmektedir

 NETlerin asirt Uretimi ya da yetersiz ykimi; hiperkoaguUlasyon ve endotelyal
hasar ile iliskilendirilmistir

Dominik Jarczak, Stefan Kluge and Axel Nierhaus, Sepsis—Pathophysiology and Therapeutic Concepts, Frontiers in Med. 2021.628302
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Dominik Jarczak, Stefan Kluge and Axel Nierhaus, Sepsis—Pathophysiology and Therapeutic Concepts, Frontiers in Med. 2021.628302




PATOGENEZ

» Sepsis-lliskili Koagulopati (SIC) ve Sepsiste Endotelin Rol{

« Sepsis siklikla koaguUlopati ile birliktedir ve bu durum organ disfonksiyonunun
gelisimine dnemli 6lcude katki saglar

« Sepsise bagll koagulopati (SIC), dissemine intravaskuler koagulasyonun (DIC)
sepsise 6zgu bir formu olarak kabul edilir ve organ disfonksiyonu, trombosit
sayisinda azalma ve PT-INR artisi ile karakterizedir

 Sepsiste koagUlasyon sisteminin  sistemik  aktivasyonu ve  fibrinolizin
baskilanmasi, inflamasyonla birlikte mikrovaskuler tromboza ve doku hasarina
yol acar

Dominik Jarczak, Stefan Kluge and Axel Nierhaus, Sepsis—Pathophysiology and Therapeutic Concepts, Frontiers in Med. 2021.628302
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PATOGENEZ

» Sepsiste Kompleman Sistemi

« Kompleman aktivasyon Urunleri (anafilatoksinler C3a, C4a ve C5a gibi) sepsisin erken
evrelerinde artmis olarak bulunur

* Fizyolojik olarak C5a, ndtrofillerin enfeksiyon odagina kemotaksisinden sorumludur.

C5a’nin Cha reseptdrune (C5aR) baglanmasiyla ndtrofiller, inflame dokuya gb¢ edebilen
ve patojenleri temizleyebilen migratuvar hicrelere donusor

 Bu sUrecte PAMP’ler ve DAMP’ler, NET lerin, reaktif oksijen turlerinin (ROS) salinmasini

uyarir; bunun sonucunda yaygin mikrovaskuler tromboz baslar ve pihtilasma faktorlerinin
tUketimi meydana gelir

Dominik Jarczak, Stefan Kluge and Axel Nierhaus, Sepsis—Pathophysiology and Therapeutic Concepts, Frontiers in Med. 2021.628302



PATOGENEZ

« Ozetle, C5a ve C5aR, bircok akut ve kronik inflamatuvar durumda kilit rol oynar:

bu nedenle C5q, cazip bir farmakolojik hedef olarak éne cikar

« Sepsisle iliskili inflamasyondaki dnemli rolleri, hem C5a hem de C5aR’yi yeni
tedavi yaklasimlarinin gelistirilmesi icin umut verici baslangic noktalari haline
getirir

* Vilobelimab (anti-C5a) ve Avdoralimab (anti-C5aR monoklonal antikor) ilk
secenek ajanlar olarak halen sepsis klinik calismalarinda test edilmektedir

Dominik Jarczak, Stefan Kluge and Axel Nierhaus, Sepsis—Pathophysiology and Therapeutic Concepts, Frontiers in Med. 2021.628302
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TANIMLAR

Sepsis

Enfeksiyon sonucu ortaya
ctkan ve 2 veya daha fazla
SIRS kriteri ile kendini
gdsteren sistemik yanit

Sepsis-1ile ayni tanimlar,
ancak belirti ve bulgularin
saylisl ve ayrintisi daha
fazladir

Enfeksiyona karsi duzensiz
konak yanitinin neden
oldugu, yasami tehdit eden
organ disfonksiyonu.
SUpheli veya belgelenmis
enfeksiyon ve SOFA
skorunda >2 artis

AQIr Sepsis

Organ disfonksiyonu,
hipoperfizyon veya
hipotansiyon ile iliskili
Sepsis

Sepsis-1ile ayni tanimlar,
ancak belirti ve bulgularin
saylisi ve ayrintisi daha
fazladir

Artik gecerli degildir

Septik Sok

Yeterli sivi resUsitasyonuna
ragmen devam eden
hipotansiyon ve perfizyon
bozukluklarinin varlidi ile
seyreden, sepsise bagl
durum

Sepsis-1ile ayni tanimlar,
ancak belirti ve bulgularin
saylisi ve ayrintisi daha
fazladir

Yeterli sivi resUsitasyonuna
ragmen devam eden
hipotansiyon nedeniyle
ortalama arter basincini 65
mmHQg’ye yukseltmek icin
vazopresor tedavi gerektiren
sepsisin klinik bir alt durumu




Sistemik inflamatuvar
Yanit Sendromu (SIRS)

Vucut isisi > 38 °C veya
<36 °C

Kalp hizi > 90/dk
Solunum sayisi > 20/dk
Lokosit > 12.000/mm?
veya < 4.000/mm?

veya %10’dan fazla
immatur form

SUpheli veya belgelenmis enfeksiyon ve asadidakilerden bazilarr:
« Genel Parametreler:
« Ates > 38.3 °C veya < 36 °C
« Kalp hizi > 90/dk veya yasa gére normalin >2 SD Uzerinde
e Solunum sayisi > 30/dk
« Mental durum degisikligi
« Belirgin 6dem / pozitif sivi dengesi(>20ml/kg/ gin)
« Glukoz > 110 mg/dL (diyabet yokken)
« Inflamatuvar Parametreler
e Lokosit >12.000/mm? veya < 4.000/mm?*
 %10°dan fazla band formu
 CRP normalin >2 SD Uzerinde
* Prokalsitonin normalin >2 SD Uzerinde
« Hemodinamik Parametreler
» Sistolik KB < 90 mmHg
« OAB <70 mmHg
« Sistolik KB'da > 40 mmHg dusUs veya normal <2 SD
« Karisik vendz O, sattrasyonu > %70
e Kardiyak indeks > 3.5 L/dk/m?
« Organ Disfonksiyonu Parametreleri
« PaO,/FiO, < 300
« Akutidrar cikisi < 0.5 ml/kg/saat veya 22 saat boyunca <
45 ml/saat
« Kreatinin artisi > 0.5 mg/dL
« INR>15veya aPTT > 60 sn
 lleus
e Trombosit < 100.000/mm?®
« Total bilirubin >4 mg/dL
* Doku Perfizyon Parametreleri
e Laktat >3 mmol/L
« Kapiller dolumda azalma
« Mottling (beneklenme)

Tanim

Klinik Kriterler

« Sepsis taramasi: gSOFA = 2

« Sepsis:

Enfeksiyona kars
dUzensiz konak yaniti
sonucu gelisen, yasami
tehdit eden organ
disfonksiyonu

« Septik sok:

Dolasim ve
hUcresel/metabolik
fonksiyonda ciddi
bozulmaya bagl yuksek
mortalite riski

« QSOFA:

Mental durum
dedisikligi (GKS < 15)
Sistolik KB <100
mmHg

Solunum sayisi =
22/dk

« Sepsis:

SUpheli veya
belgelenmis
enfeksiyon ve SOFA
skorunda =2 artis

» Septik sok:

Sivi resusitasyonuna
ragmen OAB = 65
mMmHg icin
VQazopresor
gereksinimi

Laktat > 2 mmol/L




TANIMLAR

«  Sepsis ve Septik Sok icin UcUncU Uluslararasi Uzlasi Tanimlari (Sepsis-3), European
Society of Intensive Care Medicine (ESICM) ve Society of Critical Care Medicine
(SCCM) tarafindan yayimlanmis ve 2016 yilinda Surviving Sepsis Campaign (SSC)
Uluslararasi Kilavuzlariicine dahil edilmistir

« Terminoloji sadelestirilmis olup, artik yalnizca sepsis ve septik sok terimleri kabul
edilmektedir



TANIMLAR

»  Onceden septik sok, hipotansiyon varligi ile tanimlanmaktaydi

 GUNUMUzde ise hipotansiyonun gec bir bulgu olabilecedi, buna karsin doku
hipoperfizyonunun hipotansiyondan énce gelistigi kabul edilmektedir

« Doku perfUzyonunun dolayh bir gdstergesi olan laktat dUzeyi, ortalama arter
basincini (OAB) 65 mmHQg'nin Uzerinde tutmak icin vazopresor tedavisi gereksinimi
ile birlikte, septik sok tanimina dahil edilmistir



TANIMLAR

« Kilavuzlar, sepsisle iliskili mortaliteyi azaltmak amaciyla, sepsise ilerleme
potansiyeli olan enfekte hastalarin erken taninmasina vurgu yapmaktadir

« Klinik pratikte en sik kullanilan iki skorlama sistemi, Hizli Ardisik (Sepsisle Iliskili)
Organ Yetmezligi Degerlendirme skoru (gSOFA) ve Ulusal Erken Uyari Skoru

(NEWS)dur

Evans L, Rhodes A, Alhazzani W, et al. Surviving Sepsis Campaign: International Guidelines for Management of Sepsis and Septic Shock 2021. Crit Care Med 2021; 49:e1063.
Covino M, Sandroni C, Della Polla D, et al. Predicting ICU admission and death in the Emergency Department: A comparison of six early warning scores. Resuscitation 2023;

190:109876.



gSOFA Skoru

Hipotansiyon 1 Puan
Bilin¢ Bozuklugu 1 Puan
(GKS<13)

Takipne 1 Puan

(Solunum sayisi > 22)

SKORLAR

SOFA (Sequential Organ Failure Assessment) Skoru

Solunum

PO,/FiO, > 400
Koagiilasyon

Trombosit 103/mm3 > 150
Karaciger Fonksiyonlari
Bilirubin mg/dl <1.2
Biliubin mol/I <20
Kadiyovaskiiler Sistem
Hipotansiyon Yok
Merkezi Sinir Sistemi

Glaskow Koma Skoru 15
(GKS)

Renal Fonksiyonlar

Kreatinin (mg/dl) <1.2
Kreatinin (umol/I) <110

Idrar cikisi (ml/giin)

<400

<150

1.2-1.9
20 - 32

MAP<70

13 -14

1.2-1.9
110-170

<300

<100

2.0-5.9
33-101

Dopa £ 5 Dobu

10-12

20-34
171 - 299

< 200 (Mekanik
Ventilator ile)

<50

6.0-11.9
102 - 204

Dopa >5
Epi<0.1
Nor<0.1

6-9

3.5-49
300 - 440
<500

< 100 (Mekanik
Ventilator ile)

<20

>12
> 204

Dopa > 15
Epi>0.1
Nor > 0.1

<6

>5.0
> 400
< 200

Kisaltmalar: FiO,, inspire edilen oksijen fraksiyonu; MAP, ortalama arter basinci; PaO,, oksijenin parsiyel basinci. Katekolamin dozlari en az 1 saat streyle pg/kg/dk olarak

verilmistir.



SEPSIS TANI ALGOTITMASI

[ Enfeksiyon stiphesi olan hasta ]
|
\ Hayir . ___ _ Hayir | Klinik durumu monitérize et; Klinik
gSOFA >27? / Sepsisten suphesi devam ediyor mu? olarak gerekli oldukca sepsis acisindan
Evet tekrar degerlendir
Evet
Organ islev bozuklugu acisindan arastir |«
\ Hayir Klinik durumu monitoérize et; Klinik
< SOFA 227 / olarak gerekli oldukca sepsis acisindan
tekrar degerlendir
Evet
Sepsis )

1. OAB 2 65 olmasi icin vasaprassor ihtiyaci
2. Serum laktat =2 mmol/ml

Yeterli sivi resutasyonuna ragmen; \ Hayir

Evet

Septik Sok




SKORLAR

Sepsiste Sagkalim Kampanyasi (Surviving Sepsis Campaign) 20217de gSOFA' NI,
sepsis veya septik sok icin tek basina bir tarama araci olarak SIRS, NEWS veyo
MEWS’e kiyasla kullanilmasi énerilmemekte

Calismalar, gSOFA’nin enfeksiyona bagl organ disfonksiyonunun erken
tanimlanmasinda, dért SIRS kriterinden ikisinin bulunmasina kiyasla daha 6zgul
ancak daha az duyarl oldugunu gdéstermistir

Ne SIRS ne de gSOFA sepsis icin ideal tarama araclar dedildir ve klinisyenin ikisinin
de sinirhliklarini bilmesi gerekir

Evans L, Rhodes A, Alhazzani W, et al. Surviving Sepsis Campaign: International Guidelines for Management of Sepsis and Septic Shock 2021. Crit Care Med 2021; 49:e1063.
Covino M, Sandroni C, Della Polla D, et al. Predicting ICU admission and death in the Emergency Department: A comparison of six early warning scores. Resuscitation 2023;

190:109876.



Solunum sayisi (/dk)
SpO, Skala 1 (%)
SpO, Skala 2 (%)
Oksijen durumu

Sistolik KB (mmHg)

Kalp hizi (/dk)

Bilinc durumu

VUcut 1sisi (°C)

SKORLAR

NEWS (National Early Warning Score) (Uluslararasi Erken Uyari Skoru )
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MEWS (Modify Early Warning Score) (Modifiye Erken Uyari Skoru )

Solunum sayisi <8 9-14 15-20 21-29 =29
(/dk)

Kalp hizi (/dk) <40 41-50 51-100 101-110 111-129 >129

Sistolik KB <70 71-80 81-100 101-199 =200
(mmHg)
Idrar (ml/kg/saat) <0.5

VUcut isist (°C) <35 35.1-36 36.1-38 38.1-38.5 >38.6

Bilinc Uyanik Sese yanit AQriya Bilin¢siz

yanit
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DUsUk - Orta Risk Klinisyen ile servis takibi o0 %ZZ'SELEE#J r'iTk'?OC' %79

NEWS 5-6 MEWS 3-4

60 gunlik YBU ihtiyaci i
veya olim riski 012,7

NEWS = 7/ MEWS > 5

YUksek Risk Yogun Bakim Takibi o gUﬂlUk..Y.BU ihtigoo % 30
veya 6lum riski

Orta Risk Sepsis DusUN
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SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Baslangic Resusitasyonu

« Sepsis ve septik sok tibbi acillerdir ve tedavi ile resisitasyona derhal baslanmasi
dnerilmekte

« Sepsise bagl hipoperfuzyonu veya septik soku olan hastalarda, resusitasyonun ilk 3
saati icinde en az 30 mL/kg intravendz (V) kristalloid sivi veriimesi dnerilmekte

« Sepsis veya septik soku olan hastalarda, sivi restsitasyonunu ydnlendirmek icin

yalnizca fizik muayene veya statik parametreler yerine dinamik dlcimlerin
kullaniimasini dnerilmekte



SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Baslangic Resusitasyonu

o Laktat duzeyi yuksek hastalarda, resusitasyonun serum laktat dUzeyini azaltmauyl
hedefleyecek sekilde yonlendirilmesi dnerilmekte

« Septik soku olan hastalarda, resUsitasyonu yonlendirmek amaciyla kapiller dolum
sUresinin, perfuozyonun diger olcUtlerine ek bir arac¢ olarak kullaniimasi énerilmekte

* Yogun bakim yatisi gerektiren hastalarda, hastalarin 6 saat icinde yogun bakima

yatisi dnerilmekte




SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Enfeksiyon

» Sepsis suphesi ve septik soku olan hastalarda, antimikrobiyal tedavinin
baslanmasinda belirgin bir gecikmeye yol acmiyorsa (yani <45 dakika), kan

kOltOrleri dahil uygun rutin mikrobiyolojik koltUrlerin antimikrobiyal tedavi dncesinde
alinmasini 2016 kilavuzunda dnerilmekte

« Enfeksiyonu henUz dogrulanmamis, ancak sepsis veya septik soktan sUphelenilen
eriskinlerde; alternatif tanilarin surekli olarak yeniden degerlendirilmesini, hastaligin
baska bir nedeninin gosterilmesi ya da gucli bicimde sUphe edilmesi durumundo
ampirik antimikrobiyallerin kesilmesi guncel kilavuza eklendi



SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Antimikrobiyal Tedavi

Olasi septik soku olan veya sepsis olasihdr yuksek eriskinlerde, antimikrobiyallerin
derhal, tercihen taniyi takiben 1 saat icinde uygulanmasi dnerilmekte

Sok olmaksizin olasi sepsisi olan hastalarda, zamanla sinirl bir hizli arastirma
sUrecinin uygulanmasini ve enfeksiyon siphesi devam ediyorsa, sepsisin ilk tani
aldigi andan itibaren 3 saat icinde antimikrobiyallerin verilmesi dnerilmekte

Enfeksiyon olasihidi dusuk ve sok bulgusu olmayan eriskinlerde, hastanin yakindan
izlenmesine devam edilirken antimikrobiyallerin ertelenmesi énerilmekte



SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Sok Mevcut Sok Mevcut Dedil
Sepsis kesin veya Antimikrobiyalleri derhal, tercihen tanindiktan sonraki 1 saat
muhtemel | icinde uygulayin
. ) Antimikrobiyalleri derhal, tercihen Akut hastaligin enfeksiyoz ve
Sepsis olasilig © tanindiktan sonraki 1 saat icinde = enfeksiyon disi nedenleri acisindan
meveut uygulayin hizli degerlendirme yapin

Enfeksiyon sUphesi devam
ediyorsa, antimikrobiyalleri 3
saat icinde uygulayin



SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Antibiyotik Secimi

Sepsis ve septik sokta ampirik antimikrobiyal tedavi, mortaliteyi belirleyen en kritik
basamaklardan biridir

Bu hastalarda, olasi tUm patojenleri (bakteriyel, gerektiginde fungal veya viral)
kapsayacak sekilde genis spektrumlu bir veya daha fazla antimikrobiyal ajanla
ampirik tedavi baslanmasi gicli sekilde énerilir

Uygun ampirik tedavinin gecikmesi veya yetersiz kalmasi, morbidite ve mortalitede

belirgin artisla iliskilidir; septik sokta etkisiz ampirik tedavi sagkalimi bes kata kadar
azaltabilir



SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Antibiyotik Secimi

« Ampirik tedavi secimi yapilirken dikkat edilen durumlar;
« Enfeksiyon odag,,
e Hastanin klinik durumu
« Komorbiditeleri
* ImmUn yetmezlik durumu
« Son 3 ayda antibiyotik kullanimi
Onceki kolonizasyonlar,
Invaziv cihazlar ve lokal epidemiyoloiji ile direnc paternleri




SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Antibiyotik Secimi

Gram positive bacteria Gram negative bacteria

* Ensik etkenler gram-negatif, gram-
pozitif ve miks bakterilerdir; secilmis
hastalarda Candida, toksik sok etkenleri
ve nadir patojenler de dusunulmelidir

* Notropenik hastalar ve nozokomiyal
enfeksiyonlar ¢coklu ilaca direncli
patojenler (MRSA, VRE, Pseudomonas,

Acinetobacter) acisindan yuksek risk
tasir




SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Antibiyotik Secimi

«  Genellikle karbapenemler veya genis spektrumlu B-laktam/B-laktamaz inhibitorleri
tercih edilir; adir ve direnc riski yoksek olgularda kombinasyon tedavisi dnerilir

« MRSA riski varsa vankomisin, Legionella sUphesinde makrolid veya florokinolon
eklenmelidir

- Invaziv kandidiyazis riski olan adir hastalarda ampirik antifungal tedavi T
dustnudlmelidir v

. N
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SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Antibiyotik Secimi

« Sepsis veya septik soku olan ve coklu ilaca direncli (MDR) organizmalar acisindan
yuksek risk tasiyan hastalarda, ampirik tedavide tek bir Gram-negatif ajan yerine
Gram-negatif kapsama sahip iki antimikrobiyalin kullanilmasi 6nerilmekte

 MDR organizmalar acisindan dusuk riskli sepsis veya septik soku olan eriskinlerde,
ampirik tek bir Gram-negatif ajan kullanilmasi 6nerilmekte



SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Antifungal ve Antiviral Tedaviler

 Mantar enfeksiyonu acisindan yuksek risk tasiyan sepsis veya septik soku olan
eriskinlerde, ampirik antifungal tedavi kullaniimasi énerilmekte

« Antiviral tedavi ile ilgili dneri bulunmamakta
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SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Kaynak KontrolU

* Enfeksiyonun anatomik kaynaginin mimkUn olan en kisa surede taninmasi veya
dislanmasi ve gereken tUm kaynak kontrolU girisimlerinin mUmkUn olan en kisa

sUrede uygulanmasi 6nerilmekte

« Auyrica sepsis veya septik sokun olasi kaynagi oldugu dusunuUlen intravaskiler
kataterlerin, baska bir damaryolu saglandiktan sonra derhal ¢cikarilmasi 6nerilmekte
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Kaynak KontrolU

 Hastada enfeksiyon odagi olan durumlar ortadan kaldirilmalidir

Kateter

Abse

Enfeksiyonla iliskili protez
Endokardit

Ampiyem
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SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Antibiyotiklerin de-eskalasyonu (daraltiimasi) ve Kesilmesi

« Etken patojen ve antibiyotik duyarliliklar: belirlendikten sonra, de-eskalasyona
baslanmall

» Yeterli kaynak kontrolU saglanmis eriskinlerde, uzun tedavi sureleri yerine daha kisa
antimikrobiyal tedavi surelerinin kullaniimasi énerilmekte

« Optimal tedavi suresi net olmayan eriskinlerde, antimikrobiyallerin ne zaman
kesilecegine karar vermede, yalnizca klinik degerlendirme yerine prokalsitonin ve
klinik degerlendirmenin birlikte kullanilmasi dnerilmekte



SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Sivi Tedavisi

« ResuUsitasyon icin ilk basamak sivi olarak salin yerine kristalloidler kullaniimali
* YUksek hacimde kristalloid alan hastalarda, tedaviye albimin eklenebilir

« Siviresusitayonlarinda HES ve jelatin icerikli sivilar dnerilmemekte




SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Vazopressor Tedavi

« Septik soklu eriskinlerde, ilk basamak ajan olarak norepinefrin kullaniimali

« Norepinefrin dozu 0.25-0.5 ug/kg/dk aralidina ulastiginda ortalama arter basinci
(OAB) yetersiz kalan septik soklu eriskinlerde, norepinefrin dozunu artirmak yerine
vazopressin eklenmeli

* Norepinefrin ve vazopressine ragmen OAB yetersiz olan septik soklu eriskinlerde,
epinefrin eklenmesini dnerilmekte

« Septik soklu eriskinlerde terlipressin kullanilmasi énerilmemekte



SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Inotrop Tedavi

« Yeterli volUm durumu ve yeterli arteriyel kan basincina ragmen kalici
hipoperfizyonla seyreden kardiyak disfonksiyonu olan septik soklu eriskinlerde,

norepinefrine dobutamin eklenmesini veya tek basina epinefrin kullaniimasini
Onerilmekte

« Mortaliteye etkisinin olmamasi, guvenlik profili, maliyeti ve sinirli erisilebilirligi
nedeniyle levosimendan dnerilmemekte



SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Vazopressor Tedavi

Ilk basamak vazopressdr
olarak norepinefrin
kullan

Vazoaktif tedavi alan septik soklu hastalarda

Hedef OAB: 265 mmHg

Invaziv arteriyel kan
basincl izlemini dusun

Yeterli volUm ve kan
Santral damar yolu hentz yoksa bosmcmo ragmen USRI
eden hipoperfizyon ve
kardiyak disfonksiyon varsa

Vazopresorlerin periferik

baslanmasi disundlebilir Dobutamin eklenmesini veya

epinefrine gecilmesini diosun

DUsUk-orta doz norepinefrine
ragmen OAB yetersizse

Vazopressin eklenmesini
- dusun



SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Ventilasyon

« Siddetli hipoksemisi olan ve solunum destedinin artirilmasi gereken hastalarda ileri
tedavi secenekleri arasinda noninvaziv ventilasyon (NIV) veya yuksek akimli oksijen

tedavisi yer alir

« Bu iki ydontem, entUbasyon ve invaziv mekanik ventilasyonun komplikasyonlarindan
kacinmayl saglar ve hastanin cevresiyle etkilesimini surdirmesine olanak tanir



SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Ventilasyon

* NIV; gaz degisimini iyilestirmenin yani sira, secilmis hastalarda solunum is yokinuo
azaltmaya yardimci olabilir

« Ancak NIV kullanimi; aspirasyon riskinde artis, yuz cildinde basi yaralari, asirt yoksek
tidal volUmler ve hastanin tedavi sirasinda beslenememesi veya etkili sekilde

konusamamasina bagli rahatsizlik gibi komplikasyonlarla iliskili olabilir




SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Ventilasyon

* YUksek akimli nazal kanUl (HFNCO), sekresyonlarin isitiimasi ve nemlendirilmesini
saglayan, hastanin inspiratuvar gereksinimini daha iyi karsilayan yuksek akim

hizlari sunan, nazofarengeal 6l0 boslugu yikayan ve daha az dizeyde pozitif

havayolu basinci etkisi olusturan noninvaziv, yuksek konsantrasyonlu bir oksijen
uygulama ydntemidir

 HFNCnNin tek inspiratuvar kolu, dakikada 60 L’'ye kadar akim sagdlayarak
%95-100 FiO, dUzeylerine ulasiimasina imkan verir




SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Ventilasyon

« Konvansiyonel oksijen tedavisine ragmen gelisen akut hipoksemik solunum
yetmezliginde NIV ile HFNC'nin karsilastinldidi tek, buyuk, randomize bir calisma
mevcuttur

* Bu calismada 28. gindeki entUbasyon orani acisindan fark saptanmamis olsa da,
HFNC grubunda NIV’e kiyasla 90 gunliuk sagdkallm daha iyi bulunmustur

* Ayrica HFNC uvygulanan hastalarda 28 gunlUk takip suresince mekanik
ventilatdérden bagimsiz gun sayisi anlamlh olarak daha fazla olmustur

Frat JP, Thille AW, Mercat A et al (2015) High-flow oxygen through nasal cannula in acute hypoxemic
respiratory failure. N Engl J Med 372(23):2185-2196



SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Ventilasyon

« Sepsise bagli hipoksemik solunum yetmezligi olan eriskinlerde, noninvaziv
ventilasyon yerine yuksek akimli nazal oksijen kullaniimasi énerilmekte

* Invaziv ventilasyona kiyasla non-invaziv ventilasyonun kullanimi konusunda dneride
bulunmak icin yeterli kanit yoktur
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Akut Solunum Sikintisi Sendromunda (ARDS) koruyucu ventilasyon

« Sepsis iliskili ARDS olan eriskinlerde, ytksek tidal volUm stratejisine (>10 mL/kg)

kiyasla dusik tidal volUm ventilasyon stratejisinin (6 mL/kg) kullaniimasini
Onerilmekte

« Daha yuksek plato basinglari yerine plato basinciicin Ust sinir hedefi 30 cmH,O
olmall

« Tidal volum azaltilirken dakika ventilasyonunu korumak icin solunum sayisi
dakikada 35’e kadar artirilabilir. Bu sUrecte gelisen permisif hiperkapni,
kontrendikasyon yoklugunda genellikle tolere edilebilir kabul edilir
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Akut Solunum Sikintisi Sendromunda (ARDS) koruyucu ventilasyon

» YUksek PEEP stratejileri tUm ARDS hastalarinda mortaliteyi azaltmamis olsa da, orta
ve adir ARDS'li (PaO,/FiO, <200 mmHQ) ve artan PEEP’e oksijenasyon yaniti veren
hastalarda sadkalim avantaji saglayabilir

« Genellikle PEEP >5 cmH,O alveoler kollapsi dnlemek icin gereklidir

« ARDS tanisi olmasa bile, sepsisin ARDS icin bagimsiz bir risk faktéru olmasi
nedeniyle, mekanik ventilasyon alan tum sepsis hastalarinda dosuk tidal volim
ventilasyonu dnerilmekte; bu yaklasim hem gecikmis ARDS tanisina bagl tedavi
eksikligini 6nlemekte hem de ventilator iliskili akciger hasari riskini azaltmaktadir
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Akut Solunum Sikintisi Sendromunda (ARDS) koruyucu ventilasyon

« PROSEVA calismasinin
sonuclarinin bir sonucu
olarak, prone pozisyonu,
orta-agir ve agir ARDS
hastalarinda (yani PaO,/FiO,
<150 mmHg veenaz5
cmH,O PEEP varhiginda)
mortaliteyi azaltan bir teknik
olarak gunUmUzde standart
tedavinin bir parcasidir

Guérin C, Reignier J, Richard JC et al (2013) Prone positioning in severe acute respiratory distress syndrome. N Engl J Med 368(23):2159-2168
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Akut Solunum Sikintisi Sendromunda (ARDS) koruyucu ventilasyon

* Pron pozisyonda
o GOQJUs duvar elastansi artar
o Atelektatik olan dorsal alanlar acilir
« Akciger elastansi homojen dagilr

* Pron pozisyonu sayesinde
« Ventilasyon / perfizyonda dizelme
 Alveolar sant miktarinda azalma
« Sekresyonlarin mobilizasyonu
 FRCde artis, meydana gelir

Guérin C, Reignier J, Richard JC et al (2013) Prone positioning in severe acute respiratory distress syndrome. N Engl J Med 368(23):2159-2168



SUPINE

PRONE

Low PaO,/FiO, Increase PaO,/FiO,
Elevated PaCO, Decrease PaCoO,
Low lung compliance Lung compliance improvement
Heterogeneous lung aeration More homogeneous lung aeration

() Effects on lung aeration Effects on pulmonary circulation () Effects on rnght ventricular function

Fig. 1 Graphic representatan of the effects of prone pos:stion, comparad to supine postion, on lung aeration, pulmonary circulation and nght
- ventncular function. AV right ventricle, LV lelt veniricle
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Akut Solunum Sikintisi Sendromunda (ARDS) koruyucu ventilasyon

« Buna karsilik, sendromun hafif-orta ve hafif formlarinda (PaO,/FiO, >150 mmHgQ)
kullanimi tartismalidir

« Bugine kadar, PaO,/FiO, >150 mmHg olan ARDS hastalarinda mortalite azalmasini
gdsteren hicbir randomize calisma basarili olamamistir

* Bununla birlikte, hafif veya orta dereceli ARDS hastalariniiceren randomize
calismalar ve meta-analizler, mortaliteyi degerlendirmek yetersizdir. Bu nedenle,
prone pozisyonunun bu kosullarda faydal olmadidini kanitlamak icin yeterli degildir
ve ek calismalara ihtiyac¢ vardir

Albert RK. Prone Ventilation for Patients with Mild or Moderate Acute Respiratory Distress Syndrome. Ann Am Thorac Soc. 2020;17:24-9.
Guérin C, Reignier J, Richard JC et al (2013) Prone positioning in severe acute respiratory distress syndrome. N Engl J Med 368(23):2159-2168
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Akut Solunum Sikintisi Sendromunda (ARDS) koruyucu ventilasyon

« Auyrica, prone ventilasyon artik bir kurtarma tedavisi olarak gérulmemelidir

« Temel yarari ventilator iliskili akciger hasarini dnlemek oldugundan, rutin bir

uygulama olarak kullanilmali ve ARDS nin gec evresinde degil, erken déneminde
baslatiimalidir

« Endotrakeal tUpUn kazara cikmasi gibi ciddi komplikasyonlar agisindan anlamli bir
artis saptanmamis olsa da, basi yaralan riski artmaktadir ve bazi hastalarda prone
pozisyon kontrendike olabilir

Guérin C, Reignier J, Richard JC et al (2013) Prone positioning in severe acute respiratory distress syndrome. N Engl J Med 368(23):2159-2168
Albert RK, Keniston A, Baboi L, Ayzac L, Guérin C. Prone position- induced improvement in gas exchange does not predict improved survival in the acute respiratory
distress syndrome. Am J Respir Crit Care Med. 2014;189:494-6.



SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

NoromuskUler Blokor Ajanlar

* Yogun bakimda néromuskuler blokorlerin (NMBA) en sik kullanim amaci mekanik
ventilasyonu kolaylastirmaktir; bu ilaclar gogus duvari kompliansini artirabilir,

hasta-ventilatér uyumsuziugunu azaltabilir ve solunum is yukunU azaltarak oksijen
tUketimini azaltabilir

« SUrekli NMBA infUzyonu barotravma riskini azaltirken, ventilatérden bagimsiz gun

sayisl, mekanik ventilasyon siresi ve YBU'ye badl gicsuzIUk Uzerindeki etkileri net
degildir

« Bu belirsizlikler ve olasi zararlar nedeniyle kilavuz, surekli infGzyon yerine aralikli
NMBA boluslarini tercih eden distk kanit dizyinde bir 6neride bulunmakta
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Ekstrakorporeal Membran Oksijenasyonu (ECMO)

* Venovendz ekstrakorporeal membran oksijenasyonu (VV-ECMO), refrakter
hipoksemi veya hiperkapnik solunum asidozu olan adir akut solunum yetmezlidi
hastalarinda gaz degdisimini saglamak amaciyla kullanilabilir

EXTRACORPOREAL MEMBRANE OXYGENATION

OXYGENATOR OXYGENATOR

CANNULA

| i
1 )
\ ! J !
!
> "‘ . ’
PUMP / PUMP
CANNULA CANNULA CANNULA

VENO-ARTERIAL (VA) ECMO VENO-VENOUS (VV) ECMO




SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Ekstrakorporeal Membran Oksijenasyonu (ECMO)

« GUNUmMUze kadar sepsis ve septik sokta ECMO destedinin endikasyonlari ve
baslama zamani net olarak bilinmemektedir. ECMO baslama karari her hasta icin
bireysel olarak verilmelidir

« Solunumsal destek amaciyla ECMO, sepsis ve adir ARDS’li hastalarda
dusUnulmelidir. Kicuk drneklem buyuklUklerine sahip iki calisma, adir ARDS ve
septik soklu hastalarda V-VA ECMO tedavisinde benzer mortalite oranlari
bildirmistir

* Yeo ve ark’nin calismasinda hastaneden taburculuga kadar sagkalim %50, Banjas
ve ark.’nin calismasinda ise %42 olarak rapor edilmistir

Yeo HJ, Jeon D, Kim YS, Cho WH, Kim D. Veno-veno-arterial extracorporeal mem brane oxygenation treatment in patients with severe acute respiratory distress syn drome and septic
shock. Crit Care 2016;20:28. do0i:10.1186/s13054-016-1205-9

Banjas N, Hopf HB, Hanisch E, Friedrichson B, Fichte J, Buia A. ECMO-treatment in patients with acute lung failure, cardiogenic, and septic shock: mortality and ECMO-learning curve
over a 6-year period. J Intensive Care 2018;6:84. doi:10.1186/s40560-018-0352-2.



SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Ekstrakorporeal Membran Oksijenasyonu (ECMO)

« Dolasimsal destek amaciyla ECMO, sepsise bagl kardiyojenik sok gelisen
hastalarda dusunulmelidir

 GUNUMUze kadarki en boyuk cok merkezli retrospektif calismanin kriterlerine gore

ECMO baslama zamani su sekilde tanimlanabilir:
Yeterli tedaviye ragmen (erken ve etkili antiinfektif tedavi, enfeksiyon odaginin
kontrolU, optimize sivi resusitasyonu, yuksek doz vazoaktif ilaclar vb.)
 LVEF =%35,
« Kardiyak indeks <3 L/(dk-m?),
« Laktat 24 mmol/L,
* Inotrop skoru =275 pg/(kg-dk)

Bréchot N, Hajage D, Kimmoun A, Demiselle J, Agerstrand C, Montero S, et al. Venoarterial extracorporeal membrane oxygenation to rescue sepsis-induced car
diogenic shock: a retrospective, multicentre, international cohort study. Lancet 2020;396(10250):545-52. doi:10.1016/S0140-6736(20)30733-9.
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Ekstrakorporeal Membran Oksijenasyonu (ECMO)

 Buna ek olarak, ECMO’nun baslatiimasi
icin optimal zamanlamanin belirlenmesi
kritik Sneme sahiptir. Konvansiyonel
ventilatdr desteqi alan hastalarla
karsilastinldiginda, erken VV-ECMO
uygulanan ARDS hastalarinda 90 gunlUk
mortalite ve tedavi basarisizig daha
dUsUktor

« Ancak, sepsise bagh kardiyojenik sokta,
soktan ECMO baslatiimasina kadar
gecen sure ile klinik sonuclar arasindaki
iliskiyi inceleyen bir calisma henoz
yapllmamistir

Combes A, Peek GJ, Hajage D, Hardy P, Abrams D, Schmidt M, et al. ECMO for se vere ARDS: systematic review and individual patient data meta-analysis.
Intensive Care Med 2020;46(11):2048-57.
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Ekstrakorporeal Membran Oksijenasyonu (ECMO)

» Sepsis kaynakli agdir ARDS’li eriskinlerde, konvansiyonel mekanik ventilasyon
basarisiz oldugunda, kullanimi destekleyecek altyapiya sahip deneyimli
merkezlerde veno-vendz (VV) ECMO kullanimini 6nerilmekte

« Kilinik pratikte, hasta secimi kritik dneme sahiptir ve ECMO baslatilmadan édnce
genellikle bir ECMO merkezinde multidisipliner olarak tartisilir. Maliyet ve saglik
hizmetlerine erisimde esitlik dnemli sorunlardir



SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Kortikosteroidler

* En guncel kilavuzlar, eriskin hastalarda kortikosteroid uygulanmasini su durumlarda
dnermektedir:
1- Septik sok
2- ARDS
3- Siddetli toplum kdkenli pndmoni nedeniyle hastaneye yatirilmis hastalar

« Diger viral pndmonilerde, &zellikle influenza tedavisinde, kortikosteroid kullanimini
destekleyen yeterli kanit yoktur.

] Annane D, Briegel J, Granton D, Bellissant E, Bollaert PE, Keh D, et al. Corti- costeroids for treating sepsis in children and adults. Cochrane Database Syst Rev 2025;6(6):CD002243.
Chaudhuri D, Nei AM, Rochwerg B, Balk RA, Asehnoune K, Cadena R, et al. 2024 focused update: guidelines on use of corticosteroids in sepsis, acute res- piratory distress
syndrome, and community-acquired pneumonia. Crit Care Med 2024;52(5):e219-33



Sepsis
SuUphesi

Bakteriyal Toplum
Koékenli Pnémoni

Kritik Covid-19

Deksametazon
6mg,/gun iv

4-10 gun

Hidrokortizon
200mg/gun iv
5-10 gun

Kritik Influenza
Pnomonisi

Klinik calimalar disinda

kortikosteroid
|
Septik sok, ARDS
veya TKP’den
bagdimsiz

kullanilmamali
Hidrokortizon
200mg/gin iv , +

| |
Komplike ARDS, TKP’den
olmayan sepsis bagdimsiz

Deksametazon 20mg/gun iv

Klinik calimalar disinda
kortikosteroid e DQUN, sonra 10mg/g iv 5gin

Fludrokortizon 50ug/g
enteral 7gun

kullanilmamali

eksutbasyona kadar




SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Kortikosteroidler

« 2016 kilavuzlarinda, yeterli sivi restsitasyonu ve vazopressor tedavisi ile
hemodinamik stabilite saglanabiliyorsa kortikosteroid kullanimi dnerilmemekteydi;
ancak sonrasinda yayimlanan U¢ buyuk randomize kontrollU calisma ile kanitlar
guncellenmistir

« GUncel meta-analizler, dUsUk doz sistemik kortikosteroidlerin septik sokta sokun
daha hizli ¢6z0lmesini ve vazopressdrsuz gun sayisini artirdigini, ancak kisa veya
uzun dénem mortalite Uzerinde net bir etkisi olmadigini géstermektedir

Gordon AC, Mason AJ, Thirunavukkarasu N et al (2016) Effect of early vasopressin vs norepinephrine on kidney failure in patients with sep- tic shock: the
VANISH randomized clinical trial. JAMA 316(5):509-518

Venkatesh B, Finfer S, Cohen J et al (2018) Adjunctive glucocorticoid therapy in patients with septic shock. N Engl ] Med 378(9):797-808

Annane D, Renault A, Brun-Buisson C et al (2018) Hydrocortisone plus Fludrocortisone for Adults with Septic Shock. N Engl J Med 378(9):809-818
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Kortikosteroidler

« Buna karsilik kortikosteroid kullanimi nébromuUskUler gugsuzlUk riskinde artis ile
iliskilidir. Kilavuz sokun dUzelmesi ve vazopressor intiyacinin azalmasi gibi
faydalarin, potansiyel zararlarin 6nune gectigi kanaatine varmis ve bu nedenle
septik sokta dusuk doz kortikosteroid kullanimi lehine zayif bir éneride bulunmustur

» Septik soklu eriskinlerde tipik olarak kullanilan kortikosteroid IV hidrokortizondur.
Doz: Toplam 200 mg/gun
50 mg |V, 6 saatte bir veya
« SuOrekliinfOzyon seklinde

« Hidrokortizonun, norepinefrin veya epinefrin dozu 20,25 ug/kg/dk olacak sekilde,
vazopresor baslandiktan en az 4 saat sonra baslanmasi énerilir
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Kirmizi Kan Hucresi TransfUzyon Hedefler:

Sepsis veya septik soklu eriskinlerde, restriktif
transfUzyon stratejisi kullaniimasini
dnerilmekte

Restriktif transfUzyon stratejiside genellikle
transfizyon esigi olarak hemoglobin 70 g/L
(7 g/dL) kullaniimasini icerir

Ancak eritrosit transfUzyonu yalnizca
hemoglobin dizeyine gbre
yoénlendirilmemelidir.

Hastanin durumu mutlaka dederlendirilmelidir



SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

ImmuUnoglobulinler

« Sepsis veya septik soklu eriskinlerde, intraven6z immuonoglobulinlerin (IVIG)
kullanilmasi énerilmemekte

« Sepsis ve septik sokta hem hiperinflamasyon hem de immunsUpresyon bulgular
gorulebilmesine ragmen, intravendz immunoglobulinlerin (IVIG) bu hastalardaki
etkinligini net olarak ortaya koyan yuksek kaliteli kanitlar yoktur

» Intravendz immuonoglobulinler pahalidir, maliyet-etkin olmayabilir ve sadlikta esitligi
azaltabilir
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Stres Ulseri Profilaksisi

 Gastrointestinal (Gl) kanama icin risk faktérleri bulunan hastalarda, stres Ulseri
profilaksisi uygulanmasi énerilmekte

o Kritik hastalarda stres Ulserleri dnemli morbidite ve mortalite ile iliskili olabilir

« GuUncellenen kanitlar, stres Ulseri profilaksisinin mortaliteyi azaltmadigini, ancak
gastrointestinal kanama riskini azalttigini géstermektedir

« Stres Ulseri profilaksisi nispeten ucuzdur, az kaynak gerektirir ve disuk gelirli
Ulkelerde uygulanabilir durumdadir juasily




SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Vendz Tromboembolizm (VTE) Profilaksisi

« Kritik hastalar, derin ven trombozu (DVT) ve pulmoner emboli (PE) acisindan
yuksek risk altindadir

* Yogun bakimda gelisen DVT insidansi %10°q, edinilmis PE insidansi ise %2-4’e kadar
cikabilmektedir

« VTE profilaksisine kontrendikasyon yoksa, dusuk molekol adirlikh heparin (DMAH)
ile profilaksi uygulanmasi 6nerilmekte

Cook D, Crowther M, Meade M et al (2005) Deep venous thrombosis in medical-surgical critically ill patients: prevalence, incidence, and risk factors.
Crit Care Med 33(7):1565-1571
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Renal replasman tedavisi (RRT)

« Sepsis veya septik soku
olan ve Akut Bdbrek
Hasarl (ABH) nedeniyle
renal replasman tedavisi
gerektiren eriskinlerde,
sUrekli (CRRT) ya da
aralkli (intermittan) RRT
kullaniimasini
onerilmekte




SEPSIS YONETIMI VE TEDAVISI

Renal replasman tedavisi (RRT)

« Mevcut sistematik derlemeler ve meta-analizler, sepsisli hastalarda surekli renal
replasman tedavisi (CRRT) ile aralikh hemodiyaliz (IHD) arasinda mortalite
acisindan fark olmadigini gdstermektedir

« ABH bulunmasina ragmen renal replasman tedavisi icin kesin endikasyonu (Uremik
komplikasyonlar, refrakter asidoz, sivi yoklenmesi veya hiperkalemi) olmayan
eriskinlerde, renal replasman tedavisinin kullaniimasi 6nerilmemekte

Kellum JA, Angus DC, Johnson JP et al (2002) Continuous versus inter- mittent renal replacement therapy: a meta-analysis. Intensive Care Med 28(1):29-37 502.
Tonelli M, Manns B, Feller-Kopman D (2002) Acute renal failure in the intensive care unit: a systematic review of the impact of dialytic modal- ity on mortality
and renal recovery. Am J Kidney Dis 40(5):875—885
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Kan sekeri KontrolU

« Hiperglisemi (>180 mg/dL), hipoglisemi ve artmis glisemik dediskenlik, kritik
hastalarda artmis mortalite ile iliskilidir

« Sepsis veya septik soku olan hastalarda, kan glukoz dizeyi 2180 mg/dL (10
mmol/L) oldudunda insUlin tedavisine baslanmasini dnerilmekte

* |nsUlin tedavisi baslandiktan sonra hedef kan glukoz araligi genellikle 144-180
mg/dL (8-10 mmol/L)’dir

Badawi O, Waite MD, Fuhrman SA et al (2012) Association between intensive care unit-acquired dysglycemia and in-hospital mortality. Crit Care Med
40(12):3180-3188
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C Vitamini

« Cvitamin’nin anti-inflamatuvar etkileri nedeniyle sepsis ve septik sokta kullanimrilgi
cekmis olsa da, guncel kanitlar klinik faydayr desteklememektedir

« Bu nedenle sepsis veya septik soku olan eriskinlerde IV vitamin C kullanimi
dnerilmemekte
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Bikarbonat Tedavisi

« Hipoperfuzyona bagli laktik asidemi gelismis septik soklu eriskinlerde,
hemodinamiqi iyilestirmek veya vazopressor gereksinimini azaltmak amaciyla
sodyum bikarbonat kullanimi &nerilmemekte

« GUNcel cok merkezli bir RKC'de, siddetli metabolik asidozu (pH <7,20) olan
hastalarda IV sodyum bikarbonatin mortalite veya erken organ yetmezIigi 0zerine
genel bir faydasi gdsterilememis, ayrica hipernatremi, hipokalsemi ve metabolik
alkaloz daha sik izlenmistir. Ancak AKI evre 2-3 olan alt grupta bikarbonat tedavisi
ile mortalitenin azaldigr saptanmistir.

« Bu sebeple septik sok, siddetli metabolik asidemi (pH <7,2) ve ABH (AKIN skoru 2
veya 3) olan hastalarda sodyum bikarbonat tedavisini dnerilmekte

Jaber S, Paugam C, Futier E et al (2018) Sodium bicarbonate therapy for patients with severe metabolic acidaemia in the
intensive care unit (BICAR-ICU): a multicentre, open-label, randomised controlled, phase 3 trial. Lancet 392(10141):31-40
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Beslenme

* Enteral yolla beslenebilen sepsis veya septik soklu eriskin hastalarda,
erken (ilk 72 saat icinde) enteral beslenmenin baslatiimasi dnerilmekte
« Sepsis ve septik sokta erken enteral beslenmenin fizyolojik yararlari:
« Barsak bUtunlUgUunin korunmasi
* |ntestinal permeabilitenin artmasinin dnlenmesi
 Inflamatuvar yanitin baskilanmasi
* Metabolik yanitlarin modulasyonu ve buna bagli olarak insulin direncinin

azalmasi
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Taburculuk

* Yogun bakimdan servise transfer ve hastaneden taburculuk sireclerinde ilag
hatalari ve bilgi kaybi sik gorilor

» Sepsis ve septik soktan sag kalan yetiskin hastalar ve aileleri icin, hastaneden
taburculuk sirasinda verilen yazil ve s6zIU taburculuk 6zetine; yogun bakim sureci,

sepsis ve iliskili tanilar, uygulanan tedaviler ve sepsis sonrasi sik gdrulen fonksiyonel
bozukluklar hakkinda bilgi eklenmesini dnerilmekte
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Taburculuk Sonrasi Kontrol

« Sepsis veya septik soktan sag kalan yetiskin hastalarda, hastaneden taburculuk

sonrasil fiziksel, bilissel ve duygusal sorunlar acisindan degerlendirme ve izlem
yapllmasini dnerilmekte

* 48 saatten uzun sUre mekanik ventilasyon uygulanmis veya 72 saatten uzun sure
yogun bakimda kalmis yetiskin hastalar icin, hastane sonrasi rehabilitasyon
programlarina yonlendiriimesi dnerilmekte






