SEPSIS
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SiSLi ETFAL EGITIM VE ARASTIRMA
HASTANESI



AMACLAR

* Sepsis ve Sepsis Sendromlarinin
Tanimlanmasi

 Patogenezin Anlasiimasi

e Tani ve Tedavi Yaklasimlari
Edinilmesi



SEPSIS

Infeksiyona bagli gelisen
kontrolsliz
sistemik
inflamatuar
vanit tablosudur



SISTEMIK INFLAMATUAR YANIT
SENDROMU (SIRS)

Vucudun herhangi bir bolgesine
yonelen ciddi bir saldiya karsi
gelisen, sistemik inflamatuvar

yanittir.



SIRS asagidaki durumlarin iki veya
daha fazlasi |Ie tanimlanir

* Vicutisisi;
Ates (>38) veya
Hipotermi(<36)

* Kalp atim hizi >90/dk

e Solunum sayisi > 20/dk veya
PaCO2< 32mmHg

* Beyaz kire;
>12.000 veya
<4.000 veya
>%10 comak
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HEMOGRAM WBC




EPIDEMIYOLOJI

Siklik
* Yilda 750.000 vaka 200.000 olim

* Patojenler;Gram-,+ bakteriler,anaeroplar ve candidalar

e Hastaligin ciddiyeti
ARDS,BY,DIC

* Mortalite
%40-50 (Ciddi sepsis ve septik sokta)



RISK FAKTORLERI

Bakteriyemi

lleri yas
Immunsupresyon
TK Pnomoni
Genetik faktorler

Invazif girisimler



INFEKSIYON

Normalde steril viicut
dokularina
mikroorganizmalarin
Invazyonu

veya

mikrorganizmaya karsi
gelisen inflamasyondur

BAKTERIYEMI

Kanda canli bakterinin
varligidir.
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Tromboemboli

Vaskadlit



NORMAL

Bakteriyel
infeksiyonun
J{ERIMESRYE
Invazyonun
kontrolu

Bakteriyel Konak

infeksiyon cevabl
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Inflamatuar

Intravaskuler

Malin
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SEPSIS

e Abartilmis inflamatuar cevap

e Sitokinler ve diger mediatorler uzak
alanlara yayilir

e Kontrolsiiz
e DUzensiz
e Kendi-kendine devam eden
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Patofizyoloji

* Mikrorganizmalarin htcresel
komponentleri:Peptidogilkan,lipopolisakkarit,
toksinler

e Konak immun hiicrelerince taninmasi-
baglanmasi; Toll-like reseptorler

e Bir seri hlicresel ve hiimoral immun cevap;



Immun Cevap

* Proinflamatuar sitokinler:TNFa,IL1,IL6
* Nitrik asit(NO),proteazlar vb

 Kompleman sistemi aktivasyonu



Patofizyoloji

Vaskuler endotel degisiklikleri

(Vazodilatasyon,permeabilite artisi, dolasan
volimde azalma)

Hipovolemi,sol ventrikul kontraksiyonunda
azalma, hipotansiyon, reaktif tasikardi

Hipoperflizyon,
Sok

Doku oksijenlenmesinde azalma, perikapiller
odem,kapiller capta azalma,
mikrotrombusler,hipoksi,laktik asidoz



PATOGENEZ

Gram-negative‘_,) Lipopolysaccharide (endotoxin)
bacilli =¥~ -

7’ 4 _— Lipoteichoic acid
Gram-positive

COCCi ‘

L1 Leukotrienes, arachidonic acid
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Hibrinolysis
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Antithrombin _ o=
Q ¢« Microvascular

coaqulopathy
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Antiinflamatuar
.;"'%.'
Proinflamatuar —

Inflamatuar prosessin yonetimi

Amac doku yenilenmesi ve iyilesme
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A Coagulation
¥ Fibrinolysis
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Sepsis

&

Endothelial
Injury

4

Organ Failure

-

Death

A Inflammation
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INFEKSIYON

* Mikroorganizmalarin etksi

Hlicre duvari yapilari;(endotoksin,peptidoglikan,vs)
Bakteriyel Grlunler;Stafilokokkal enterotoksinB,TSST-1,Exotoxinler,

* Asiri proinflamatuar mediatér salinimi
 Kompleman aktivasyonu
* Genetik duyarhlik

Single nikleotid polimorfizm; Sitokinleri,hlicre ylzeyi
reseptorlerini vs. kodlayan genlerde
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SEPSIS

Kanitlanmis veya stipheli infeksiyon,
ve
sepsis bulgularindan bazilari



SEPSISTE KLINIK
VE
LABORATUVAR BULGULARI



Genel Degisiklikler

Vicut 1sist ; Ates (>38) veya
Hipotermi(<36

Kalp atim hizi >90/dk

Tasipne ;Solunum sayisi > 20/dk veya
PaCO2< 32mmHg

Mental durumda bozulma

Ciddi 6dem veya pozitif sivi basinci (>20ml/kg
>24 saat)

Hiperglisemi>140mg/d| ;Diabet yoklugunda



Inflamatuar bulgular

* Beyaz kure; >12.000 veya <4.000
veya >%10 comak

* CRP yuksekligi : N +>2SD

* Prokalsitonin yuksekligi: N +>2SD



Hemodinamik bulgular

* Hipotansiyon :STA<90mmHg, OTA < OmmHg,
STA de >40mmHg dusus

Doku perfiizyon bozuklugu bulgular
* Laktat yuksekligi
* Kapiller dolma suresinin uzamasi

e Deride benekli morarma



Organ disfonksiyon bulgulari
* Arteryel hipoksi:PO2/FI02<300

» Akut oligliri:<0,5ml/kg/sa >2sa, yeterli siviya
ragmen

* Kreatin yuksekligi: >0,5mg/dl artis
* Koagulopati: INR>1,5, PTT>60sn
* Barsak seslerinin kaybi

* Trombositopeni:<100.000

* Hiperbilirubinemi



Rutinde onerilmeyen testler

* Serum Prokalsitonin(Sesitivite ve spesifite
%71)

* TREM 1 Sesitivite %53 spesifite %86)
* PNL lerde CD64 ekspresyonunda artis



CIDDI SEPSIS

e Sepsis ve en az bir hipoperflizyon veya organ
disfonksiyonu bulgusu



HIPOPERFUZYON BULGULARI

Sepsise bagl hipotansiyon
Kapiller dolma suresinde uzama >= 3 saniye

Akut oligliri(<0,5ml/kg/saat) >2 saat, yeterli sivi
replasmanina ragmen

Laktat ylUksekligi
Trombosit sayisi <100.000
INR >1,5
Bilirubin>2mg/dlI
Kreatin>2mg/dl

ALl



ALl
e PO2/Fi02 <250 veya
pndmoniye bagli sepsiste <200



SEPTIK SOK
Ciddi Sepsis ve asagidakilerin biri veya
ikisi
Yeterli sivi replasmanina ragmen;

* Ortalama Sistemik Kan Basinci <60mmHg veya
bilinen hipertansif hastada <80mmHg

* Ortalama Sistemik Kan Basinci >60mmHg
saglanabilmesi icin yeterli sivi replasmanina
ragmen

* >5mcg/kg/dk dopamin gereksinimi



COKLU ORGAN YETMEZLIGi
SENDROMU

* Akut baslangicliilerleyici organ
disfonksiyonudur.

* Hemostaz, araya girilmeksizin surdirtlemez
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SEPSIS EVRELERI

CiDDI
SEPSIS

SEPTIK

SOK

COKLU
ORGAN
YETMEZLIGI

* Infeksiyon+
* SIRS

* Sepsis+
* Hipoperflizyon

e Ciddi Sepsis+
* Inotrop

* |kiden fazla organ

bozuklugu
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SEPSIS TEDAVISI



Tedavi Oncelikleri

Amac hastanin en kisa strede stabilize edilmesi;

Hedefler:
A) Destek tedavisinin erken baslanmasi

B) Sepsisin tanisi (diger SIRS nedenlerinden ayirt
edilmesi) ve antibiyoterapi

C) Infeksiyon odaginin belirlenmesi ve odagin
kaldirilmasi



SOLUNUM

e Solunumun stabilizasyonu
e Oksijen destegi ve takibi

* Gerekirse entlibasyon ve
mekanik ventilasyon

* ALl veya ARDS icin
arastirma

Akc filmi (iki tarafli akc infiltratlar)
Arter kan gazi
(Pa02/Fi02<250 =ALlI

<200=ARDS !( Sol atrium hipertansiyon
dislanmali)

DOLASIM

Perfizyonun degerlendirilir
(hipotansif veya normotansif)

Hedef: ScvO2 >=%70

e Kristaloid, inotropik,dopamin



Erken Hedefe Yonelik Tedavi

Scv02>=%70 veya laktat klirensi>=%10
CVP 8-12mmHg

OTA >=65 mmHg

Idrar cikisi >=0.5ml/kg/saat

Hipoperflizyonun diger klinik bulgularini
dizeltmek



ANTIBiYOTERAPI

Uygunsuz

antibiyotik
00000

Yetersiz doz

““"‘ . Sonuclar

Gecikme (1 saat

bile olsa) ‘
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ANTIBIYOTERAPI
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Toplum - ™ Paterni
Hastane
- Infeksiyon B g
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MRSA Mantar
e Antibiyotik Baska
Kullanimi Hastaliklari
\_ / /
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ANTIBIYOTIK TEDAVISI

e Ciddi sepsis ve septik sok tanimlanir

tanimlanmaz (1 saat icinde) 1.V. antibiyotik
baslanir

* Bakteriyel veya fungal tim muhtemel
patojenleri kapsayacak bir veya birden fazla
ilac secilir

* Yakin zamanlarda kullanilan antiiyotiklerden
genellikle kacinihr



Antibiyotik baslanmadan tum kultdrler alinmali
* En az iki ayri yerden kan kultura
 Tum diger muhtemel odaklardan;

Idrar, balgam, abse drenaji,peritoneal ponksiyon,
BOS vb.

Fakat bu islem antibiyoterapiyi geciktirmemeli



Ampirik secim en iyisi olmayabilir,
Antibiyoterapi herglin yeniden degerlendirilir
e Etkinligi artirmak

* Toksisiteyi azaltmak

* Direnc gelisimini engellemek

* Maliyeti azaltmak icin



Kombine Tedavi

 Muhtemel ya da kesin etken Pseudomonas ise

* Notropenik hasta ise onerilir

e 3-5 gun icinde duyarhlik profiline gére
enuygun monoterapiye gecilir



ANTIBiYOTERAPI

Kaltar
sonuclari

ciktiktan
sonra
tedavi;

- etkene

duyarhlik paternine
gore

yveniden gozden

gecirilmelidir
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Toksisite

e
Yanit
bulgulari

.

[

Superinfeksiyon
veya direng

7

.

Maliyet

N\

Takip

edilmelidir




Infeksiyon odaginin kontroli

Primer odagin tesbiti ve tedavisi esas
Tum diger tedaviler destekleyicidir
* Dikkatli hikaye ve fizik muayene
Or:Travma, cerrahi, kateter, idrar sondasi
* Muhtemel infeksiyon bolgesinden gram boyama

 drenaj,
* debridman-ampltasyon,
* yabanci cisimlerin ¢ikarilmasi



Sivi Tedavisi

Hizl, yuksek volimliu sivi tedavisidr;
e lyi tanimlanmis, (6rn: 500ml)hizli , bolus uygulama
 Her uygulamadan 6nce ve sonra degerlendirme
* Siviya devam karari:
_ Kan basinci
_ Doku perfuzyonu
_Akciger 6demi

*Ciddi sepsis ve septik sokta,tedavinin ilk 6 saatinde
ortalama 5 litre



Yeterli Sivi Replasmani

* 40-60 ml/kg izotonik sollisyon veya
e CVPyi 8-12 mmHg seviyesinde tutabilen



Vazopressorler:
Norepinefrin veya Dopamin

Amac: OABI>65 mmHg da tutmak

* Yeterli sivi tedavisine ragmen hipotansif
kalanlar

* Kardiak akciger demi gelisenler



Inotropik tedaviler

Dobutamin

Sol ventriktl dolum basinci veya TA normale
dondikten sonra kardiak output hala dustkse

( Scv02<%70)



Kortikosteroidler

* |.V.Hidrokortizon

Sivl ve vazopressor tedaviye yanit vermedigi
dogrulanan septik sokta

<300mg hidrokortizon veya esdeger



Rekombinan Human Aktive Protein C

e Olum riski yiksek septik sok ve
 APACHE Il >25 veya MODS hastalari
* Hicbir kontrendikasyon yoksa



Eritrosit Suspansiyonu

Hedef: Hbgi 7-9g/d| de tutmak

* Doku hipoperfuzyonu ¢ozuldikten sonra
 Hbg<7 ise



Trombosit

Amac

Yeterli trombosit sayisini saglamak

* >5.000/mm?* normal eriskinde

e 5.000- 30.000/mm3ciddi kanama riski varsa

e >50.000 /mm? cerrahi veya invazif islem
durumunda



Glukoz Kontrolu

* Baslangic stabilizasyonu saglandiktan sonra
|.V.Insulin + Glukoz- kalori destegi

* Hedef: >150mg/d|I

e 1-2 saat - 4 saat aralarla takip

* Kapiller kan degerlerini dikkatli
vorumlaHipoglisemiden sakin



* Dializ
* Dusuk molokul agirlikli heparin profilaksisi
 Stres uUlseri profilaksisi



Tedaviye Yanitsiz Sepsis

Tedavinin yeterliligini yeniden degerlendir
Antimikrobiyal tedeviyi yeniden degerlendir
Septik odagi kontrol et

Ek bir problem mi var ( 6r. CVC sonrasi
pnomotoraks)



Tedaviye Yanitl Sepsis

* Klinik ve lab. Parametreleri yakindan takip
* Kan basinci

* Arteryel laktat*

* |drar cikisi

* Kreatinin

 Trombosit

e Serum bilirubini, Kc. Enzimleri

* PO2, ScvO2

* Barsak fonksiyonlari

*Dusmeyebilir, yikselmesi yeniden degerlendirmeyi gerektirir
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Tedavi Suiresi
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TEDAVI

Yavas
cevap
irene

edilemeyen
k

Immdiinolojik
defisit

Infeksiyon
dislanan
notropenik
olmayan hasta

Notropeni

J

~Sonlandiriimahdir Daha uzun olabilir .



Prognoz Belirtecleri

Konak cevabi

Infeksiyonun tipi ve yeri

Antibiyotik tedavisinin baslanma zamani ve
secimi

Perflizyonun erken ve agressif duzeltilmesi



