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• Hemodinaminin 
düzeltilmesi 

– Sıvı replasmanı 

– Kristalloid ve kolloid 

– Vazopresörler  

• Oksijenasyonun 
sağlanması 

• Enfeksiyonun kontrolü 

– Geniş spektrumlu  

– Etkin tedavi 

– Tedavi öncesi kültür 
örnekleri 

• Enfeksiyon odağının 
ortadan kaldırılması 



• Ağır sepsis ve septik şokda enfeksiyonun kontrolü  
– Antimikrobiyal tedavinin önemi ve başlama zamanı  
– De-eskalasyon 

• Tanı ve tedavinin takibi 
– Takipte hızlı tanı yöntemlerinin yeri 

• Sepsisde tekli ve kombinasyon tedavilerinin 
önemi  

• Uzamış infüzyon tedavisi  
– Hangi antibiyotikler nasıl kullanılmalı 

• Enfeksiyon odağının ortadan kaldırılması 



  
Öneri 

Kanıt 
düzeyi 

Antibiyotik tedavisinden önce kan kültürü alınması  1C 

Enfeksiyon kaynağının saptanmasında görüntüle 
yöntemlerinin kullanılması 

- 

Ağır sepsis veya septik şok tanısı konulduktan sonra ilk saat 
içinde geniş spektrumlu antimikrobiyal tedavinin 
başlanması  

1B/1C 

Günlük değerlendirme yapılması ve etken saptanmışsa 
tedavinin daraltılması (de-eskalasyon)  

1B 

Enfeksiyon kaynağının kontrolü veya ortadan kaldırılması 
için gerekli invaziv girişimin (perkütan veya açık cerrahi) 12 
saat içinde yapılması  

1C 

Dellinger RP ve ark “Surviving Sepsis Campaign” Crit Care Med 2013;41:580-637  



• 1940’lar; mortalite %50-70 

Antibiyoterapi 

Mikroorganizma 
Destek tedavisi 

İnflamatuar  cevap 



“Frapper fort et frapper vite” 

“Güçlü vur – Hızlı vur” 

   Paul Ehrlich 

 

• Sidal etkili ajanlar 

• Erken tedavinin başlaması 

• Etkin uygulama (İV) 
– Mortalite; %30-50 





• 28,150 ağır sepsis ve septik şok 

– 17,990 değerlendirmeye alındı, mortalite %29.7 

• Septik kliniğin başlamasını takiben 1-6 sa ve 
üzeri sürede tedavinin başlanması 



Bakterinin hızlı temizlenmesi 

• MSSA tedavisinde 

– β laktam – Vankomisin 

• MRSA 

– Daptomisin – Glikopeptid, linezolid 

• Candida 

– Ekinokandin (anidilofungin) – Azol (flukanazol) 

Kim S-H, et al. AAC 2008;52(1):192–197 
Fowler VG Jr, et al. N Engl J Med 2006;355(7):653–665 
Reboli AC, et al; N Engl J Med 2007;356(24):2472–2482 



• Ampirik tedavi – olası patojenleri kapsaması 
– Enfeksiyon odağı 

• Antibiyotiğin enfeksiyon kaynağına penetre 
olabilmesi  

– Eşlik eden morbiditeler  

• İmmün durum 

– Toplum/ hastane kaynaklı/ sağlık hizmeti ile 
ilişkili 

• Endemik verileri ve lokal duyarlılık profili 

Kumar A. Crit Care Nurs Clin North Am. 2011;23(1):79-97 



• Geniş spekturum 

– Aerob Gr (+) ve (-), Anaerob 

• Etken ne olabilir? 

– MRSA olasılığı? 

– VRE olasılığı (+) 

– Dirençli Gram negatif olasılığı (+) 

– Candida olasılığı (+) 

• Kombinasyon tedavisi 



• 2594 kan kültürü pozitif (ağır sepsis ve septik şok) –
mortalite %30.3 
– 1117 septik şok (%43.1)  
– 1477 ağır sepsis (%56.9) 

• Çok ilaca direnç (ÇİD) riski %91 
– %8.8’inin bakım evi  
– %25.6 başka hastane 
– %51.3 son üç ay içinde tıbbi bakım  
– %54.3 son 30 gün içinde antibiyotik kullanımı 

• Etken 
– %89.7 bakteriyel, %10.3 kandidemi, %10.5 polimikrobiyal 

 
 

Crit Care Med. 2014;42(11):2342-9 



• Mortalite: %47.5 uygun olmayan tedavi – OR=3.4  

– VRE, ÇİD Gram negatifler ve kandidalarda yüksek 

– Polimikrobiyal mortaliteye etkin değil 

Crit Care Med. 2014;42(11):2342-9 



• Kaynak 

– Akciğer, üriner sistem, kan – dolaşım (IV kateter 
dahil), intraabdominal 

• İdrar 

• Solunum sistemi (ventilatördeki hasta – BAL)  

• Vücur sıvıları (plevra, periton, eklem, BOS) 

• Yara 

• Kan kültürü 



“Surviving Sepsis Campaign” Kılavuzu 
Komitenin önerileri “Critical Care Medicine Journal, 
 2013” 
• Tanı ve tedavi 

– Antibiyoterapi öncesi önce 2 set kan kültürünün 
alınması (3’den fazla alınmasına gerek yok) 
• Aerobik ve anaerobik 

1. Periferik damar 
2. Kateter (48 saatden daha önce takılmış) 

– Sepsisin ilk saatinde ampirik IV tedavinin başlanması 
– Ampirik tedavi 3–5 günden daha fazla verilmemesi 
– Tedavinin günlük değerlendirmesi ve kültür 

sonuçlarına göre düzenlenmesi 
CCMJ  2013; 41:580-637 



• Geniş spektrumlu antibiyotik kullanımında 
kısıtlama 

• Etken izolasyonu: Altın standart 

– Kan kültürü 

– 48-72 saatlik süreç 

– 2/3 negatif 

• Hızlı tanı yöntemleri 

Pulido MR, et al. J Antimicrob Chemother 2013 



Real-time PZR 

• Bakteri izolasyonu gerekmeden hızlı tanı 
konulmasını sağlar 

– Genotipik direnç fenotipik dirençi göstermeyebilir 

• mecA, vanA, vanB; standardize edilmiş 

• OXA-51 A. baumannii (fenotipik olarak saptanr) 

• Yeni gelişen veya tanımlanmamış direnç 

• MİK değerleri hakkıında bilgi vermez 

• Kantitatif real-time PZR 

Pulido MR, et al. J Antimicrob Chemother 2013 



• Matrix-destekli lazer dezorbsiyon/iyonizasyon 
time-of-flight mass spektrofotometri 
– Bakteri izolasyonu gerekmeden hızla dirençli suşların 

ayrılmasını sağlar (E.coli, Enterokoklar) 
• İmipenem direnci; A. baumannii - % 100 duyarlılık ve 

özgüllük 

• E. coli, K. pneumoniae ve P. aeruginosa klinik izolatlarda β-
laktamaz dirençini gösteren patern? 

– Dirence neden olan enzim türü dikkate alınmaksızın 
direnç saptanır 
• Fenotipik dirençle farklılık gösterebilir 

Pulido MR, et al. J Antimicrob Chemother 2013 



• Mikrodiziler; oligonükleotidler kullanılarak 
spesifik nükleik asit sekanslarının varlığını belirler 

– Geniş bir yelpazede dizileri oluşturma imkanı sağlar 

• Birden fazla direnci ortaya koyar 

– Bakteri izolatlarında β-laktamaz gen  

• Gram-negatif bakterilerde β-laktamaz tespiti (bir iş gününde) 

– Fenotipik uyum, MİK değerleri? 

– Yeni direnç? 

Pulido MR, et al. J Antimicrob Chemother 2013 



• Mikroakışkanlık 

• Nanoteknoloji - moleküler testlerin 
minyatürü/ (Pikolitre) 

– Antibiyotik varlığında bakteri büyümesi sırasında, 
pH değişiklikleri tespit eder 

• Metabolik ürünlerin birikiminin  

• İdrarda 3.5 satte antibiyograma %94 benzer sonuç 

– Fenotipik dirençle uyumlu 

– Antibiyotik varlığında üremeyi ölçer  
Pulido MR, et al. J Antimicrob Chemother 2013 



• Candida skoru ve kolonizasyon indeksi 

• 1,3-β-D-glukan 

• Diğer hızlı tanı yöntemleri 

Tissot F, et al; Am J Respir Crit Care Med 2013 



• Risk faktörleri: n (%) 
– Santral venöz kateter   87 (98) 

– Proton pompa inhibitörü  86 (97) 

– Üriner kateter    86 (97) 

– Total paranteral beslenme  84 (94) 

– Antibakteriyel tedavi   77 (86) 

– Mekanik ventilatör (24 saat)  61 (68) 

• Candida kolanizasyonu (çalışma süresince) 
– Bir alanda     87 (98) 

– Kolonizasyon indeksi> 0.5   71 (80) 

– Candida skoru> 3   78 (88) 





• Sinerjisitik veya additif etkinlik 

– Hızlı öldürme/etkin tedavi/direnç gelişmesine 
fırsat vermeme 

• β laktam –Ag 

• β laktam –kinolon 

• β laktam –makrolid (pnömoni) 

• Risk: 

– Toksisite/yüksek maliyet/direncin seçilmesi 

 

 
Vazquez-Grande G, Kumar A. Semin Respir Crit Care Med. 2015;36(1):154-66 



• Gr (-) bakteriyemilerde meta-analiz. Safdar et 
al. Lancet Infect Dis; 2004 

– Kombinasyon daha başarılı değil 

– OR:0.96 (95% CI: 0.7–1.32) 

• Pseudomonas aeruginosa: Mortaliteyi %50 
azaltır 

– OR 0.5 (95% CI: 0.32–0.79; p . 0.007) 

Vazquez-Grande G, Kumar A. Semin Respir Crit Care Med. 2015;36(1):154-66 



Abad CL, Kumar A, Safdar N. Antimicrobial therapy of sepsis and septic shock—when are two 
drugs better than one? Crit Care Clin 2011;27(2):e1–e27 



• Kliniğe göre: 
– Ağır sepsis-YBÜ takip 
– Nötropenik hastalar 
– İntraabdominal kaynaklı enfeksiyonlar 

• Etkenlere göre 
– Pseudomonas- Enterokok- diğer ÇİD etkenler 
– Pnömokoksik pnömoni-sepsis 

• Cevabın iyi olmadığı durumlar (48-72 saat sonra 
revizyon) 
– Kültür negatif (klinik kanıt yetersiz) 



• Zamana bağlı etki • Konsantrasyona bağlı etki 



Zamana bağlı etki 
• Antibiyotiğe maruziyet süresini 

uzatmak  
– T>MIK: %60-100 

• Etinlik: 
– Uzamış infüzyon 
– Devamlı infizyon 

 
• β laktamlar 

– Meropenem, piperasilin ve 
seftazidim%100 

• Eritromisin 
• Linezolid 

 
 

Konsantrasyona bağlı etki 
• Yüksek konsantrasyon uzamış etki 

  
– AUC 24/MIK >87-125 
– Cmax/MIK>10-12 

• Etkinlik: 
– Maksimum ilaç konsantrasyonu 

 

• Aminoglikozidler: 
Cmax/MIK>10-12 

• Daptomisin 

• Kinolonlar: AUC 24/MIK >87-
125 
 

   
 

Toksisite 



• Zaman ve konsantrasyon etkili olanlar 

• Etinlik: 
– İlacın maksimum dozdan uygulanması 

 

• Vankomisin: MRSA AUC 24/MIK: 400 

• Azitromisin 

• Klindamisin 

• Linezolid  

 
Ocampos-Martinez E,et al. Int J Antimicrob Agents. 2012;39(4):332-7 



• Anti-enfektif ajanın daha çabuk karalı seviyeye 
gelmesi için 

– Teikoplanin 

– Kolistin 

– Antifungal ajanlar 

 



• Tedavi süresi 7-10 ile sınırlı tutulmalı (iyi klinik 
yanıt varsa) 

– YBU’de VİP (ATS)- 7 gün 

– Hastane enfeksiyonu pnömoni (BSAC)- 8 gün 

• Etken P.aeruginosa değilse 

– Üriner enfeksiyon (IDSA 2009)- 7 gün 

– İntra-abdominal sepsis (IDSA 2010)- 4-7 gün 

Barrett J, et al. Expert Rev Anti Infect Ther. 2015;13(4):463-71 



• Renal-hepatik toksisite 

• C.difficile enfeksiyonu veya✖ 

• Direnç; GSBL, karbapenem direnci veya✖ 

 

• Eredikasyon 

– Streptokok, H.influenzae; 3 gün 

– P.aeruginosa ve Enterobakterler; kolonizasyon 

• 3-5 gün içinde relaps 
Barrett J, et al. Expert Rev Anti Infect Ther. 2015;13(4):463-71 



• Antibiyoterapi sepsis tedavisinin temel 
taşlarından biri 



• Ağır sepsis ve septik sok; mortalite >%50 

Antibiyoterapi 

ÇİD-
Mikroorganizma 

Destek tedavisi 

İnflamatuar  cevap 



Antibiyoterapi 
 Antimikrobiyal peptidler 

Mikroorganizma 

Destek tedavisi  
Immün modülatörler 

Anti-endotoksin  

Bakterinin ölmesi 
İnflamatuar  cevap 



• YBÜ hastasında antibiyotiklerin dağılım 
(albumin, ekstraselüler sıvıya ve dokulara 
geçiş) 

– Destek tedavilerinin antibiyoterapi üzerine etkisi 

• Terapötik ajanın kan seviyesinin takibi 

• Biyokimyasal göstergelerin takibi (yanıt) 

Barrett J, et al. Expert Rev Anti Infect Ther. 2015;13(4):463-71 
Vazquez-Grande G, Kumar A. Semin Respir Crit CareMed. 2015;36(1):154-66 
Kumar A. Virulence. 2014 1;5(1):80-97 



• Mikrobiyal bulaşı minimalize etmek 
– Drenaj, debridman 

• Nekrotizan fasiit/Clostridial enfeksiyonlar 

– Enfekte aletin çıkartılması 
• Kateterler  

– Tünelli kateterler dahil 

– İntra-abdominal enfeksiyonlar 
• Peritonit (sekonder-tersiyer) 
• GIS perforasyonu 
• Kolesistit 
• Intestinal iskemi 
• Toksik megakolon  

 
 



• Abse içine antibiyotik ulaşamadığı için drene 
edilmeli 

• Drene edilmeden uzamış antibiyoterapi: 

– Küçük abseler 

– Anaerobik akciğer absesi 

– Küçük, çok sayıda beyin absesi 

– Renal abseler 



• Dolaşım bozukluğu (diyabetik ayak) veya 
damar tutulumu (gazlı gangren, mukor) 

– Revaskülarizasyon, agresif debridman 

• Penetrasyonu yüksek antibiyotikler 

– Kinolon 

– Metranidazol 

– Klindamisin 



  
Öneri 

Kanıt 
düzeyi 

Antibiyotik tedavisinden önce kan kültürü alınması  1C 

Enfeksiyon kaynağının saptanmasında görüntüle 
yöntemlerinin kullanılması 

- 

Ağır sepsis veya septik şok tanısı konulduktan sonra ilk saat 
içinde geniş spektrumlu antimikrobiyal tedavinin 
başlanması  

1B/1C 

Günlük değerlendirme yapılması ve etken saptanmışsa 
tedavinin daraltılması (de-eskalasyon)  

1B 

Enfeksiyon kaynağının kontrolü veya ortadan kaldırılması 
için gerekli invaziv girişimin (perkütan veya açık cerrahi) 12 
saat içinde yapılması  

1C 

Dellinger RP ve ark “Surviving Sepsis Campaign” Crit Care Med 2013;41:580-637  
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