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Sunum plani

e Sepsis tanimlari

* Rehberlerdeki dlizenlemeler

e Olgu sunumlari

* Epidemiyolojik veriler

* Antimikrobiyal tedavinin prognoza etkisi
* Farmakokinetik

e Farmakodinamik
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Sepsis neden onemli ?

e Sepsis gunimuzde de sik karsilasilan ve ciddi mortalite

ile sonuclanan bir enfeksiyon hastaligi komplikasyonudur

* Yasl nifus sayisinda artis

* Kronik hastaligi olan kisi sayisinda artis

1mm>

* Coklu AM’lere direncli enfeksiyonlarda artis

* Immunosupresif hasta sayisinda artma

* Invazif cerrahi girisimlerde artis

Jawad | JOGH. 2012.
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Sepsis neden onemli ?

 Tum dinyada her yil 26 milyon kisi etkilenmektedir
e Bunlarin ortalama 1/3’0 kaybedilmektedir

* Yillik artis orani % 8-13 olarak bildirilmektedir

Gorulme sikhgi Mortalite
Sepsis 149-240/100.000 kisi %30
AgIr sepsis 56-91/100.000 kisi %50
Septik sok 11/100.000 %80

http://globalsepsisalliance.com/gsa-news-and-info/ Jawad | JOGH. 2012.
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Sepsis (Tanim)

e Sepsis tipta en eski bilinen ancak ginumuzde dahi
anlasilmasi zor sendromlardan birisidir

* Hipokrat; Cirimus dokularin olusturdugu koti ortam
sonucu yaranin iltihaplanmasi stireci olarak tanimladi

* Galen; Yara iyilesmesi icin 6vglye deger bir olay olarak
acikladi
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Sepsis (Tanim)

Germ teorisinin kanitlanmasi sonrasi

 Semmelweis, Pasteur; mikroorganizmalarin konagi
invazyonu sonucu gelisip, kanda yayilmasi ile ortaya cikan
sistemik bir enfeksiyon

 Modern antibiyotik alanindaki gelismeler sonucu
mikroorganizmalarin eradikasyonuna karsin sepsisli
olgularin cogunun dlmesi patogenezde mikroorgamanin
degil konagin rol oynadigini ortaya koydu
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Sepsis (Tanim)

e 1991’de Amerikan Gogls Hekimleri (ACCP) ve Yogun
bakim hekimleri Dernegi (SCCM) konsensus paneli
toplantisinda ilk defa;

— SIRS

— Sepsis

— AgIr sepsis
— Septik sok

Tanimlari yapildi
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Sepsis (Tanim)

Tanmlar _Kriterler __________________

SIRS Ates > 38°C ya da < 36°C
(Pankreatit, kalp atim hizi > 90/dk
vanik, Solunum sayisi > 20/dk ya da arterial CO,< 32
travma vb.)

mmHg

Lokosit sayisi > 12.000/mm?3 ya da < 4.000/mm3
Sepsis Kesin/olasi enfeksiyon + > 2 SIRS kriteri

Agir sepsis  Sepsis + organ disfonksiyonu

Septik sok  Sepsis/agir sepsis + yeterli sivi resiisitasyonuna
karsin hipotansiyonun devam etmesi
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Sepsis (Tanim)

Bu tanimlar 2001’de Uluslararasi 2012 de
Sepsis Tani Konferansinda

 Amerikan Gogus Hekimleri
(ACCP)

* Yogun bakim hekimleri
Dernegi (SCCM)

 Amerikan Toraks dernegi (ATS)

Yogun bakim hekimleri
Dernegi (SCCM)

e Avrupa Yogun Bakim
Hekimleri dernegi (ESICM)

e Avrupa Yogun Bakim Hekimleri
dernegi (ESICM)

* Cerrahi Enfeksiyon dernegi
(SIS)
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Surviving Sepsis . International Guidelines for Se ps IS (Ta nim )
Campaign« Management of Severe Sepsis

and Eapﬁn Shock @201 3 Society of Critical Care Medicine, European Society of Intensive Care Medicine.
WEW. SLrVivingsepsis.org

* Enfeksiyon; Steril dokularin mikroorganizmalar tarafindan
Invazyonu

* Bakteremi; Kanda canli bakterilerin bulunmasi

* Sepsis; Kesin ya da olasi bir enfeksiyon hastaligi varliginda
genel, enflamatuvar ya da hemodinamik degiskenler*
basligindaki parametrelerden 21’isinin olmasi

* Agir Sepsis; Sepsise bagl doku perflizyon bozuklugunun ya
da organ disfonksiyon bulgusunun olmasi

* Septik Sok; Sepsisli bir olguda IV sivi replasmanina karsin
hipotansiyon devam etmesi ya da hiperlaktatemi
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Sepsis tanisinda degiskenler

1) Genel degiskenler

Ates (Vicut kor 1sis1 >38.3 °C)
Hipotermi (Vicut kor 1sisi <36 °C)
Yiksek kalp atim hizi (>90/dk)

Tasipne (solunum sayisi > 20/dk)

Bilinc durumunda degisiklik
Odem vya da pozitif sivi balansi (24 saat icinde >20 ml/kg)
Hiperglisemi (Plazma kan sekeri > 140 mg/dl)

@201 3 Saciety of Critical Care Medicine, European Society of Intenzive Care Medicine.
W, survivingsepsis.ong
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Sepsis tanisinda degiskenler

2) Enflamatuvar degiskenler

* Lokositoz (I6kosit sayisi > 12.000 mm3)
* Lokopeni (16kosit sayisi < 4.000 mm3)

* Normal lokosit sayisina karsin immatur form > %10

* Plazma C- reaktif protein degerinde artis (normal degerin
st sinirinin > 2 standart sapma)

* Plazma prolaktin degerinde artis (normal degerin Ust
sinirinin > 2 standart sapma)

@201 2 Society of Critical Care Medicine, European Society of Intensive Care Medicine,
WEW. SUFVIVINgsepsis.org
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Sepsis tanisinda degiskenler

3) Hemodinamik degiskenler

* Arteriyel hipotansiyon (sistolik kan basinci <90 mmHg;
ortalama arteriyal basingc <70 mmHg ya da sistolik kan
basincinda >40 mmHg degisiklik)

* Miks venoz oksijen satirasyonunda artis (>%70)

» Kardiyak endekste artis (>3.5 litre/dk/viicut ylizey m?)

@201 3 Saciety of Critical Care Medicine, European Society of Infenzive Care Medicine.
WAW.SUFViVingsapsis.ong
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Sepsis tanisinda degiskenler

4) Organ disfonksiyon degiskenleri

* Arteriyal hipoksemi (Parsiyel arteriyel oksijen basinci
(PO,)/ inspire edilen oksijen bélimu (FiO,); PO,/FiO,
<300)

o Akut oligliri (idrar cikisi < 0.5 ml/kg/s ya da 45 ml/s; en az
2 saat stirede)

* Kreatinin degerinde > 0.5 mg/dl artis
e Koagilasyon bozuklugu (PZ > 1.5 ya da APTT > 60 sn)

@2013 Saciety of Critical Care Medicine, Eurcpean Scciety of Intensive Care Medicine.
W survivingsepsis.ong
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Sepsis tanisinda degiskenler

4) Organ disfonksiyon degiskenleri (devami)
* Paralitik ileus (barsak sesinin olmayisi)
* Trombositopeni (Trombosit sayisi < 100.000/mm?3)

* Hiperbilirubinemi (plazma total bilirubin > 4 mg/dl)

@201 32 Saciety of Critical Care Medicine, European Society of Intensive Care Medicine.
WAW.SUFViviNgsepsis.org
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Sepsis tanisinda degiskenler

5) Doku-perfilizyon degiskenleri
* Hiperlaktatemi (laktat > 1 mmol/L)

e Kapiller dolgunlukta azalma

@201 32 Saciety of Critical Care Medicine, European Society of Intensive Care Medicine,
wrarw.survivingsepsis.org
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Olgu-1

* 68 yasinda Kadin hasta

* Yakinma; idrar yaparken yanma, ates yuksekligi solda

bogir agrisi ve kusma yakinmasi mevcut

* Hikaye; Dort glin Oonce idrar yaparken yanma sikayeti

baslayan olgunun son iki gindur ates yuksekligi ve sol
bogurde agri yakinmasi da eklenmis. Yakinmalari daha da
siddetlenmis ve kusma da eklenmis

« Oz ve soy gecmis; 8 yildir tip 2 diyabet tanisi ile insulin

kullanmakta



Olgu-1

* Ates 39.2°C, KN: 95/dk, SS: 18/dk, TA: 105/70 mmHg
* Sol kostovertebral acida hassasiyet

e Suprapubik bolgede hassasiyet

* Diger sistem muayene bulgulari olagan

Laboratuvar;

* Lokosit 13.200/mm?3 (%80 PNL), CRP:3.5 mg/dl, AKS 95
mg/dl, Sedimantasyon 70/dk, idrarda I6kosit 500/mm?3,
nitrit (+), Gram boyali idrar preparatinda gram olumsuz
basil goruldu
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Olgu-1 (Sepsis icin tani kriterleri)

* 68 yasinda Kadin hasta

* Yakinma; idrar yaparken yanma, ates yuksekligi solda

bogur agrisi ve kusma yakinmasi mevcut

* Hikaye; Dort glin Oonce idrar yaparken yanma sikayeti

baslayan olgunun son iki gindur ates yuksekligi ve sol

bogurde agri yakinmasi ve kusma da da eklenmis.

« Oz ve soy gecmis; 8 yildir tip 2 diyabet tanisi ile insiilin

kullanmakta

07.02.2015 Cagri Blike
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Olgu-1 (Sepsis icin tani kriterleri)

Fizik muayene;
* Ates 39.2°C, KN: 95/dk, SS: 18/dk, TA: 105/70 mmHg

 Sol kostovertebral acida hassasiyet

e Suprapubik bolgede hassasiyet
* Diger sistem muayene bulgulari olagan
Laboratuvar;

o Lokosit 13.200/mm?3 (%80 PNL), CRP:3.5 mg/dl, AKS 95
mg/dl, Sedimantasyon 70/dk, idrarda I6kosit 500/mm?3,
nitrit (+), Gram boyali idrar preparatinda gram olumsuz
basil goruldu
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Olgu-2
* 59 yasinda kadin

* Yakinma; Usiime titreme ile birlikte ates yuiksekligi, sag
ayaginda yara ve kotu kokulu akinti, sag ayak parmaginda
renk degisimi

* Hikaye; 1 ay 6nce sag ayak parmaginda kizariklik ve ayak
sirtinda yara baslamis, hiperbarik oksijen tedavisi
onerilmis. 25 glun tedaviye ragmen iyilesme olmamis yara
blyumus ve derinlesmis, parmak siyah rengi donismaus.
Son 10 gundur antibiyotik baslanan olguda ates yuksekligi
gelismis. Olguya ayak amputasyonu onerilmis

« Oz ve soy gecmis; 10 yildir tip 2 diyabet tanisi mevcut



Olgu-2

Fizik muayene; Vicut isisi: 38.99C, KN:
95/dk, SS:18/dk, TA: 85/60 mmHg

Sag ayak sirtinda 3x5 cm boyutlarinda
derin bir doku kaybi ile birlikte kot
kokulu, akintih bir yara, ayak
tendonlarini agiga cikartacak derecede
genis bir doku kaybi ve ayak 4.
parmakta gangren

07.02.2015 Gagri Buke
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OIgu-Z . Agir Sepsis

* Rutin laboratuvar incelemeleri; AKS: 300 mg/dl, [6kosit:
26.000/mm3, ESH:110mm/s, CRP: 18 mg/dlI,
prokalsitonin: 7 mg/dl, eritrosit: 4.000.000/mm?3,
trombosit: 80.000/mma3, total bilirubin: 4.8 mg/dl, laktat:
1.7 mmol/L.

* Yara yeri doku ornegi mikrobiyoloji sonucu; Gram boyal

preparatta: bol PNL ve gram pozitif ve gram negatif
kokobasil goruldu. Kiltlirde Enterococcus faecium ve
Acinetobacter baumannii Uredi
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Olgu-2 (Agir sepsis icin tani kriterleri)
* 59 yasinda kadin

* Yakinma; Usiime titreme ile birlikte ates yiiksekligi, sag
ayaginda yara ve kotu kokulu akinti, sag ayak parmaginda
renk degisimi

* Hikaye; 1 ay 6nce sag ayak parmaginda kizariklik ve ayak
sirtinda yara baslamis, hiperbarik oksijen tedavisi
onerilmis. 25 glun tedaviye ragmen iyilesme olmamis yara
blyumus ve derinlesmis, parmak siyah rengi donismaus.
Son 10 guindur antibiyotik baslanan olguda ates yuksekligi
gelismis. Olguya ayak amputasyonu onerilmis

« Oz ve soy gecmis; 10 yildir tip 2 diyabet tanisi mevcut
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Olgu-2 (Agir sepsis icin tani kriterleri)

Fizik muayene; Vicut isisi: 38.9°C, KN:
95/dk, SS:24/dk, TA: 85/60 mmHg

Sag ayak sirtinda 3x5 cm boyutlarinda
derin bir doku kaybi ile birlikte kotu
kokulu, akintili bir yara, ayak

tendonlarini agiga cikartacak derecede
genis bir doku kaybi ve ayak 4.

parmakta gangren
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Olgu-2 (Agir sepsis icin tani kriterleri)

* Rutin laboratuvar incelemeleri; AKS: 300 mg/dl, [6kosit:
26.000/mm?3, ESH:110mm/s, CRP: 18 mg/dl,
prokalsitonin: 7 mg/dl, eritrosit: 4.000.000/mm?3,
trombosit: 80.000/mm3, total bilirubin: 4.8 mg/dl,
laktat: 1.7 mmol/L.

* Yara yeri doku ornegi mikrobiyoloji sonucu; Gram boyal

preparatta: bol PNL ve gram pozitif ve gram negatif
kokobasil géruldi. Kilturde Enterococcus faecium ve

Acinetobacter baumannii Uredi
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Olgu-3

e 75 vyasinda erkek hasta

e Postoperatif solunum yetmezligi gelismesi Gzerine yogun
bakim Unitesine yatiriliyor

* Olgu entube, ventilator desteginde
e Santral venoz kateter
e |drar sondasi mevcut

* Yatisinin 2. giinlinde vicut isisi: 35.7°C, KN: 93/dk, TA:
85/55 mmHg saptaniyor

e Saatlik idrar cikisi 30 ml. (Vicut agirhg 70 kg)



Olgu-3

* Rutin laboratuvar incelemelerinde; |I6kosit: 3.000/mm3,
CRP: 24 mg/dl, prokalsitonin: 18 mg/dl, trombosit:
45.000/mm3, total bilirubin: 5 mg/dl, laktat: 4.2 mmol/L

 Yapilan girisim;30 ml/kg dozunda hizla kristaloid sivi
baslaniyor. Vazopresor olarak norepinefrin 1
mcg/kg/dk’dan baslaniyor. Doz dnce 2 mcg/kg/dk, daha
sonra da 3mcg/kg/dk ya cikartiliyor.




Olgu-3

« Ozgiil laboratuvar incelemeleri;

 Kan kiltirinde : Metisiline direncli Staphylococcus
aureus uredi

e Santral venoz kateter kulturia:Metisiline direncli
Staphylococcus aureus uredi

e DTA kiiltiirti: Ureme olmadi

e |drar kiltiri: Ureme olmadi



2 saat sure ile yeterli kristaloid sivi replasmani ve
vazopresor uygulanmasi sonrasi bulgular;

TA: 80/45 mmHg, KN: 102/dk,

Saatlik idrar ¢ikisi 25 ml

Laktat degeri: 8 mmol/L

Kreatinin: 2.5 mg/dl (iki saat 6nceki deger: 1.9 mg/dl)
Total bilirubin: 7 mg/dI

INR: 1.8

Trombosit: 40.000/mm?3

07.02.2015 Cagri Biike 31



Olgu-3 (Septik sok icin tani kriterleri)

e 75 vyasinda erkek hasta

e Postoperatif solunum yetmezligi gelismesi Gzerine yogun
bakim Unitesine yatiriliyor

* Olgu entube, ventilator desteginde
e Santral venoz kateter
* Idrar sondasi mevcut

* Yatisinin 2. giintinde vicut isisi: 35.7°C, KN: 93/dk, TA:
85/55 mmHg saptaniyor

e Saatlik idrar cikisi 30 ml. (Vucut agirhg! 70 kg)
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Olgu-3 (Septik sok icin tani kriterleri)

* Rutin laboratuvar incelemelerinde; |16kosit: 3.000/mm?,
CRP: 24 mg/dl, prokalsitonin: 18 mg/dl, trombosit:
45.000/mm3, total bilirubin: 5 mg/dl, laktat: 4.2 mmol/L

* Yapilan girisim; 30 ml/kg dozunda hizla kristaloid sivi
baslaniyor. Vazopresor olarak norepinefrin 1
mcg/kg/dk’dan baslaniyor. Doz dnce 2 mcg/kg/dk, daha
sonra da 3mcg/kg/dk ya cikartiliyor.
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Olgu-3 (Septik sok icin tani kriterleri)

o Ozgiil laboratuvar incelemeleri:

 Kan kiltirinde : Metisiline direncli Staphylococcus
aureus (MRSA) Uredi

e Santral venoz kateter kulturi:MRSA Uredi

e DTA kiiltirt: Ureme olmadi

e |drar kiltiri: Ureme olmadi
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e 2 saat sure ile yeterli kristaloid sivi replasmani ve
vazopresor uygulanmasi sonrasi bulgular;

* TA:80/45 mmHg, KN: 102/dk,
e Saatlik idrar cikisi 25 ml

» Laktat degeri: 8 mmol/L

e Kreatinin: 2.5 mg/dl Multipl
(iki saat onceki deger: 1.9 mg/dl)

 Total bilirubin: 7 mg/dl

INR: 1.8

* Trombosit: 40.000/mm3

07.02.2015 Gagri Buke 35




Epidemiyoloji

The NEW ENGLAND JOURNAL of MEDICINE

ORIGINAL ARTICLE

The Epidemiology of Sepsis in the United States
from 1979 through 2000

Greg 5. Martin, M.D., David M. Mannino, M.D., Stephanie Eaton, M.D.,
and Marc Maoss, M.D.

M Engl| Med 2003;348:1546-54.

Mo, of Cases of Sepsis
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* Gram (-): %40; E.coli, Klebsiella spp.,
Pseudomonas spp. Acinetobacter spp.

 Gram (+): %35, S.aureus,

r—} S.epidermidis, S. pneumoniae,

Enterococcus spp.
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*  Mikst: %20;Mantarlar, anaeroblar

* Diger: %5
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Sepsiste Enfeksiyon Odaklari ve Mortalite ile

iliskisi

Sepsis gelisme sikhigi  Mortalite
Pnomoni %50-60 %50-55
Intra-abdominal enfeksiyon %20-25 %50-55
Uriner sistem enfeksiyonu %7-10 %30
Yumusak doku, kemik, eklem %5-10
Endokardit < %5

Menenjit < %5
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Sepsiste Antimikrobiyal Tedavi Yaklasimi

* Antimikrobiyal tedavi 6ncesi kulttr alinmali
* Tedaviye baslama zamani 45 dakika’yi gecmemeli
e Kan kiltdra 2 set alinmalidir (biri aerob digeri anaerob)

* Enfeksiyon disunulen alandan kulttrler de alinmalidir
(solunum sekresyonu, idrar, BOS, yara, diger viicut
sivilari)
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Sepsiste

Surviving Sepsis--. International Guidelines for c e . .
okl et W Antimikrobiyal Tedavi
and Septic Shock

©2012 Saciety of Critical Care Medicing, European Society of Intensive Care Medicine. Ya kI a § I m I

W, survivingsepsis.org

Sepsiste sagkalim kampanyasi demetleri
Ug (3) saat icerisinde tamamlanacaklar
1. Laktat degeri saptanmali

2. Antimikrobiyal tedavi 6ncesi gerekli tim kulttr 6rnekleri

alinmali
3. Genis spektrumlu antimikrobiyal tedaviye baslanmall

4. Hipotansiyon ya da laktat > 4mmol/L oldugunda 30
ml/kg kristaloid baslanmali
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Surviving Sepsis--. International Guidelines for
Campaign« Management of Severe Sepsis
and Septic Shock

@201 32 Saciety of Critical Care Medicine, European Society of Imtensive Care Medicine.
W, survivingsepsis.org

Sepsiste sagkalim kampanyasi demetleri
Alti (6) saat icerisinde tamamlanacaklar

5. Baslangic sivi resusitasyonuna yanit alinamadiginda
ortalama arter basincini 265 mmHg’de tutmak icin
vazopresor baslanir

6. Volim replasmanina karsin inatc¢i arteriyel hipotansiyon
(septik sok) ya da laktat 24mmol/L devam ediyorsa

— Santral vendz basing dlculur, 28 mmHg amaclanir

— Santral veno6z oksijen sattrasyonu olculir, 2%70
amaclanir ve laktatin normale donmesi amaclanir

7. Baslangic laktat degeri yuksek ise olcum tekrarlanir
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Sepsiste Antimikrobiyal Tedavi Yaklasimi
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Antimikrobiyal tedaviye erken baslama ile mortalite

oraninda belirgin aza
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Outcomes in severe sepsis and patients with septic shock:
Pathogen species and infection sites are not associated with

gk
I'I‘lﬂl'tﬁllt}' Crit Care Med 2011 Vol. 39, No. 8

Jean-Ralph Zahar, MD; Jean-Francois Timsit, MD, PhD; Maité Garrouste-Orgeas, MD; Adrien Frangais, MG;

Aurélien Vesim, MG; Adrien Descorps-Declere, MD; Yohann Dubois, MD; Bertrand Souweine, MD;
Hakim Haouache, MD; Dany Goldgran-Toledano, MD; Bemmard Allaouchiche, MD; Elie Azoulay, MD, PhD;
Christophe Adrie, MD

* 10 yil prospektif kohort Mortalite iliskisi

* 1562 toplum kokenli

agir sepsis e AB duyarhlik sonucu
e 1432 hastane kaynakl
agir sepsis

Etken mikroorganizma

Enfeksiyon odagi

 Bakteremiile seyir
1011 yogun bakim

Unitesi agir sepsis

 Erken ve uygun Antibiyotik

Kullanimi (Azaltiyor)
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CHEST Original Research

CRITICAL CARE MEDICINE

Initiation of Inappropriate Antimicrobial
Therapy Results in a Fivefold Reduction
of Survival in Human Septic Shock

o, MMID;
h Z-pr*
(CHEST 2009; 136:1237-1248)

Uygun AB Uygunsuz AB

OR (95% Cl)

(n=4579) (n=1136)
Sagkalim 52 10.3 9.45 (7.74 — 11.54)
E:i’j;:gi ’ 15 19.8 <0.05
KOAH 13.6 14.1 <0.05
Diyaliz 7.3 10.7 <0.05

Chest 2009;136:1237-48
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Risk faktorleri

CiD/Nozokomiyal patojenler Fungemi
* 90 gun icinde genis spektrumlu AB * Genis spektrumlu antibiyotik
e Hastanede yatis stiresi >5 g * SVK
* Lokal AB direnc oranlarinin yiksek olmasi | ¢ Parenteral beslenme
* Kronik bakim evinde kaliyor olmak * NoOtropeni
* 30 gundur diyaliz aliyor olmak * Hematolojik malinite varligi
 Evde CID enfeksiyonu olan birey varligi * Protez varlhigi
* Mekanik ventilasyon desteginde >5 g * Bagisik yetmezligi
* Bagisik yetmezlik * Kemoterapi
 Damar ici uyusturucu bagimhlig
 KOAH (Pseudomonas spp.)
* Influenza enfeksiyonu (MRSA)

Clin Infect Dis 2007;44:527-72 Clin Infect Dis 2009;49:1-45
Am J Respir Crit Care Med 2005;171:388-416 Clin Infect Dis 2009;48:503-35




Kombine Antibiyotik ? / Monoterapi ?

Surviving Sepsis Campaign: International
Guidelines for Management of Severe Sepsis
and Septic Shock: 2012 Crit Care Med 2013;41:580-637

KOMBINE TEDAVI

* Notropenik agir sepsis

* CID bakteriyel patojenlere bagli (Pseudomonas spp. ya da
Acinetobacter spp. bakteremileri) enfeksiyonlar

* Solunum yetmezligi ve septik sok ile seyreden agir
enfeksiyon (Pseudomonas bakteremisi)

* Bakteremi ile seyreden Streptococcus pneumoniae
kaynakli septik sok
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Septik Sokta Kombine Tedavinin
Monoterapi ile Karsilastiriimasi

Mortalite orani

Monoterapi Kombine tedavi o
(n=1223) (n=1223) lit 2k @)
28-Gun, % 36.3 29 0.77 (0.67 — 0.88)
YBU, % 35.7 28.8 0.75(0.63 - 0.88)
Servis, % 47.8 37.4 0.69 (0.59-0.81)
Gram +, % 39.9 30.7 0.73 (0.58-0.92)
Gram -, % 34.5 28.2 0.79 (0.67 — 0.94)

Crit Care Med 2010;38:1773-85



HEPATOLOGY

Antimicrobial Therapeutlc Determinants of Outcomes
From Septic Shock Among Patients With Cirrhosis

Yaseen M. Arabi,"* Sagib I. Dara," Ziad Memish,* Abdulmajeed Al Abdulkareem,” Hani M. Tamim,"
Nehad Al-Shirawi,' Joseph E. Parrillo,” Peter Dodek,” Stephen Lapinsky,” Daniel Feinstein,'® Gordon Wood,"!
Sandra Dial,"* Sergio Zanotti,"* and Anand Kumar'*'® for the Cooperative Antimicrobizal
Therapy of Septic Shock (CATSS) Database Research Group

HEPATOLOGY, Vel 56, No. 6, 2012

« 28 Merkez (Kanada — ABD — S.Arabistan; retrospektit kohort)
1996 —2008; 635 siroz + septik sok

* Baslangic ampirik antibiyotik tedavisi X Mortalite iliskisi

* Hastane mortalite orani: %75.6

* Baslangic uygunsuz antibiyotik kullanimi %24.4

* Baslangi¢c ampirik AB uygunsuz olanlarda mortalite 9.5 kat
daha fazla (OR: 9.5)

* Tek antibiyotik ile baslananlarda mortalite 1.8 kat daha fazla
(OR:1.8)
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Sepsiste Antibiyotik Farmakokinetigi
* Absorbsiyon

— Sok ve vazopresdrler nedeniyle gastrik emilim azalmistir

— Agir sepsis ve septik sokta IV yol tercih edilir

* Volim dagilimi (Vd)

— Hidrofilik ilaclarin dokuya ve hiicre icine dagilimlari iyi
degildir (Vd < 0.7 L/kg)

— Lipofilik ilaglarin dokuya ve hiicre icerisine dagilimlari iyidir
(Vd > 1 L/kg)

* Sivi replasmanindan etkilenmezler

Crit Care Clin 2011:;27:1-18; Crit Care Clin 2011;27:19-34;
Crit Care Clin 2006:22:255-71; Chest 2012;141;1327-36

07.02.2015 Cagri Blike 48



Sepsiste Antibiyotik Farmakodinamigi

e + Hizla tedavi edici
AUCmic konsantrasyona
P\ 7 e ulasiimahdir
* Bu nedenle yukleme
B — coverns dozu snemlidir

. ams, clindamycin,
erythromycin, darithromycin, linezolid)

Concentration
X

Time (hours)

Daha dnceden organ disfonksiyon hikayesi yok, ancak;

* Akut bobrek yetmezligi gelistiginde —Astibiyotik 24-48
saat normal dozda verilir ve yakindan takip edilir

* Akut karaciger yetmezligi gelistigsinde —» Antibiyotik
normal dozda verilir ve yakindan takip edilir
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Sepsis Demetlerinin Uygulamalari
ve Sonuclari

Demet uygulama hedefine ulasim (n=15,022)

Baslangic Sonrasi P degeri
Genis spektrumlu
antibiyotik 60.4 69.7 0.0002
kullanimi, %

=  Genis spektrumlu antibiyotik kullanimi hastanede
mortaliteyi azaltmakta
» OR (95% Cl) =0.86 (0.79-0.93)

Crit Care Med 2010;38:367-74



Outcomes of the Surviving Sepsis Campaign in intensive care
units in the USA and Europe: a prospective cohort study ... e 205

12:§15-24

Mitchell M Lewy, Antonio Artigas, Gary 5 Phillips, Andrew Rhodes, Richard Beale, Tiffany Osborn, Jean-Lowis Vincent, Sean Townsend,

Stanfey Lemeshow, R Phillip Dellinger

« ABD: 107 hastane 18766 hasta %65.1’i YBU’ye transfer

* Avrupa: 79 hastane

YBU 6ncesi serviste
bekleme suresi

Hastanede mortalite
YBU’de yatis siiresi

Hastanede yatis stresi

Demetlere uyum

6609 hasta

ABD
0.1 gun

%28.3
4.2 gun
10.5 gln

%21.6

%51.5’1 YBU’ye transfer

Avrupa

1.0 gln

%41.1
7.8 gun
22.8 glin

%18.4



Sonu¢

Sepsiste erken tani, erken ve uygun tedavi mortaliteyi
belirgin azaltmaktadir

Sepsis konusunda bilgi-tutum ve davranis degisikligine
gereksinim gosteren egitim sart

Sepsiste multidisipliner yaklasim ¢cok 6nemli

Sepsis tanisi konulan olguya transfer etmeden 6nce 1 doz
antibiyotik

Sepsis tanisi konulan olguya ilk antibiyotik dozunun
yukleme dozunda yapilmasi cok 6nemli



llginiz i¢in Tesekkiir
ederim



