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Olgu

v 62vy/E
Sikayet: ates, suur bulanikligi, solunum sikintisi
Oykii: 7 giindiir bogaz agrisi olan hasta 4 doz amoksisilin-klavunat kullanmis

v Ses kisikliginin artmasi, bogaz agrisinin gecmemesi 6ksiiriik ates ve vicutta

dokinti nedeniyle acil servise basvuruyor.

v' Hastanin ndtropenisi tespit edilince hematoloji servisine yatirihyor.
Meropenem baslanan hastanin 1 giin sonra solunum sikintisi olmasi ve
suur durumunun bozulmasi tzerine hasta yogun bakim Unitesine aliniyor.

v Ozgegmis: Sol ayaktan opere (diisiik ayak), herhangi bir seyahat dykisii
yok




Olgu

Fizik Muayene:

v’ Ates 38.7

v BB: Orofarenks hafif hiperemik, yer yer nekroz alanlari mevcut
v’ SS:Solunum sayisi 24/dk, sag bazalde ralleri mevcut.

v’ Batin: Barsak sesleri hafif azalmis, batin orta derecede distandd,

rebound-defans yok

v" Norolojik muayene: GKS:7 ve ES: (-)




Quick SOFA kriterleri: (qSOFA)

v' Mental degisiklik
v Solunum sayisi = 22/dk
v Kan basinci £ 100mmHg
Her biri 1 puan

Singer M. at al. JAMA 2016, 315(8):801-810.
 Mental degisikligi olmasi
e Solunum sayisinin artmasi nedeniyle gSOFA > 2

e Hasta yogun bakim Unitesine yatirildi



Olgu-Laboratuar

v' WBC: 215/mm3 v' TIT: I6kosit (+)

v Nétrofil: 32/mm3 v Ure: 175 mg/L

v' Hb: 9,88 gr/dI v Kreatinin: 3,85 mg/dI

v’ Lym: 13.9% v’ Laktat: 0.8 mmol/L

v" Trombosit: 85000/mm3 v K: Smmol/L

v' Sedim : 129 mm/saat v" CRP: >305 mg/dL (0-5mg/dL)
v' PCT: 72 ng/ml (0.1-1ng/ml) v Diger Biokimya : N

Bisitopeni+ABY+Bilinc degisikligi-------- >YBU




The Third International Consensus Definitions for
Sepsis and Septic Shock (Sepsis-3)

Table 1. Sequential [Sepsis-Related] Organ Failure Assessment Score®

Score
System 0 1 2 3 4
Respiration
Pao,/Fio,, mm Hg 2400 (53.3) <400 (53.3) <300 (40) <200 (26.7) with <100 (13.3) with
(kPa) respiratory support respiratory support
Coagulation
Platelets, x10°/pL 2150 <150 <100 <50 <20
Liver
Bilirubin, mg/dL <1.2 (20) 1.2-1.9 (20-32) 2.0-5.9 (33-101) 6.0-11.9 (102-204) >12.0 (204)
(umol/L)
Cardiovascular MAP =270 mm Hg MAP <70 mm Hg Dopamine <5 or Dopamine 5.1-15 Dopamine >15 or
dobutamine (any dose)®  or epinephrine 0.1 epinephrine >0.1
or norepinephrine <0.1°  or norepinephrine >0.1°
Central nervous system
Glasgow Coma Scale 15 13-14 10-12 6-9 <6
score® -
Renal
Creatinine, mg/dL <1.2 (110) 1.2-1.9 (110-170) 2.0-3.4 (171-299) 3.5-4.9 (300-440) >5.0 (440)
(pmol/L) f
Urine output, mL/d <500 <200

Abbreviations: Fio,, fraction of inspired oxygen; MAP, mean arterial pressure;

Pao,, partial pressure of oxygen.

2 Adapted from Vincent et al.?”

® Catecholamine doses are given as pg/kg/min for at least 1 hour.

¢ Glasgow Coma Scale scores range from 3-15; higher score indicates better
neurological function.

Singer M. at al. JAMA 2016, 315(8):801-810.
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Table 1. Sequential [Sepsis-Related] Organ Failure Assessment Score®

Score

System 0 1 2 3 4
Respiration

Pao,/Fio,, mm Hg 2400 (53.3)
(kP.

<400 (53.3) <200 (26.7) with <100 (13.3) with

support

Coag
PL
Liver
Bili
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Cardiovascular MAP =270 mm Hg MAP <70 mm Hg Dopamine <5 or Dopamine 5.1-15 Dopamine >15 or
dobutamine (any dose)®  or epinephrine 0.1 epinephrine >0.1
or norepinephrine <0.1°  or norepinephrine >0.1°
Central nervous system
Glasgow Coma Scale 15 13-14 10-12 6-9 <6
score® -
Renal
Creatinine, mg/dL <1.2 (110) 1.2-1.9 (110-170) 2.0-3.4 (171-299) 3.5-4.9 (300-440) >5.0 (440)
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Singer M. at al. JAMA 2016, 315(8):801-810.



Olgu

KULTUR

Meropenem tedavisine Vankomisin eklendi




Biling bulanikliginin ve solunum sikintisinin
artmasi Uzerine hasta enttbe edildi.
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idrar kaltird

Trakeal aspirat kultara

ARB

Periferik Yaymg\
Kranial BT
Boyun BT

Batin BT
Difizyon MR——
ECHO:N

‘ toksik grantilasyon (+), atipik hiicre yok

___ NORMAL




<X X X

Romatolojik markirlar (-)

TORCH, Hepatit Paneli, Rose Bengal ve HIV

Tiroid fonksiyon testleri N

Akut |6koz panel testleri anlamli bulunmadi

SepsiTest

Hanta virus

Multiplex PCR testi yapildi
Tbc spot test yapildi

Tbc icin kaltur ekimi yapildi

_\

> NEGATIF

_




v idrar kiltdr B

v’ Trakeal aspirat kalttirt

e

v' Bos Kultlrd

v Kan kultarG (mantar kalturd dahil) —

v ARB 1,,2.3 s Negatif

Ureme yok




Hastanin alinan kiltlurlerde Gireme olmamasi tGzerine hastanin
vankomisin tedavisi sonlandirildi.




21/02/2018

24/02/2018

28/02/2018

05/03/2018

WBC/mm3
Hb (g/dl)

Trombosit/mm3

CRP (IU/1)

PCT (ng/ml)

ALT (IU/L)
AST(IU/L)

Ure (mg/dl)
Kreatinin (mg/dl)
Bilirubin (mg/dl)
Glukoz (mg/dl)
INR
Laktat(mmol/L)

10.5
10,7
160

271
13.26
44

49
163
2,8
0,59
162

25,7
9,59
126

105

53
70
98
1,91
0,58
148
1,51
0,6

6400
8,45
208000

43,5
0,17
41
42
53
1,34
0,68
132

0,8

6910
9,45
240000

28
<0,1
35
48
30
1,18
0,8
117
1,2
0,8




Sepsis tani

Erken ve hizli tani

v’ uygun tedavi baslanmasi
morbidite —mortalite azaltilmasi
hastane yatis giintnun kisaltiimasi

NIRNIRN

Altin standart: kiltlirde etken izolasyonu (%50

Saglam tanisal testlerin yoklugunda, sepsis oldugundan
siphelenilen hastalarda genis spektrumlu ve yiksek potent

antibiyotik tedavisinin kullanimi, ilaca direncli organizmalarin ve
atipik patojenlerin ortaya cikmasina katkida bulunuyor

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, 348:1546-1554



AN

N N N N R

Neden kultir negatif?

Kaltirlerin tim bakterileri tanimlamak icin duyarliliktan yoksun

olmasi

Antibiyotik maruziyeti,
Ornekleme hatasi,

Kan kaltarleriicin yetersiz hacim
Kétu ulasim kosullar

Yavas buyuyen bakteriler

Bazi enfeksiyonlarin bakteriyemi yapmalari ve tani konulmasi zor
olmasli. Ornegin: karaciger apseleri, enfektif endokardit



Neden kultir negatif?

v’ Bakteriyel olmayan sepsis etkenleri

v Mantarlar YBU’lerinde sepsis vakalarinin yaklasik% 5'ini olusturur

Genellikle virts ve parazitlerden daha kolay saptaniyorlar.

v’ Tespit edilemeyen virlslerin 6nemli bir oranda kultiir-negatif

sepsise neden olmaktadir



Neden kultlir negatif?

v" Bazl hastalarin aslinda sepsise sahip olmamasidir.

Noninfectious muaimics of sepsis

Acute myocardial imfarction

Scute pulmonary embolus

Scute pancreatitis

Fat embolil symndrome

Acute adrenal imnsufficiency

Acute gastrointestinal hemorrbhaagse
Owverzealous diuresis

Transfusion reactions

SAdverse drug reachtions
Procedure-related transient bacteraemia

Amniiotic flurnd emboalism

Adaoted oy Corfma, BA, St Care Cifiin 1998 I3 X

I LTl rate



CHEST Original Research

CRITICAL CARE MEDICIMNE

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

A 5-fold
antimicrc

iate

-hizli tani
-direnci belirleyen test

Molekduler Testler



IDEAL SEPSIS TANI TESTI

1. Hizli tespit (patojenin 3 saatten daha kisa surede tanimlanmasi
gerekir)

2. Bakteriler, virtsler ve mantarlar dahil olmali

3. Dusuk 6rnek hacimleri

4. Hedefe yonelik antibiyotik kullaniminin hemen baslamasi icin yuksek

duyarlilik ve 6zgulltk

5. Kontaminasyon varliginda patojenlerin tespiti



IDEAL SEPSIS TANI TESTI

6. ilac direncinin saptanmasi;
7. Klinik is akisina entegrasyon
8. Bilinmeyen ve ortaya cikan patojenleri tespit etme kabiliyeti

9. Inflamatuar cevabi konak veya patojen kaynakli olarak ayirt etme

becerisi



Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) temelli molekuler teknikler, tespit
oranlarini artirabilir.

1. Direk kandan bakilan testler
2. Kultlirde Greme olmasindan sonra yapilan testler



Direkt kandan bakilan testler




Bakilan
patojenler

Sonuc¢ verme

suresi
direnc
Duyarlilik
ozgullugu
NPV

FDA onay!

Turkiye’'de

Maliyet

780 bakteri ve
Candida tura

6-8 saat

mecA, vanA,

vanB ve
blaKPC

% 45-83

% 69-94
% 80-97
yok

yok

262-419S

16 bakteri, 5
Candida tlri ve
Aspergillus

6-8 saat

mecA

% 68-75

% 69-% 92
% 80 -% 97
yok

mevcut

204-273S

345'ten fazla
bakteri ve 13

mantar
8-10 saat

%11-87

%85-96
% 97
yok

mevcut

144-199S

37 bakteriyel

patojen.

4 saat

Duyarlihgi
yuksek

yok

mevcut

1-305

Emerging Technologies for Molecular Diagnosis of Sepsis.
Sinha M Clin Microbiol Rev. 2018 Feb 28;31(2)
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Avantajlar

v' Kontaminasyonlar

v' Yanlis pozitiflikleri dnleme

v' Materyal aktarimina bagli kontaminasyonlari engelleme
v Kullanimi kolay ve hizli

v’ Polimikrobial enfeksiyonlarda kullanimi

v’ Salginlarda ve HKE tanisinda hizli

v Antibiyotik direncle ilgili bilgi



Dezavantajlar

v" Yanhs negatiflik olasiligi

v’ Pahali

v" Klinik kullanima entegrasyonu yetersiz
v" Duyarhliklari disuk

v’ Validasyonu yetersiz

v’ Kolonizasyon ayirimi ????



Kiltirde Greme olmasindan sonra yapilan testler




27?7

v Antibiyotik kesilmesinde veya diizenlenmesinde hangi belirtecler

kullanilacak

v Kultir negatif olgularda erken tani testleri gereksiz antibiyotik

kullanimini engelleyebilir mi

v Olgu gercekten sepsis mi?



TESEKKURLER



