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Enfeksiyon Hastalıklarının Tedavi Sürecinde 
Steroid Kullanımı

SEPSİS



Sunum Planı

• Giriş



Sepsis
• Yaygın
• Mortalite oranı yüksek (%35-45)
• Hastanede yatış süresi uzun
• Pahalı

• Tedavinin hızı ve uygunluğu yaşamsal

• Rehberler eşliğinde tedavi

• Standardize edilmiş tedavi 



Sepsis

• Klinik bir sendrom
• Konağın enfeksiyona karşı disregüle yanıtı sonucu oluşur ve hayatı 

tehdit eder; 
• Fizyolojik, 
• Biyolojik,
• Biyokimyasal bozukluklarla  gider 

• Sepsis ve septik şok nedeni ile her yıl dünyada milyonlarca insan 
etkilenmektedir



2010 2014 201820062002

Declaration  
Barcelona

2004 Adult 
Guidelines

2008 Adult 
Guidelines

2021 Adult 
Guidelines

2016 Adult 
Guidelines

2002 SSC initated between  
ESICM, SCCM & ISF

2010 Data published on 15,000
SSC database

20% RRR for
patients from
demonstrating
death.
2013 sepsis metrics adopted by 
New York state, USA.

2017 Data from New York state
published on 100,000 patients
with 15.2% RRR for death.
2018 Hour-one bundle released.

2005 working with IHI to create 
first set of performance
improvement bundles.
2008 SSC independent of
industry funding and ISF no
longer a partner

2018 Sepsis research priorities 
published
2020 SSC COVID-19 Guidelines

2022

2012 Adult 
Guidelines

2014 Data published on 30,000
patients from SSC database
demonstrating 25% RRR for
death.

Sepsis Rehberleri 



§Sepsis tanımı

§SIRS

§Ciddi Sepsis



Ciddi Sepsis ve Septik 
Şok Yönetimi



Sepsis-3

Seymour CW, Liu VX, Iwashyna TJ
et al.
Assessment of Clinical Criteria
for Sepsis
For the Third International
Consensus Definitions for Sepsis
and Septic Shock (Sepsis-3)
JAMA 2016; 315: 762-774



§ SCCM ( Kritik Bakım 
Derneği)

§ ESICM ( Avrupa Yoğun 
Bakım Derneği)



Sepsis-3

‘’Konağın infeksiyona karşı
düzensiz yanıtına 

bağlı organ disfonksiyonu”

Organ Disfonksiyonu: 
Toplam SOFA skorunda ≥ 2

akut değişim 

Singer M et al. JAMA 2016

sepsis sendromu, 
septisemi 
ciddi sepsis 



2021 Rehberi
Sepsis Tanısı

PICO Question 2021 Recommendation Recommendation Strength
and Quality

Change from 2016

In acutely ill patients should 
we use qSOFA criteria to 
screen for the presence of 
sepsis?

We recommend against using 
qSOFA compared with SIRS, 
NEWS, or MEWS as a single-
screening tool for
sepsis or septic shock.

Strong, moderate-quality
evidence

New recommendation



– 93 öneri..
– Kapiller dolum zamanı
– Empirik MRSA tedavisi
– Empirik fungal tedavi
– Periferik vazopressör kullanımı
– Levosimendan
– HFNC ve NIV
– ECMO kullanımı
– Post-YB takip



Önerilen Ana Tedavi:
Kaynak kontrolü 
Antibiyotikler
Resüsitasyon
Destek tedavisi

MORTALİTESteroid

Steroid yok

Steroid

Steroid verilmeli 
mi?

Xigris

Xigris
verme

Sıkı glisemik kontrol

Esnek  glisemik kontrol

İmmünnutrisyon

İmmünnutrisyon? 
Endotoksin antogonistleri
LPS/LPS reseptör antogonistleri
anti-TNF
NSAID
Nitrik Oksit Sentetaz İnhibitörleri
Doku Faktörü Yolak İnhibitörleri
anti-TLR4

Kaynak kontrolü
Daha çok antibiyotik
Daha hızlı resüsitasyon
Daha iyi destek tedavisi

Önerilen Ana Tedavi:

Sepsiste Tedavi Gelişimi

Genel olarak bakım süreci iyileşmiştir



Sepsiste Steroid Tedavisi Gerekliliği…

• Kritik hastalıklarda şoka katkıda bulunabilecek mutlak veya rölatif adrenal
yetmezlik durumu indüklenir

• Mortalite gibi klinik olarak anlamlı sonuçları iyileştirmek amacıyla,

• Değişmiş hipotalamik-hipofiz-adrenal (HPA) ekseninde dengeyi yeniden
sağlamak amaçlanır

• Sepsis hastalarına glukokortikoidlerin uygulanmasıyla ilgili en büyük zorluk,
fayda görme olasılığı yüksek olan hastaların seçilmesidir..



Sepsiste Adrenal Yetmezlik

• HPA aktivasyon
• Sirküle olan kortizol düzeyinde artış

• HPA’da bozulma
• Adrenokortikal hiporesponsivite

• Glukokortikoid direnci



Sepsiste Adrenal Yetmezlik

• HPA Aktivasyon

• Sirküle olan kortizol düzeyinde artış

• 5-24 mcg/dL---------40-50 mcg/dL

• Kortizolün,  Kortizol bağlayan globulin(KBG) ve albümina bağlanması azalır

• Kortizolün glikokortikoid reseptör afinitesi artar

• Periferde prekürsörlerin kortizole dönüşümü artar



Kritik Hastalık İlişkili Adrenal Yetmezlik (CIRCI)

• Absolut adrenal yetmezlik <%3

• Rölatif adrenal yetmezlik (suboptimal kortizol üretimi)—Daha sık 
kritik hastalarda
• Kortizol düzeyi normal?
• ACTH cevabı?

• Plazma kortizol <10 mcg/dL
• ACTH stimülasyon testine cevap olarak 1 saatte<9 mcg/dL değişiklik



İmmun Sistem Üzerine Etkileri

Kelley’s Textbook Rheumatology 2020 

• İnflamatuar hücrelerin 

aktivasyonu, proliferasyonunu, 

farklılaşmasını ve 

migrasyonunu azaltır

• Apopitozu arttırır (Sitokinler

aracılığıyla) (Özellikle immatür

ve aktif T hücreleri) 

Güçlü anti-enflamatuar ve 

immünosupresif etki



Kime verelim?

Septik şoklu erişkin hastalarda başlangıç tedavisinin bir parçası olarak 
intravenöz glukokortikoid tedavisinin rutin olarak kullanılmaması 
önerilmektedir….

• Dirençli şoku olan hastalarda 
• Hem yeterli sıvı resüsitasyonu hem de vazopresör uygulamasını 

takiben bir saatten fazla sistolik kan basıncı <90 mmHg olması

• Vaka bazında glukokortikoid tedavisi kullanılabilir



Etkinlik???

Yüksek doz GK
mortaliteyi azaltır

-Düşük doz GK şoku hızlı
döndürür
-Vazoprösör ihtiyacını
azaltır
-Mortaliteye etkisi yok

1980..

1990..

2000….



Yararlıdır…

• French trial 2002
• 300 hasta
• Vazopresör ihtiyacı olan septik şok
• Plasebo& hidrokortizon 50 mg iv X4 + fludrocortizon 50 mcg/gün oral
• 8.saatte tedavi başlangıcı—7 gün kullanım

• 28 günlük mortaliteyi azaltıyor (%55 & %61 )
• Şoku hızlı döndürür (%57 & %40 )



Yararlıdır…
APROCCHHS Çalışması..2018

• Çok merkezli, Septik şoklu vazopresör ihtiyacı olan 1241 hasta (cerrahi ve 

dahili)

• RKÇ ( Plasebo & hidrokortizon 200 mg/gün qd + fludrokortizon 50 

mcg/gün

• 7 günde azaltılarak kesildi

• 90 günlük mortaliteyi azaltıyor (%43 & %49)

• 180 günlük mortaliteyi azaltıyor (%47 & %53)

• Vazopresör ihtiyacı olmayan gün sayısı arttı (17 &15 gün)





Yararlıdır…

• YB’dan taburculuk arttı (%35 & &41 )
• Hastaneden taburculuk arttı (%39 & 45)
• Organ yetmezliğinin olmadığı gün sayısında artış (14 & 12 

gün)

• Süperenfeksiyon ve nörolojik tabloda değişiklik yok
• Hiperglisemi oranları arttı ( %89 & 83 )



Mortaliteyi azaltmıyor..

CORTİCUS çalışması

• 2008, septik şoklu 499 hasta

• Hidrokortizon 50 mg X4  & plasebo, 5 gün

• Şokta hızlı cevap  (3.3 & 5.8 gün )

• 28 günlük mortalitede fark yok



Mortaliteyi azaltmıyor..

HYPRESS  çalışması,  2016

• Ciddi sepsisli 353 hasta

• Hidrokortizon & plasebo

• Septik şoka ilerleme ve mortalitede fark yok

• Hiperglisemi

• Infeksiyon oranlarında artış

• Kas zayıflığı



Mortaliteyi azaltmıyor..

• ADRENAL  çalışması
• 2018, çok merkezli 3800 hasta
• MV+ septik şokta
• Sürekli hidrokortizon infüzyonu 200 mg/gün, 7 gün

• MV süresi kısaldı
• Kan transfüzyon ihtiyacı azaldı



Mortaliteyi azaltmıyor..

• 28 ve 90 günlük mortalitede                               değişiklik yok

• Toplamda MV de kalınan süre

• Şok tekrarlama oranı

• Renal replasman tedavi ihtiyacı

• Infeksiyon sıklığında

• Hiperglisemi ve hipernatremi

Değişiklik yok…



Metaanalizler



Metaanalizler

• 2018, 22 çalışma, 7297 hasta

• Mortaliteye etkisi yok

• Şok süresi kısalıyor

• Steroid alan grupta yan etki daha fazla (hipernatremi, 

hiperglisemi)





• Mortaliteyi azaltır mı?

• İyileşmeye katkısı var mı?





• 42 RKÇ. 
• Sepsis tanılı 10.194 hasta 
• Kadın hasta %38. 9, Yaş ortalaması 49.5

• Dahil edilen 42 çalışmadan 24'ü septik şoku olan hastalar
• Katılımcıların% 32'sinin medyanı ilk ay içinde kaybedildi
• Sepsisin kaynağı en sık pulmoner enfeksiyonlar (medyan %44) ve abdominal

enfeksiyonlar (medyan %17). 



Hasta Popülasyonu







Sonuçlar…

•Kortikosteroidler YBÜ ve hastanede kalış süresini azaltabilir (orta düzey kanıt)

•Organ fonksiyonunu artırır ve şoku tersine çevirir (düşük düzey kanıt)

•Nöromüsküler zayıflık riskini az miktarda artırabilirler

•Hiperglisemi, hipernatremi



Pratik hususlar

• Optimal kortikosteroid ilaç, doz ve tedavi süresi belirsizdir 
• İnfüzyon veya intermitant bolus şeklinde verilebilir
• Hidrokortizon, RKÇ'lerde en çokkullanılan kortikosteroiddir ve bu nedenle makul 

bir seçimdir
• Kortikosteroidler arasındaki farklar, eğer varsa, muhtemelen küçüktür; 

deksametazon, metilprednizolon ve prednizolon da incelenmiş ve benzer sonuçlar 
elde edilmiştir 
• Fludrokortizon gibi ek mineralokortikoid aktiviteye sahip bir ajan eklemek yararlı 

olabilir, ancak bu oldukça spekülatiftir

• Na, K, glukoz düzey takibi yapılmalı



Pratik hususlar

• Hidrokortizon (< 400 mg/gün bölünmüş dozlarda)

• Fludrokortizon tedavisine gerek yok (Grade 2C)

• 5-7 gün uygulama



• Mortaliteyi azaltır mı?

• İyileşmeye katkısı var mı?

• Yeni kanıtlara göre zayıf öneri

• Hasta değerleri ve kliniğine göre karar verilir….



Rehberler ne diyor?..



2021 Sepsis Rehberi



Sonuç olarak…

• Sepsiste relatif adrenal yetmezlik (kritik hastalık ilişkili kortikosteroid 
yetmezliği)  sıklıkla gelişir
• Sepsis ve septik şok gelişen hastalarda iv glukokortikoid tedavisi rutin 

önerilmez (Grade 2B)
• Refrakter septik  şoku olan hastalarda hasta bazlı yaklaşım önemli 
• Şokun daha hızlı rezolüsyonunu sağlar
• Mortalite üzerine etkisi yoktur
• Ciddi hastalıktaki yarar > Orta şiddetteki hastalık
• Hipernatremi, hiperglisemi, nöromüsküler zayıflık



Sonuç olarak…

• Hidrokortizon (< 400 mg/gün bölünmüş dozlarda)

• Fludrokortizon tedavisine gerek yok (Grade 2C)

• 5-7 gün uygulama






