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- International Classification of Diseases

: Kronik Bobrek Yetmezligi
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ProBNP : Pro-Brain Natriuretic Peptide
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SpO:2 :Parmak Ucu Oksijen Saturasyon Degeri

SS : Standart Sapma
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OZET

Amag: Giinimiizde sepsis hala mortalitesi yiiksek bir sendromdur. Acil servislerde
durumu ciddi olan sepsis hastalarinin erkenden belirlenip hizli miidahale edilmesi,
mortalite oranin1 azaltmada onemlidir. Bu amagla sepsisli hastalarda hastaligin
ciddiyetinin belirlenmesi i¢in saglik personeline yardimci skorlama sistemleri
gelistirilmistir. Bu tez ¢alismasinda, bu skorlama sistemlerinden Modifiye Erken
Uyar1 Skoru (MEWS), hizli Ardigik Organ Yetmezligi Degerlendirme Puan1 (QSOFA) ve
Acil Serviste Sepsis Mortalite Skoru (MEDS) skorlarinin sepsis tanili hastalarda
prognoz ve mortaliteyi dngormedeki giicii karsilastirilarak hangisinin daha giivenilir
oldugunun belirlenmesi amaglandi.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya Saglik Bilimleri Universitesi Diskapt Yildirim
Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil Servis Klinigi 'ne 01.04.2017 ile
01.04.2019 tarihleri arasinda basvuran ve acil tip uzmani ile enfeksiyon hastaliklari
uzmani tarafindan sepsis tanist konulan hastalar retrospektif olarak dahil edildi.
Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri kaydedilerek MEWS, qSOFA, MEDS
skor puanlar1 hesaplandi.

Bulgular: Caligmaya yas ortalamasi 73.4+£14.6 yil ve % 52.4 'i (n=165) erkek olan
toplam 315 hasta dahil edildi. En sik ek hastalik % 54.2 (n=171) ile hipertansiyondu.
En sik enfeksiyon kaynagi % 57.5 (n=181) ile solunum sistemiydi. Hastalarin % 47.6
sinin (n=150) o6ldigii tespit edildi. MEDS skoru sepsis hastalarinda 28 giinliik
mortalite tahmininde yiiksek Ongoriiye sahipti (EAK=0.78). MEDS skoru > 9
oldugunda mortaliteyi dngérmedeki sensitivitesi % 95.3, spesifitesi 37.6 ve negatif
prediktif degeri % 89.9 idi. MEWS skoru > 5 iken sensitivitesi % 77.3, spesifitesi %
47.3 ve negatif prediktif degeri % 69.6 idi ( EAK=0.66 ). gSOFA skoru > 2 iken
sensitivitesi % 84, spesifitesi % 41.8 ve negatif prediktif degeri % 74.2 idi
(EAK=0.67). MEDS skorunun sepsisli hastalarda mortalitenin 6ngoriilmesindeki
giicii MEWS ve gSOFA skorlarindan daha iyi idi (p<0.001).

Sonu¢: Calismamizda MEDS skoru sepsiste mortalite tahmininde en yiiksek
sensitiviteye ve negatif ongoriiciilige sahipti. MEWS ve qSOFA skorlar1 sepsiste

mortalite tahmininde benzer ayirt edici yetenege sahipti.

Anahtar Kelimeler: MEWS, qSOFA, MEDS, Sepsis, Mortalite

viil



ABSTRACT

Aim: Today sepsis is still a syndrome with high mortality. The mortality rate
decreases significantly with early detection and rapid intervention of sepsis patients
who are in serious condition in emergency departments. In patients diagnosed with
sepsis, assisting scoring systems have been developed for health personnel in order
to determine the severity of the disease. It was aimed to determine which of these
scoring systems was more reliable by comparing the strength of Modified Early
Warning Score (MEWS), quick Sequential Organ Failure Assessment (gSOFA) and
Mortality in Emergency Department Sepsis (MEDS) scores to predict prognosis and
mortality in patients diagnosed with sepsis.

Matherials and Methods: The study included patients who applied retrospectively
between 01.04.2017 and 01.04.2019 at The Emergency Department Clinic of The
University of Health Sciences, Diskapi Yildirim Beyazit Education and Research
Hospital, and who were diagnosed with sepsis by the Emergency Medicine Specialist
and Infectious Diseases Specialist. MEWS, qSOFA and MEDS score points were
calculated with the demographic and clinical characteristics of the patients.

Results: A total of 315 patients with an average age of 73.4+14.6 years were
included in the study. % 52.4 (n=165) of the patients were male. The most common
additional disease of the patients was hypertension with % 54.2 (n=171). The most
common source of infection detected in patients was the respiratory system with
%57.5 (n=181). % 47.6 (n=150) of the patients were found to be dead. The MEDS
score (ROC=0.78) had a significant distinguishing ability in the 28-day mortality
prediction in sepsis patients. Whilst MEDS score was > 9, sensitivity was % 95.3,
specificity was % 37.6 and negative predictive value was % 89.9. On the other hand,
while MEWS score was > 5, sensitivity was % 77.3, specificity was % 47.3 and
negative predictive value was % 69.6 (ROC=0.66). Finally, while the gSOFA score
was > 2, its sensitivity was % 84, its specificity was % 41.8 and its negative
predictive value was % 74.2 (ROC=0.67). The MEDS score was more credible in
mortality estimation than MEWS and gSOFA scores (p<0.001).

Conclusion: In our study, the MEDS score had the highest sensitivity and negative
predictiveness in foreseeing mortality in sepsis. MEWS and qSOFA scores had a
similar distinguishing ability in predicting mortality in sepsis.

Keywords: MEWS, gSOFA, MEDS, Sepsis, Mortality



1. GIRIS VE AMAC

Sepsis enfeksiyona diizensiz konak yaniti sonucu ortaya ¢ikan ve bunun
sonucunda hayat1 tehdit eden organ disfonksiyonudur. Sepsis ve septik sok her yil
milyonlarca insani etkilemekte ve etkilenen her dort kisiden birinde 6liime sebep
olmaktadir. Sepsis ve septik sok mortalitesi yiiksek bir saglik sorunu olarak
giiniimiizde 6nemini korumaktadir. Sepsisin tanisinin hizli ve erken konmasi ve
tedavinin ilk saatlerde baslanmasi sepsise bagli mortalitenin azaltilmasindaki en
onemli noktadir (1).

Sepsis  tanisinin  konmasinda  gegmisten  giinlimiize farkli  kriterler
tanimlanmustir. Giinlimiize kadar sikga kullanilmis olan SIRS (Systemic Inflamatory
Response Syndrome) kriterleri artik giincelligini yitirmistir. SIRS Kriterleri yerine
giintimiizde sepsis tanisi i¢in hastada enfeksiyon varligi ve bununla beraber SOFA
(Sepsis related organ failure assessment) kriterlerinden en az 2 puan almig olmak
gerekliligi vardir (2).

Sepsis tanil1 hastalarin klinigi her an kotiilesebileceginden acil servis tiniteleri
ve yogun bakim iinitelerinde (YBU) takibi ve gerektigi anda hizli hemodinamik
bozukluga yonelik miidahale biiyilk onem arz etmektedir. Bu nedenle sepsis tanisi
almis hastalarda klinik durumun ciddiyetini ve mortalite riskini tahmin etmek amagh
birgok skorlama sistemi gelistirilmistir (3). Bu skorlama sistemleri basit ve
kullanilabilir olmasi yaninda hastanin klinik durumunu ve mortalite riskini
ongormede yiiksek giivenilirlige sahip olmalidir.

Calismamiz igin Saghk Bilimleri Universitesi Tip Fakiiltesi Dekanligina
yaptigimiz tez konusu onay formunda NEWS (National Early Warning Score)
skorunu degerlendirmeyi planlamistik (Ek1). Ancak Tip Fakiiltesi Dekaligimizca
yapilan degerlendirme neticesinde NEWS skoru yerine MEWS (Modifiye Erken
Uyar1 Skoru) skorunun degerlendirilmesinin daha dogru olacagi onerilmistir (Ek2).
Biz de bu 6neri dogrultusunda ¢alismamizda NEWS skoru yerine MEWS skorunu
degerlendirdik.

MEWS skoru giincel skorlama sistemlerinden olup, Stenhouse ve ark. (4)
yaptig1 calismada cerrahi kliniklerdeki kritik hastalart 6ngérmede ve mortalite riskini

belirlemede bu skorun giivenirliligini yiiksek bulmuslardir. Cerrahi klinikler



disindaki diger kliniklerde de kullanilabilmesi amaciyla bu skor Subbe ve ark. (5)
tarafindan 2001 yilinda tekrar diizenlenmistir. Hastalarin vital bulgular1 ve mental
durumu degerlendirilerek hesaplandigindan kullanimi kolay bir skordur (5,6).

Calismamizda degerlendirdigimiz bir diger skorlama sistemi olan hizli
Ardisik Organ Yetmezligi Degerlendirme Puani (qSOFA), YBU disinda erken
sepsisli hastalar1 belirlemek amaciyla “The Third International Consensus
Definitions for Sepsis and Septic Shock (Sepsis-3) tarafindan 6nerilmistir (2,7). Bu
skorlama sisteminin klinik 6nemi hastalarda degerlendirilen sistolik kan basinci
(SKB), solunum sayis1 ve biling muayenesinden olugsan 3 parametrenin yatak basinda
kolaylikla ve hizlica degerlendirilebilir olmasidir. Bu ii¢ 6zellikten 2 ve daha fazla
puan alinmasinin kotii prognostik oldugu belirtilmistir.

Acil servislerde mortalite agisindan yiiksek riskli, siipheli enfeksiyonu olan
hastalar1 belirlemek amaciyla gelistirilen ve c¢alismamizda degerlendirmeye
aldigimiz bir diger skorlama sistemi Acil Serviste Sepsis Mortalite Skoru (MEDS)
‘dur. Bu skor ile amaglanan sepsisli hastalarin 6liim oranimi belirlemek, 6liimiin
bagimsiz belirleyicilerini tespit etmek ve acil hastalarin1 mortalite risk oranlarina
gore siniflandirip tedavi planlari agisindan klinisyenlere yol gostermektir (8).

Bu c¢alismamizda MEWS skorunu, qSOFA ve MEDS skorlar ile
karsilastirarak, sepsis tanili hastalarin mortalite riskini 6ngérmedeki giliciinii
gostermeyi amagladik. Bu amagla hastalarm vital bulgularini (tansiyon, nabiz, viicut
sicakligi, solunum sayisi, oksijen saturasyonu), biling durumlarini, terminal hastalik
durumlarini, bakimevinde kalip kalmadiklarini, tanilarini, tahlil ve tetkiklerini, 6len
hastalarin 6liim zamanlarini ve 6liim nedenlerini degerlendirdik.

Durumu kritik olan sepsisli hastalarda prognoz tahmini agisindan yapilan
caligmalarda 6liim zamani biiyiik bir 6nem arz etmektedir. Bu amagla Ranniko ve
ark. 'nin yaptig1 ¢alismada acil serviste enfeksiyonu olan hastalar alinmis ve sepsis
iligkili 6lim 28. ve 90. giinde degerlendirilmistir ve hastalarin %95 ’inin ilk 28
giinde 61diigii goriilmiistiir. Neticede sepsiste mortalite iliskili calismalarda 28. giin
mortalitenin esas alinmasi Onerilmistir (9). Bizde calismamizda primer sonlanim

noktasi olarak ilk 28 giindeki mortaliteyi baz alarak degerlendirme yaptik.



2. GENEL BILGIiLER

2.1. TANIM VE EPIDEMIYOLOJi

Sepsis enfeksiyona karsi konagin verdigi kontrolsiiz immun yanit sonucu
olusan hayati tehdit eden organ disfonksiyonudur. Septik sok ise yiiksek mortalite
riski olan, dolagimsal ve hiicresel/metabolik disfonksiyonun mevcut oldugu bir sepsis
alt grubudur (1).

Yiiksek morbidite ve mortalite ile iligskili olmasina ragmen sepsis ve iliskili
durumlarin  tanisim1  koymada halen gecikmeler olmaktadir. Kullanilan tam
kriterlerinin  zorlugu ve tanimlamalarin ¢oklugu sepsis yoOnetiminde kafa
karisikliklarina sebep olmaktadir. Sepsis yonetiminde ki bu kafa karigikliklarinin
giderilmesi adina 2016 yilinda Sepsis 3.0 konsensusu toplanarak kullanimi zor ve
yetersiz kalan sepsis tanimlamalari yerine yeni kapsamli kullanimi kolay sade
tanimlamalar getirildi.

Enfeksiyon: Mikroorganizmalarin steril dokulara, sivilara ve viicut
bosluklarina invazyonu ile olusan patolojik olaylara denir (2).

Bakteriyemi: Kanda bakterinin bulunmasidir. Son yillarda bu tanim terk
edildi (2).

Sistemik Inflamatuar Yamt Sendromu (Systemic Inflammatory
Response Syndrome) (SIRS): Enfeksiyona bagli olan veya olmayan nedenlerle
baslayan sistemik inflamatuar yanittir. SIRS kriterleri 4 farkli sistem {izerinden
degerlendirilmektedir (Tablol). Coklu travma, yanik, pankreatit veya major cerrahi
operasyonlar gibi enfeksiyon disi nedenlere bagli olarak goriilebilmektedir (10).
Ancak SIRS taniminin enfeksiyon durumunda kullanimi Sepsis 3.0 konsensiisii ile
terk edilmistir (2).

Sepsis: Enfeksiyon varligi ile beraber SOFA skorundan en az iki puan almis
olmak olarak tanimlanir.

Agir Sepsis: Bu tanimlama artik terk edildi (11).

Septik Sok: Sepsis tanili hastalarda yeterli sivi resiisitasyonuna ragmen
pozitif inotrop baslanmasimi gerektirecek sekilde hipotansiyonun (Ortalama Arter
Basinc1 (OAB) < 65mmHQ) olmasi ve laktat yiiksekliginin (> 2mmol/L) devam

etmesi durumuna denir (2).



Coklu Organ Yetmezligi Sendromu (Multipl Organ Disfunction
Syndrom) (MODS): Homeostazin tedavisiz saglanamadigi, birden ¢ok organ veya

sistemin fonksiyon yetersizligi ile karakterize bir sendromdur (12).

Tablo 1. SIRS Tan1 Kriterleri

Viicut Sicakhgi 38°C <veya<36°C

Nabiz >90/dk
Solunum Solunum sayis1 > 20/dk veya PaCO; > 32 mmHg
Laboratuar WBC > 12000 mm? veya 4000 mm? > veya immatur bant > %10

PaCOz: Parsiyel karbondioksit basinci
WBC: White blood cell (16kosit)

Sepsis ile ilgili giintimiize kadar farkli tanimlamalar yapilmistir. Bu da anlam
karmasgasina sebep olup, bazi sepsis hastalarinin taninamamasina ya da tani da
gecikmelere sebep olmustur. Sepsis ile ilgili bu karmasanin giderilmesi adina ilk
olarak 1991 yilinda sepsis toplantisi yapilmistir. Enfeksiyon odag: ile beraber SIRS
adt verilen Dbasit klinik ve labaratuar parametreleri kullanilarak olusturulan
kriterlerden ikisinin varligi sepsis olarak tanimlanmistir (13).

Yapilan bu yeni tanimlama sepsis i¢in onemli bir gelisme olmustur. Ancak
ilerleyen yillarda SIRS kriterlerinin sepsis i¢in duyarli olmasina ragmen spesifik
olmadig1r goriilmistiir. Belirlenen SIRS kriterleri; cerrahi operasyon sonrast,
pankreatit sonrasi enfeksiyon tablosu olmadan viicudun bu durumlara kars1 verdigi
fizyolojik yanitlar1 da sepsis olarak tanimladigindan tanida karmasaya yol agmustir.
Ayrica SIRS Kkriterleri, kritik bakim gerektiren sepsis hastalarinin taninmasinda da
yetersiz kaldigindan sepsis tanimlamasinda yeni arayislara gidilmistir (13).

SIRS kriterlerindeki bu eksikliklerden dolayr 2016 yilinda tekrar yapilan
sepsis konsensiis toplantisinda sepsis tanisinda SIRS kriterleri terk edilerek, yerine
SOFA (Sequential Organ Failure Assessment, Ardisitk Organ Yetmezligi
Degerlendirme Puani) kriterlerinin dikkate alinmasi Onerilmistir (Tablo2). Yeni
sepsis tanimlamasinda enfeksiyon odagi ile beraber SOFA kriterlerinden en az 2
puan alinmasi yeterli kabul edilmistir. SOFA kriterlerinin kullanima girmesinde en

biiyiilk etken organ disfonksiyonlarin1 tespit etmedeki istiinliigli oldugu



diistiniilmiistir. SOFA kriterlerinin kullanilmasi ile agir sepsis tanimlamasi da
kalkmistir (14). Sepsis tanisinin hizli bir sekilde konularak takip ve tedavisinin
baslanmasinda tan1 algoritmasi klinisyenlere yardimci olmaktadir (Sekil 1).

SOFA skorlama sistemi 1994 yilinda Avrupa Yogun Bakim Dernegi ve Acil
Tip Dernegi tarafindan diizenlenen konferansta olusturulmustur. Oncelikle sepsis
tanil1 hastalar tizerinde kullanilmasi planlandigindan bu skor Sepsis related Organ
Failure Assessment ( Sepsis ile Iliskili Organ Yetmezligi Degerlendirme Puani)
olarak adlandirilmistir. Ancak ilerleyen donemde sepsis dis1 hastalarda da giivenle
kullanilabilecegi goriilmiis ve ismi Sequential Organ Failure Assessment (Ardisik
Organ Yetmezligi Degerlendirme Puani) seklinde degistirilmistir (15).

SOFA skorlama sistemi, hastalar1 6 ayri organ sistemi iizerinden
degerlendirmektedir. Her bir sistemdeki bozuklugu ciddiyet durumuna gore 1 ile 4
puan arasinda puanlandirarak, bunlarin toplami ile klinik durumun ciddiyeti
belirlenmektedir. Bu 6 sistem ile norolojik, kardiyovaskiiler, solunumsal, renal,

hematolojik ve hepatik sistem islev bozukluklar1 degerlendirilmektedir (16).

Tablo 2. SOFA Kiriterleri

SOFASKORU 0 1 2 3 4
Solunum (PaO2/FiO2)  >400 <400 <300 <200 . <100
Hematolojik
( Trombosit 103/ mm?) > 150 <150 <100 <50 <20
Hepatik
( Bilirubinmg / dl) <12 1.2-1.9 2.0-5.9 6.0-11.9 >12
( Bilirubin mol /1) <20 20-32 33-101 102-204 > 204
Kardiyovaskiiler YOK OAB<70 Dopas5? Dopa >5 Dop_a >15
Hipotansiyon Epi<0.1 Epi>0.1
Nor <0.1 Nor > 0.1
Norolojik ( GKS) 15 13-14 10-12 6-9 <6
Renal
Kreatinin (mg/dl) <12 1.2-1.9 2.0-34 3.5-4.9 >5.0
Kreatinin ( umol /1) <110 110-170 171-299 300-440 > 440
Idrar cikist ( ml / giin ) - - - <500 < 200

PaOz/ FiOz2 : Parsiyel Oksijen Basinci ile solunan havadaki fraksiyone oksijen orant
OAB: Ortalama Arter Basinci, GKS: Glaskov Koma Skoru
DOPA: Dopamin, EPI: Epinefrin, NOR: Norepinefrin, a: Katekolamin dozlar1 p / kg / dk 'dir
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Sekil 1. Sepsis Tan1 Algoritmasi

Sepsis ve septik sok goriilme siklig1 yeterli prospektif kohort galismalarinin

olmamasi nedeniyle iyi bilinmemektedir. Aslinda sepsis insidansi ile ilgili



calismalarin ¢ogu uzlasi raporlarinin tanimlarina dayanmadan taburculuk sonrasi
konulan tanilara yonelik yapilmistir. 1970 ‘lerin sonlarinda, Amerika Birlesik
Devletleri 'nde (ABD) her yi1l 164.000 sepsis vakasinin oldugu tahmin edilmekte idi
(17). O zamandan bu yana, ABD ve diger lilkelerde sepsis oranlar1 6nemli ol¢giide
artmistir. Baska bir uluslararasi veri tabanl retrospektif ¢alismada 1995 ve 2015
yillart arasinda sepsis i¢in her 100.000°de 437 kisi/y1l oraninda kiiresel insidans
belirlenmistir. Ancak bu oranlar disiik ve orta gelirli ilkelerin verilerini
yansitmamaktadir (18).

Sepsis artig hizinin ilerleyen yas, bagisiklik sisteminde baskilanma ve ¢oklu
ilaca direngli enfeksiyon etkenlerinin artisina bagli oldugu disiiniilmektedir (18). Bu
hipotez heniiz ispatlanmamis olmasmna ragmen, sepsis egitim ve bilin¢lendirme
kampanyalarinin sepsisin erken tanist ve kontrol altina alinmasinda etkili olacagi
diistiniilmektedir. Sepsis insidansi, 1rk ve etnik gruplara gore farklilik gosterir. ABD
'de yapilan bir caligmada Afrikali - Amerikali erkekler arasinda daha yiiksek oldugu
goriilmistiir (17). Sepsis insidanst mevsimsel bazda distiniildiigiinde muhtemelen
artmis solunum yolu enfeksiyonlarina bagli olarak kis aylarinda artis gostermistir
(19).

Ulkemizde sepsis insidansi ile ilgili yeterli veri yoktur ancak ABD’deki
oranlar iilkemiz niifusuna uyarlandiginda yilda 100.000 civarinda sepsis gorildiigi
ongoriilmektedir (20). YBU 'de sepsis nedenlerinin arastirildigi bir calismada
nazokomiyal sepsis oran1 % 33.1 olarak saptanmustir (21). Baska bir YBU 'de ise bu
oran % 6.9 olarak saptanmistir (22).

2.2. SEPSIS FiZYOPATOLOJiSi

Enfeksiyona kars1 konak savunmasinin bozulmasi basitge sepsis olusumunu
Ozetlemektedir. Konak savunmasi kisinin deri ve mukoza bariyeri, hiicresel
(fagositik ve benzeri hiicreler) ya da humoral faktorler ile saglanmaktadir. En 6nemli
savunma mekanizmas1 deri bariyeridir. Yanik, travma gibi durumlar ve invaziv
girisimler sonucunda deri bariyer biitiinliigli bozulmakta ve bu durum enfeksiyon
olusumunu kolaylastirmaktadir. Enfeksiyon olusumunu kolaylastiran diger durumlar
diyabet,AIDS,lenfomalar, malignite gibi immiin sistemi baskilayan durumlardir (23).

Sepsis patogenezi; enfeksiyona sekonder proinflamatuar sitokin salinimi,



endotel hiicre aktivasyonu, noéroendokrin mekanizma uyarilmasi, kompleman,
koagiilasyon ve fibrinolitik sistemin devreye girmesi ile olusmaktadir.
Proinflamatuar sitokin salinimi i¢in enfeksiyona ait mediatorlerin konak hiicre
tarafindan taninmasi ve sitokin iretimini saglayan konak mediatorleri {iretmesi
gerekmektedir. Enfeksiyona ait mediatorler mikroorganizmanin toksinleri ve
antijenik 6zellik igeren bir takim yapilardir. Lipopolisakkaritler ve lipoprotein A gibi
bir takim endotoksinler, peptidoglikanlar, ekzotoksinler, enzimler, lipoteikoik asit
mikroorganizmalarin immun yanita sebep olan mediator yapilaridir. Bu yapilar
konak hiicredeki monofagositik hiicreler, endotel hiicreler ve diger hiicrelerdeki
CD14 ve TLRs (toll like receptors) gibi bir takim reseptorler tarafindan taninarak
immiin sistem aktivasyonuna yol a¢maktadir. Sonug olarak; sistemik inflamatuar
yanit, organ hasar1 ve hemodinamik degisikliklerin ortaya ¢ikmasina neden olan
kaskad aktive olmaktadir (23).

Immiin sistemin aktivasyonuyla sonrasinda konak hiicresinde cevap olarak bir
takim mediatorler salinmaktadir (Tablo 3) (24). Bu mediatorler pro ve anti-
inflamatuar sitokinlerdir. Baslica sitokinler; tiimor nekrozis faktor (TNF), trombosit
aktive edici faktor (PAF), interlokin 1, 2, 6 ve 8°dir (24). Ayrica arasidonik asitten
iiretilen prostoglandin, tromboksan ve l6kotrienler de bu kaskad i¢inde gorev alan
diger molekiillerdir. TNF molekiilii 16kosit adezyonu, nétrofil aktivasyonu, albiimin
sentezinde azalma ve ates olusumunda etkili ara mediatorlerdendir. Yapilan
caligmalarda TNF diizeyinin ciddi sepsis ile iliskili oldugu ve sag kalim ile arasinda
korelasyon oldugu gosterilmistir (25).

Endotoksinlerin neden oldugu bir baska tablo da koagiilasyon sistemi
aktivasyonudur. Koagiilasyon sonucu olusan fibrin trombiisleri mikrovaskiiler
dokularda birikir ve organ disfonksiyonuna sebebiyet verir. Zamanla pihtilasma
proteinlerinin yikimi da artar ve bu durum kanamaya meyil olusturur. Yani konak
viicudunda hem trombiis hem de kanama meydana gelir. Bu durum Dissemine
Intravaskiiler Koagiilasyon (DIC) olarak tanimlanir. Sepsisteki bu siireg
mikrovaskiiler dolagima zarar vererek, sepsisteki mortalitenin en Onemli
nedenlerinden biri olan organ disfonksiyonuna yol agmaktadir. Yapilan bir ¢calismada
DIC gelisimi sepsiste kotii prognoz ile iliskili bulunmustur (23). En fazla hasar

respiratuar sistem, karacigerler, bobrekler ve bagirsaklarda goriilmektedir (23).



Tablo 3. Sepsiste Inflamatuar, Diizenleyici ve Anti-inflamatuar Mediatérler

'~ KAYNAK HUCRE  PROINFLAMATUAR  DUZENLEYIiCI ~  ANTIINFLAMATUAR

MEDIATORLER MEDIATORLER MEDIATORLER

Monosit/makrofaj TNF-o, IL-1, IL-8, IL-6, IL-12 IL-1Ra
IFN-y, doku faktorti, STNFr
prostanoidler, TGF
I6kotrienler, PAF,
NO
Notrofiller Stiperoksit, BPI, defensinler,
TNF-A, integrin asiklosiasil hidrolaz

ekspresyonu
Lenfositler IL-1, IFN-y, TNF- a IL-12 IL-4, IL-10, sIL-2r

Endotel hiicresi Selektin,
VCAM,
ICAM,

NO, Doku faktori
Trombositler Serotonin, PDGF

prostanoidler
Plazma Koagiilasyon CRP, LBP

komponentleri kaskadi,

Kompleman
aktivasyonu,

Bradikinin
NO: Nitrik oksit, IL-1Ra:Interlokin-1 Reseptor Antagonisti, IL-1:Interlokinl, TNF-a:Timor
Nekroz Faktor-alfa, PAF:Trombosit Aktive Eden Faktor, IFN- y: interferon Gama,
TGF:Transforme Edici Biyiime Faktorii, STNFr: Solubl TNF Reseptor, BPI: Bakteriyel
Permeabilite Artiran Protein, SIL-2r: Solubl IL-2 reseptorii, VCAM: Damar Hiicre Adhezyon
Molekili, ICAM: Hicre igi Adhezyon Molekiili, PDGF: Trombositten Agiga Cikan
Biiyiime Faktorii, CRP: C-reaktif protein, LBP: Lipopolisakkarit Baglayan Protein

2.3. ETYOLOJI VE RiSK FAKTORLERI

Sepsis etkeni olarak 1960 ’larda ve 1970’lerin basinda Gram (-) bakteriler
agirliktaydi. 1980’lerin ortasinda Gram (+) sepsis sikligi, Gram (-) sepsisle yaklasik
olarak ayni oranda idi. Son yillarda ise Gram (+) bakterilere bagli sepsis sikliginda
artis gozlenmektedir (26). Bu artisin nedenleri olarak; kanserde yeni tedaviler ile
daha uzun siire yasama imkani, 3. kusak sefalosporinler ve kinolonlar gibi Gram(-)
bakterilere etkili yeni antibiyotiklerin kullanimmin artmasi, kollajen doku hastaligt

gibi hastaliklar1 olan kisilerde uzun siireli kateter uygulanmasinin artmasi, viicut i¢i



protez kullaniminin artmasi ve periton diyalizi(PD) gibi yontemlerin gelistirilmesi
sayilabilir (27). Gram(+) sepsiste etken siklikla S.aureus, koagiiOlaz negatif
stafilokoklar, streptokoklar ve enterokoklar iken, Gram(-) sepsiste etken siklikla
E.coli, K. pneumonie ve P. Aeruginosa’dir.

Sepsis ve septik sok vakalarmin %5 ’inde etken mantarlardir. Fungal sepsis
insidans1 1979-2000 yillar1 arasinda 3 kat artis gostermistir. Fungal sepsislerde
genellikle kandida tiirleri etkendir. Bu kandida tiirleri ABD’de nazokomiyal
enfeksiyonlarda goriilen en sik 4. patojendir ve tiim patojenler arasinda % 40 ile en
yiikksek mortaliteye sahiptir. Kandidemiler, tiim hastane kokenli kan dolasimi
enfeksiyonlar1 arasinda iigiincii sirada, YBU ’lerde ise dordiincii sirada yer
almaktadir (28).

Sepsis ve septik sok iiretken yasam yillarinda erken 6liimle kayiplarin besinci
onde gelen nedenidir (29). Sepsis insidansi yash eriskin hastalarda artmaktadir ve yas
sepsis icin bagimsiz bir mortalite belirtecidir (30). YBU 'de izlenen hastalarin
yaklasik %50’sinde nazokomiyal enfeksiyon vardir ve bu durum sepsis igin yiiksek
risk olusturur (31). Sepsis ve septik sokta 6liim oranlarinin azaltilabilmesi igin risk
faktorlerinin belirlenmesi bu anlamda biiyiik 6nem tasir. Sepsis igin risk faktorleri

sOyle 6zetlenebilir;

Konaga Ait Faktorler;

1. Altta yatan hastaligin ciddiyeti

2. Yas (yenidogan, > 65 yas)

3. Primer hastalik (Siroz, diabetes mellitus (DM), kronik bobrek yetmezligi
(KBY), konjestif kalp yetmezligi (KKY)),

4. Konak savunma mekanizmalariin zayiflamasi1 (Notropeni, malignite,
disproteinemiler, kortikosteroid ve diger immunosupressif tedaviler)

5. Genis travma ve yaniklar

6. Lokal enfeksiyonlar

7. Septik abortus, lohusalik

8. Yakin gegmiste uygun olmayan antibiyoterapi

9. Fazla miktarda parenteral mayi veya kan/kan tirtinleri verilmesi
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10. Genetik faktorler (Deneysel ve klinik arastirmalar genetik faktorlerin

enfeksiyon riskini artirabildigini dogrulamistir (32).

Sepsis Prognozunu Etkileyen invaziv Faktérler;

1. Hemodiyaliz
2. Biiytik cerrahi girisimler,
3. Invaziv kateter ve enstriimantasyonlar (Santral katater, iiriner kateter ve

enstriimantasyon)

2.4. SEPSIS BELIRTI VE BULGULARI

Sepsis siiphesi olan veya kanitlanmig sepsis tanili hastalar tipik olarak
hipotansiyon, tasikardi, ates/hipotermi,  ve lokositoz/I6kopeni ile seyreder.
Siddetlenme belirtileri olarak sok ve organ disfonksiyonu bulgular: ortaya ¢ikabilir
(33). Belirtiler sepsise spesifik olmayip sepsis dist durumlarda da (6rn. pankreatit,
ARDS) goriilebilir (Tablo 4). Ayrintili hikdye ve fizik muayene sepsis odaginin
tespit edilmesinde 6nemlidir (Tablo 5) (34).

Sepsisli hastanin kiiltiirlerinde etken mikroorganizmanin {iremesi taninin
kesinlesmesi icin destekleyicidir ancak zorunlu degildir. Sepsis On tanisi ile
degerlendirilen hastalarin %350’sinde etken mikroorganizma iretilemez ancak

ampirik antibiyotik tedavisi baglanmalidir (35).

Tablo 4. Sik Goriilen Sepsis Belirtileri ve Bulgulari

Belirti ve Bulgular

Enfeksiyon kaynagina ait semptomlar (6rn. Pndmonide oksiiriikk ve nefes darligi; cerrahi
yarada agri; altta yatan apse durumunda piiriilan akint1)

Arteriyel hipotansiyon (Sistolik kan basinci (SKB) < 90 mmHg, OAB < 70 mmHQ)

Viicut Sicakligi > 38.3°C veya < 36°C

Kalp hiz1 > 90 atim/dk.

Takipne (solunum sayisi > 20 soluk/dk)

Mental durum degisikligi

Belirgin 6dem veya pozitif sivi dengesi (> 20ml/kg/24 saatte)

Ileus (bagirsak seslerinin yoklugu; hipoperfiizyonun genellikle son dénem belirtisi)
Kapiller yeniden dolumda azalma, siyanoz veya mottling (sok tanisin1 koydurabilir)
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Tablo 5. Olas1 Sepsis Odaklarinin Degerlendirilmesi

SUPHELI

BOLGE

BELIRTi / BULGULAR

MIKROBIYOLOJIK
DEGERLENDIRME

Ust solunum

Farinks inflamasyonu + ekstida +

Aerobik kiiltiir i¢cin bogaz siiriintiisii

yolu sislik ve lenfadenopati
Alt solunum Prodiiktif oksiiriik, ploretik gégiis  lyi kalitede balgam, hizli influenza testi,
yolu agrisi, konsolidasyon diistindiiren iiriner antijen testi (pndmokok, lejyonella),
dinleme bulgular korunmus firga veya bronkoalveoler lavaj
kantitatif kiilttri
idrar yolu Ates, idrara sikigma hissi, diziiri, Piyiiriyi gosteren idrar mikroskobisi
bel agris1
Vaskiiler Giris yerinde kizariklik veya akinti  Kan kiiltiirii (kateterden ve periferik bir
kateterler bolgeden), kateter ucu kiiltiirii (eger

¢ikarildiysa)

Kalic1 plevral

kateter

Giris yerinde kizariklik veya akinti

Plevral sivi kiiltiirii (kateterden), kateter

ucu kiiltiirii (eger ¢ikarildiysa)

Yara veya yanik

Inflamasyon, 6dem, eritem, iltihap

Akan iltihabin gram boyamas: ve kiiltiirii

akmasi (yara kiilttirii giivensiz)
Deri/yumusak Eritem, 6dem, lenfanjit Akan iltihap veya vezikiil stvis1 kiiltiirii
doku (doku aspirat rolii kanitlanmamusg)
Santral sinir Meningeal irritasyon bulgular1 Beyin omurilik sivist mikroskopisi,
sistemi protein, glikoz, kiiltiir, bakteriyel antijen

testi

Gastrointestinal

Karin agrisi, distansiyon, diyare,

kusma

Salmonella, Shigella, Campylobacter i¢in

gaita kiltlirii

Intraabdominal  Spesifik abdominal belirtiler, Perkiitan veya cerrahi olarak bosaltilan
bulgular abdominal s1v1 kdiltiiri

Genital yol Kadm: Alt karin agrisi, vajinal Kadin: Endoservikal ve vajinal
akint stiriintiiler (segici besiyerine)
Erkek: Diziiri, sik idrar, sikisma Erkek: Idrar gram boyama ve kiiltiirii
tipi inkontinans, bulanik idrar

Eklem Agr1, 1s1 artis, hareket agikliginda  Artrosentez sivisindan hiicre sayimi,

azalma

gram boyama ve kiiltiir

Periton diyalizi
(PD)

Bulanik PD sivisi, karin agrisi, ates

PD sivist hiicre saymmu ve kiiltiird
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Klinik bulgularla benzer sekilde laboratuar 6zellikleri de spesifik degildir;
sepsis veya buna bagli doku hipoperfiizyonuna veya organ disfonksiyonuna ait

anormallikler saptanabilir (Tablo 6).

Tablo 6. Sepsiste Laboratuar Bulgulari

LABORATUAR BULGULARI

Lokositoz (beyaz kiire > 12.000 / mm?®) veya lokopeni (beyaz kiire < 4.000 / mmd)

Normal beyaz kiire say1s1, %10°dan fazla immatiir form

Diyabet olmadan hiperglisemi (plazma glukoz > 140 mg / dL veya > 7.7 mmol / L)

Plazma C- reaktif protein (CRP); normal degerin iki standart sapma (SS) fazlasi

Plazma prokalsitonin; normal degerin iki standart sapma (SS) fazlasi

Acrteriyel hipoksemi (PaO;/ FiO2 < 0.5 ml / kg / saat)

Kreatin artis1 > 0.5 mg / dL veya 44.2 umol / L

Koagulasyon anomaliteleri ( INR > 1.5 veya aPTT > 60 saniye )

Trombositopeni ( Trombosit < 100.000 mm?)

Hiperbilirubinemi ( plazma total bilirubin >4 mg / dL veya 70 umol / L)

Hiperlaktatemi ( > 1mmol / L)

Endokrin Bozukluklar ( 6rn; hipernatremi, hipokalemi) veya 6tiroid hasta sendromu

2.5. SEPSISTE PROGNOSTIK FAKTORLER

2.5.1. Konak Cevabi

Konak inflamatuar cevabindaki anormallikler, Ornegin hipotermi veya
16kopeninin sepsiste mortaliteyi arttirabilecegi diisiiniilmiistiir (36.37). ileri yas,
mevcut komorbid hastaliklar, sepsis dncesi fonksiyonel saglik durumu, bozulmus
immiinolojik cevap, malnutrisyon, bakim evlerinde potansiyel direncli patojenlere

artmis maruziyet, kalict kateter ve santral venoz yollarin varligi mortalite i¢in olasi

risk faktorlerinden bazilaridir (38-40).

2.5.2. Enfeksiyon Odag1

Sepsisli hastalardaki enfeksiyon kaynaginin prognozu belirleyen énemli bir
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etkenolabilecegi diisliniilmektedir. Calismalarda iriner sistem kaynakli sepsis
genellikle en diisiik mortalite oranimna sahip iken (% 30), gastrointestinal veya

pulmoner kaynakli sepsiste mortalite oran1 % 50-55 olarak bulunmustur (36,37).

2.5.3. Enfeksiyon Cesidi

Nazokomiyal patojenlere bagli sepsisteki mortalite toplum kaynakl
patojenlere bagli sepsisten daha yiiksektir. Metisilin direngli S. Aureus (MRSA),
Metisilin sensitif S. Aureus (MSSA), candida ve candida harici mantar
enfeksiyonlari, Pseudomonas spp. ve polimikrobiyal enfeksiyonlara bagl kan

dolasim enfeksiyonlarina bagli sepsiste mortalite yiiksek bulunmustur (41).

2.5.4. Antimikrobiyal Tedavi Tercihi

Uygun (patojenin duyarli oldugu) ve erken antibiyotik tedavisinin
mikroorganizmalarin direncli oldugu antibiyotik tedavisine kiyasla mortalitede % 50

azalma sagladig1 gosterilmistir (36,42).

2.5.5. Diger Prognostik Faktorler

Perflizyonun erken ve agresif olarak diizeltilmesindeki (yani hedefe yonelik
erken tedavideki) basarisizik da mortalite ile iliskili olabilir. ProBNP,
trombositopeni, mekanik ventilasyon, sepsis evreleri, hasarlanan organ sayisi da

prognozu etkileyen faktorler arasindadir (43).

2.6. SEPSISTE PROGNOZUN BELIiRLENMESINDE SKORLAMA
SISTEMLERI

Diinyada her yil milyonlarca insan sepsisten etkilenmektedir. Sepsis bu
hastalarin 1/4 'linden fazlasinda 6liime sebep olmaktadir. Acil miidahale gerektiren
hastaliklar (multitravma, akut miyokardiyal enfarktiis vb.) gibi sepsiste de uygun
tedavinin en erken donemde baslamasi mortalitenin azaltilmasi agisindan biiyiik
onem arz etmektedir. Bu amagla prognozu belirlemede klinisyenlere yon gosterici
olmasi agisindan bazi skorlama sistemleri gelistirilmistir (44). Ornegin; SOFA ve
MEDS gibi skorlama sistemlerinin sepsis tanili hastalarda prognostik gosterge

olmasi agisindan kullanilabilecegi onerilmektedir (8,45). Ayrica daha cok kritik
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hastalarin prognozunu 6ngérmede kullanilan MEWS skorlama sisteminin, sepsis gibi

kritik hasta grubunun prognozunu 6ngérmede de kullanilabilecegi 6nerilmistir (46).

2.6.1. MEWS

Early Warning Score (Erken Uyar1 Skoru) (EWS) sistemi oksijenizasyon ve
organ perfiizyonunun klinik degerlendirmesi ve hastalarin fizyolojik durumlarinin
gozlemine dayanan bir skorlama sistemidir (5). Ayrica basit vital degerler ve biling
durumuna gore degerlendirilen bir sistem oldugundan yatak basinda kullanilabilir bir
skorlama sistemidir. Fizyolojik anormallikler ve mortalite arasindaki iligki secilen
spesifik fizyolojik degiskenler esas alinarak kuruldugu igin rasyonel oldugu
distiniilmektedir. EWS sistemi yogun bakima ihtiyag duyabilecek hastalari
ongormek i¢in de kullanilabilmektedir (47-51).

Stenhouse ve ark. (52) 1999 yilinda genel cerrahi servisindeki kritik hastalar
tizerinde yaptiklar1 ¢alismada EWS skorunu modifiye ederek MEWS skorlama
sistemini kullanmislardir. Subbe ve ark. (5) MEWS skorlama sistemini diizenleyerek
cerrahi branglardaki kritik hastalarla simirli kalmayip tiim genel durumu kritik
hastalarin takibinde kullanilabilecek bir skorlama sistemi haline getirmislerdir. Bu
skorlama sisteminde fizyolojik degiskenler olarak solunum hizi, kalp hizi, sistolik
kan basinci, viicut sicakligi, parmak ucu oksijen saturasyonu (SpO2); biling diizeyi
icin AVPU sistemi kullanilir (Tablo 7) (50,51). AVPU; biling diizeyine gore
olusturulan dort grubun bas harflerinin birlestirilmesiyle olusturulmus bir
kisaltmadir. Bu smiflandirmada; A, Alert (uyanik)/ V, Verbal (sesli uyarana yanit)/
P, Pain (agrili uyarana yamt)/ U, Unresponsive (yanitsiz) seklindedir. Alert
grubundaki hastalarda ¢evresel uyaranlara karsi tepki verebilir bilinci agiktir yer
zaman kisi oryantasyonu vardir. Verbal grubundaki hastalarda genel olarak uyku hali
mevcut olup sadece sordugumuz sorulara cevap verir onun diginda cevresel
uyaranlara tepkisiz kalir. Pain grubundaki hastalarda uyku hali mevcut olup sesli
uyarana yanit vermeyip agrili uyarana tepki verir. Ornegin; agrili uyaran verildiginde
hasta kendini ¢ekmeye calisir, yiiziinii burusturur, sizi itmeye g¢alisir. Unresponsive
grubundaki hastalarda ise herhangi bir sesli veya agrili uyarana yanit alinamayip

hasta cevresel uyaranlara tamamen tepkisiz kalir.
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Tablo 7. MEWS Skoru

Si(sg‘:gg)k(arﬁrﬁﬁg)m <70 7180 81-100  101-199 >199
Kalp hiz1 (atim /dk ) <40 41-50 51-100 101-110 111-129  >129
Solunum (soluk/dk) <9 9-14 15-20 21-29 >29
Viicut sicakligi (°C) <35 35-38,4 >38.4

AVPU* A \Y P U
* A: Uyanik V: Sese yanit P: Agriya yanit U: Yanit yok

MEWS skorlama sisteminde puanlama 0-14 arasinda degismektedir. Puanin artmasi klinik durumun
kotiiye gittigini gostermektedir. Yapilan calismalarda 5 ve {izeri degerleri alan hastalar yiiksek riskli

grubu olusturmaktadir (5).

2.6.2. qSOFA

gSOFA skoru YBU disinda erken sepsisli hastalar1 belirlemek amaciyla “The
Third International Consensus Definitions for Sepsis and Septic Shock (Sepsis-3)
tarafindan Onerilmistir (2,7). Bu skorlama sisteminin klinik 6nemi degerlendirilen 3
parametrenin laboratuar incelemesi gerektirmemesi ve hizli hesaplanabilir olmasidir.
Hastalarin yatak basinda kolaylikla degerlendirilebilecek ii¢ 6zelliginden 2 ve daha
fazla puan alinmasinin kot prognostik oldugu belirtilmistir (Tablo 8). gSOFA 'da
biling muayenesinde GKS (Glaskov Koma Skalasi) kullanilmaktadir. GKS de 3
parametre degerlendirilir. Hastanin uyarana karsi goz yaniti, motor yanitt ve sozel
yanit1 puanlandirilir. Her parametrede en kotii yanit 1 puan alir. En iyi g6z yanit1 4
puan, en iyi sdzel yanit 5 puan ve en iyi motor yanit 6 puan alir. GKS puan 3 ile 15
puan arasinda degismekte olup 3 puan en kétii biling durumunu, 15 puan en iyi biling
durumunu gostermektedir (53). gSOFA 'da GKS puani 14 ve 15 olan hastalar 0 puan,
13 ve altinda olan hastalar 1 puan almaktadir (Tablo 8).

qSOFA  skorunun  yatak  bast  degerlendirme ile  kolaylikla
hesaplanabildiginden sepsiste tani ve tarama araci olarak kullanilmaktan ziyade, daha
¢ok sepsis tanisi konulan hastalarda prognozu 6ngérmede kullanilabilecegi ileri

stiriilmiisttr (45).
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Tablo 8. gSOFA Skoru

FiZYOLOJIiK DEGISKENLER PUAN

Hipotansiyon ( SKB <100 mmHg ) 1

Biling bozuklugu (GKS <13) 1

Takipne (> 22 soluk / dk') 1
2.6.3. MEDS

Shapiro ve ark. tarafindan 2003 ’te acil servislerde mortalite agisindan yiiksek
riskli, siipheli enfeksiyonu olan hastalar1 belirlemek amaciyla gelistirilen bir
skorlama sistemidir. Amag sepsisli hastalarda 6liim oraninin belirlenmesi; 6liimiin
bagimsiz belirleyicilerinin tespit edilmesi ve acil hastalarini mortalite risk oranlarina
gore siniflandirip tedavi planlarinin gizilmesidir (8). MEDS skorlama sisteminde 9
parametre degerlendirilmektedir. Bunlar; terminal hastalik durumu, takipne veya
hipoksi, septik sok durumu, platelet sayisi, WBC (white blood cell) degeri veya
notrofilik bant orani, yas, alt solunum yolu enfeksiyonu olup olmadigi, bakimevinde
kalma durumu ve mental durum muayenesidir. Buna goére MEDS skorlama
sisteminde sepsisli hastalar O ile 27 puan arasinda bir skor ile degerlendirilirler
(Tablo 9). Hastalardan 0-4 puan alanlarda % 1, 5-7 puan alanlarda % 2-4, 8-12 puan
alanlarda % 7-9, 13-15 puan alanlarda % 15-20 arasinda, 15 ve lizerinde puan alan

hastalarda 28 giinliikk beklenen mortalite oran1 %40-50 arasinda ongoriilmektedir (8).
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Tablo 9 . MEDS Skoru

FiZYOLOJIiK DEGISKENLER PUAN

Terminal hastalik ( beklenen hayatta kalma < 30 giin )

Takipne (Solunum sayis1 > 20 soluk / dk) veya hipoksi ( SpO.< % 90)

Septik sok varlig

Platelet < 150.000 / mm?

Noétrofilik bant > % 5 veya 16kositoz > 15.000 / mm?

Yas > 65

Alt solunum yolu enfeksiyonu

Bakimevinde kalma

Nl N N W W wl wl w o

Mental durumda bozulma

Toplam Puan

Beklenen mortalite (28 giinde) Toplam puan
%1 0-4

% 2- 4 5-7
%7-9 8-12

% 15- 20 13-15
% 40- 50 >15

2.7. SEPSIS TEDAVISi

Sepsiste tedavi genellikle hastanin acil servise bagvurusu ile baglar ve
hastanede servis veya YBU sartlarinda devam eder. Temel olarak ilag tedavisi ve
destek tedavisi olarak ayrilabilir. Tlag tedavisinde antimikrobiyal, antiviral, antifungal
Ve vazopressor ajanlar ile inotroplar ve kortikosteroidler kullanilmaktadir (1,54).

Destek tedavisinde baglica sivi resiisitasyonu, solunum destegi, kaynak
kontrolii, kan iriinleri destegi, glisemik kontrol, derin ven trombozu profilaksisi,
stres llseri profilaksisi, renal replasman tedavisi ve nutrisyon tedavisi yer alir.

Birinci basamak sivi tedavisinde Kkristalloidlerin kullanilmasi gerektigi
klavuzlarda belirtilmistir. Fazla miktarda intravendz kristaloid tedavisi gerektiren

hastalar ig¢in alblimin Onerilmektedir (54). Sivi resiisitasyonu sirasinda veya
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sonrasinda hipotansiyonun devam etmesi durumunda veya serum laktat diizeyleri > 4
mmol / L olan hastalarda hemen vazopressor baglanmasi 6nerilmektedir (54) .

Altta yatan enfeksiyon kaynagi tespit edilene kadar genis spektrumlu
ajanlarla antimikrobiyal tedavinin ilk saat i¢inde ampirik olarak baslanmasi etken
patojen tanimlandiktan sonra uyarlanmis antimikrobiyal tedavinin giincellenmesi
onerilmektedir. Ilk anda antibiyotik verilmesi, gecikmis uygulamaya kiyasla
mortaliteyi %33'e kadar azaltmaktadir. Miimkiinse ilk 12 saat i¢inde kaynak kontrolii
(6rnegin, apse drenaji, nekrotik doku debridmani, iireteral tikanikligin giderilmesi,
enfekte cihazin ¢ikarilmasi) saglanmalidir (1,55).

Sepsis hastalarinin takip ve tedavisi hastanede yatirilarak yapilmay1
gerektirir. Septik soktaki hastalarmn takip ve tedavisi YBU sartlarinda yapilmalidir.
Enfeksiyon kaynagini belirlemek ve buna uygun antimikrobiyal tedaviyi baslamak
amaciyla ilgili boliimlerden goriis alinabilir (1). Sepsis tedavisinde yeterli sivi
resiisitasyonu esastir ve bircok hasta hemodinamik cevaba bagl olarak fazla
miktarda siviya ihtiyag duyabilmektedir. Laktat seviyelerinin normalizasyonu yeterli
sivi resiisitasyonu icin bir rehber olarak kullamlabilir. ik sivi  yanitim
degerlendirmek icin yatak basi kardiyak ultrasonografi ve diger teknikler
kullanilabilir. Yakin takip, inotrop tedavisi ig¢in sivi destegi ve endikasyonunu
belirlemeye yardimec: olabilir. Ilk sivi1 resiisitasyonu ile hedeflenen ortalama arteriyel
kan basinct degerlerine ulagilamadiysa (65 mmHg ve {stli) vazopressor ajanlara
baglanmalidir. Norepinefrin birinci basamak tedavidir. Her gecikme saati,
mortalitede anlamli bir artisa neden olur. Hedef ortalama arter basincini elde etmek
icin gerekliyse epinefrin ve vazopressin eklenebilir. Dopamin yalnizca belirli
kardiyak kriterleri karsilayan hastalarda kullanilabilir. Ornegin aritmisi ve tasikardisi
olmayan hastalarda kullanilabilir. Diistiik kalp debisi olan bazi hastalarda vazopressor
tedavisine alternatif olarak dobutamin diislintilebilir. Siv1 resiisitasyonu ve
vazopressOr tedavisi hemodinamik stabiliteyi yeniden saglamazsa intravenoz
hidrokortizon ile kortikosteroid tedavisi diisliniilebilir. Etkinligin kesin kaniti

olmadigi i¢in steroid kullanimi tartismalidir (1,54).
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3. GEREC ve YONTEMLER

Arastirma Ankara Digkap1 Yildirnm Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi
Acil Servisi 'nde 01.04.2017 - 01.04.2019 tarihleri arasinda sepsis tanis1 konulan
hastalar iizerinde geriye doniik olarak yapildi. Calismamiz i¢in hastanemiz Klinik
Uygulamalar Etik Kurulu 'ndan onay alindi. Etik Kurul Onay Numarast 63/01 ‘dir
(Ek3).

Hastalar hastane i¢i Hastane Bilgi Yonetim Sistemi (HBYS) iizerinden
tarandi. 18 yas istii, giincel sepsis tanimina uyan, verileri tam ve 6liim sebebi sepsis
ile iliskili olan hastalar arastirmaya dahil edildi. Gebe hastalar, HBYS 'de ve hasta
dosyalarinda verileri eksik olan hastalar ve 6len hastalardan sepsis disi nedenlerle
Olenler arastirma dis1 birakildi. Hastalarin basvuru tarihleri, demografik verileri,
sikayetleri, ek hastaliklari, bagvuru anindaki fizik muayene bulgulart ve vital
bulgulari, enfeksiyon kaynaklari, septik sok durumunun olup olmadigi, terminal
hastalik durumlari, bakimevinde kalip kalmadiklari, mortalite durumlar1 ve dlen
hastalarin 6liim tarihleri kaydedildi. MEWS, gSOFA ve MEDS skorlar1 hesaplandi.

Arastirma konusu ile ilgili var olan c¢alismalar degerlendirildi ve bu
caligmalar kaynak alinarak OpenEpi programi ile minimum o6rneklem biiytkligii
%95 giiven araligi ve %80 giigle 304 hasta olarak belirlendi. Belirtilen tarih
araliginda geriye dogru verileri tam ve eksiksiz olan hastalar ¢alismaya dahil
edilerek, gerekli olan minimum &rneklem bityiikligii saglandi.

HBYS 'de sepsis tanimina uyan hastalar arastirilirken hastalarin gelis sikayeti
ve bu dogrultuda yapilan konsiiltasyonlar degerlendirildi. Hastalara sepsis tanisi
oncelikle acil tip uzmanlari ve sonrasinda enfeksiyon hastaliklart ve Klinik
mikrobiyoloji uzmanlari tarafindan konuldu. Hastalara acil serviste sepsis tanisi
Sepsis 3.0 konsensiisiinde, enfeksiyon varligi ile beraber SOFA kriterlerinden en az 2
puan almis olma seklinde belirlenen Kritere gore konuldu (2).

HBYS sistemi iizerinden yapilan taramada hastalarin acilde girilen ICD
(International Classification of Diseases) kodlu tanilari degerlendirildi. Tanilarin 6n
tan1 seklinde girildigi ve hastalarin genel semptomlarina yonelik tanilar girildigi
goriildii. Hastalarin sikayet hikaye ve fizik muayene bulgular tarandiginda HBYS

sisteminden ziyade hasta dosyalar iizerine kaydedildigi saptandi. Hastalarin sepsis
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tan1 ve tedavisinde enfeksiyon hastaliklar1 hekimi ile birlikte karar verildiginden ve
baslanan ilaglarin siklikla EHU (Enfeksiyon Hastaliklar1 Uzmani) onay1 gerektirmesi
nedeniyle hastalar i¢in yapilan konsultasyonlar o6zellikle enfeksiyon hastaliklari
klinigi konsultasyonlar1 degerlendirildi. Enfeksiyon hastaliklar1 klinigine yapilan
konsultasyonlar neticesinde 1820 hastanin sepsis olabilecegi diisiinildi ve
Hastanemiz arsivinde hastalarin dosyalart iizerinden sikayet, hikaye, fizik muayene
bulgular1 ve vital degerleri incelendi. Yapilan inceleme neticesinde 743 hastanin
Sepsis 3.0 konsensusunda belirlenen sepsis tanimina uymadigi goriildii. 477 hastanin
vital degerlerinde eksik kayitlar oldugu goriildii. 238 hastanin  biling
degerlendirmesinde eksiklikler oldugu goriildii. 51 hastanin konsultasyon notlarinda
eksiklikler goriildii. Yaptigimiz ¢alisma igin verileri tam ve eksiksiz olan 321 hasta
degerlendirilmeye alindi. Ancak epikriz notlarindan yapilan inceleme neticesinde 6
hastanin 6liim nedeninin sepsis disi nedenlerle oldugu goriildii ve c¢alisma grubu
disinda birakildi. Calismamiza dahil edilme kriterlerini karsilayan 315 hasta ile
calisgmamiz i¢in hesapladigimiz minimum Orneklem biiyiikligii 304 olan hasta
sayisina ulasildigindan belirlenen tarih araligi genisletilmedi. Ayrica hasta tarama
sirasinda acil servisten dis merkez yogun bakimlara sevk edilen sepsis hastalarinin
verilerine ve 6liim sebeplerine e-nabiz sistemi iizerinden epikriz notlari incelenerek
ulasildi. Olen hastalarin 8liim tarihlerine, epikriz notlar1 ve MERNIS (Merkezi Niifus
Idare Sistemi) sistemi iizerinden sorgulama yapilarak ulasildi.

Calismadan elde edilen veriler SPSS 25.0 programinda degerlendirildi.
Kategorik veriler frekans ve yiizde cinsinden siirekli veriler ise verinin dagilim
sekline bagli olarak ortalamatstandart sapma ya da medyan degeri (minimum-
maksimum) cinsinden Ozetlenmistir. Siirekli degiskenlerin normal dagilim testi
yapildiktan sonra, normal dagilima uyumlu olanlar i¢in, iki grup karsilastirmalarinda
bagimsiz iki grup t testi (independent sample t test) kullamlmustir. Ikiden cok grup
karsilastirmalarinda ise ANOVA istatistigi kullanilmistir. Normal dagilima uyumlu
olmayan degiskenler icin, bagimsiz iki grup karsilagtirmalarinda non-parametrik
Mann Whitney-U testi kullamlmstir. Ikiden fazla grup karsilastirmalarinda ise
Kruskal Wallis testi kullanilmistir. Ayrica siirekli degiskenler arasindaki iligki
kontroliinde Spearman ve Pearson korelasyon katsayilari kullanilmistir. Siirekli

Olclimlere ait normallik kontrolleri Shapiro Wilk testi ile test edilmistir. MEWS,
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gSOFA ve MEDS kriterlerinin bagimli degiskeni ongdrme kestirim degerlerini
bulabilmek igin ROC (receiver operator characteristic) analizleri yapilip, bu
parametrelerin ROC egrileri karsilastirilmistir. Tanimlayici degerler olarak AUC (the
area under ROC curve), sensitivite, spesifite, pozitif prediktif degeri (PPV), negatif
prediktif degeri (NPV), pozitif olabilirlik oran1 (LR+) ve negatif olabilirlik orani
(LR-) ve % 95 giiven araligi (CI) degerleri verildi. Anlamlilik seviyesi 0,05 olarak

alindi.
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4. BULGULAR

Calismaya yas ortalamasi 73.4+14.6 olan toplam 315 hasta dahil edildi.
Hastalarin %47.6 's1 (n= 150) kadin, % 52.4 'i (n=165) erkek idi. Hastanin %47.6 ’s1
(n=150) ilk 28 giin icinde kaybedildi. Olen hastalarin yas ortalamasi sag kalan
hastalara gore daha yiiksekti (75.9£13.6 vs 71£15.1; p=0.003). Olen ve sag kalan
gruplar arasinda cinsiyet bakimindan anlamli farklilik saptanmadi (p=0.85)
(Tablo10).

Tablo 10 . Yas Ortalamast ile Cinsiyetlerin Sag Kalan ve Olen Hasta Gruplari

Arasinda Karsilagtirilmasi

Sag Kalan Olen Tiim Grup
165 (%52.4) 150 (%47.6) 315 (%100)
Yas 71.0+15.1 75.9£13.6 73.4+14.6 p=0.003
(OrtalamazSS)
Cinsiyet (%) P=0.850
Kadin 72 (%44) 78 (%52) 150 (%47.6)
Erkek 93 (%56) 72 (%48) 165 (%52.4)

Hastalarin en sik basvuru sikayeti % 56.8 (n=179) ile nefes darlig1 idi. ikinci
sirada % 55.5 (n=175) ile oksiiriik, ii¢iincii sirada % 32.1 (n=101) ile bulanti-kusma
ve dordiincii sirada % 22.8 (n=72) ile diziiri idi. Dispne ve oksiiriik 6liim goriilen

grupta anlamli derecede yiiksek saptanmustir (p<0.001, p<0.001) (Tablo11).

Tablo 11. Bagvuru Sikayetlerinin Sag Kalan ve Olen Hasta Gruplar1 Arasinda

Karsilagtirilmasi
Sag Kalan Olen Tiim Grup
165 (%52.4) 150 (%47.6) 315 (%100)
Dispne (%) 72 (%43) 107 (%71) 179 (%56) p<0,001
Oksiiriik (%) 77 (%46) 98 (%665) 175 (%55) p=0.001
Bulanti Kusma (%0) 55 (%33) 46 (%30) 101 (%32) p=0.613
Diziiri (%) 43 (%26) 29 (%19) 72 (%22) p=0.156
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En sik goriilen ek hastalik % 54.2 (n=171) ile hipertansiyon idi. Bunu % 32.3
(n=102) ile koroner arter hastahig: takip etti. Olen ve sag kalan hasta gruplari
arasinda ek hastaliklar bakimindan istatistiksel anlamli derecede farklilik saptanmadi
(Tablo12).

Terminal hastalik durumu tiim hastalarin % 15 'inde (n=48) mevcuttu. Sag
kalan hasta grubunun % 5 'inde (n=9), 6len hasta grubunun % 26 'sinda (n=39)
terminal hastalik saptandi. Terminal hastalik 6len hasta grubunda sag kalan gruba

gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek saptandi (p<0.001) (Tablo12).

Tablo 12. Ek Hastaliklarin Sag Kalan ve Olen Hasta Gruplar1 Arasinda

Karsilagtirilmasi
Sag Kalan Olen Tiim Grup
165 (%52.4) 150 (%47.6) 315 (%100)
Hipertansiyon (%) 87 (%52) 84 (%56) 171 (%54) p=0.560
E%abetes Mellitus 5 (930) 44 (%29) 94 (%29) p=0.851
Kronik Obstriiktif
Akciger 33 (%20) 39 (%26) 72 (%22) p=0.851
Hastahigi(%)
Koroner Arter
2 (%31 % 102 (%32 =0.7

Hastali (%) 52 (%31) 50 (%33) 02 (%32) p=0.759
:ﬁ/a;p Yetmezligi 30 (%18) 38 (%25) 68 (%21) p=0.123

(o]
Kronik Bobrek

21 (%12 24 (%1 45 (%14 =0.407

Hastalig: (%) (%12) (%16) 5 (%14) p=040
Alzheimer (%) 30 (%18) 30 (%20) 60 (%19) p=0.681
?;a)l'g““e Varlgt 35 0189 39 (%26) 69 (%21) p=0.094

(o]
Terminal hastalik 9 (%5) 39 (%26) 48 (%15) p<0.001
(%0)
Bakimevinde 17 (%10) 19 (%12) 36 (%11) p=0.315
kalma (%)

Tiim hastalarin % 11 '1 (n=36) bakimevi hastasiydi. Sag kalan hasta grubunun
% 5'i (n=17) ve 6len hasta grubunun % 6 's1 (n=19) bakimevinde kalmaktaydi. Sag
kalan hasta grubu ile 6len hasta grubu arasinda bakimevinde kalma agisindan

istatistiksel anlamli farklilik saptanmamustir (p=0.315)(Tablo12).
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Tim hastalarin % 21 'inde (n=69) malignite mevcuttu. Sag kalan hasta
grubunun % 18 'inde (n=30), 6len hasta grubunun % 26 'sinda (n=39) malignite
saptand1. Olen hasta grubu ile sag kalan hasta grubu arasinda malignite agisindan
istatistiksel anlamli derecede farklilik saptanmadi (p=0.094) (Tablo12).

Yaptigimiz calismada hastalarin  bagvuru anindaki vital bulgular
degerlendirildiginde viicut sicakligi ortalamasi tiim hastalarda 37.7+1.1 idi. Viicut
sicakligr sag kalan grupta, olen hasta grubuna gore istatistiksel olarak anlaml
derecede daha yiiksek bulunmustur (37.9+1.1 vs 37.5+1.1, p=0.004) (Tablo13).

Dakikada nabiz sayis1 ortalamasi tiim hastalarda 105.8+23.6 idi. Olen hasta
grubunda sag kalan hasta grubuna gore dakikada nabiz sayisi ortalamasi istatistiksel
olarak anlamli derecede daha fazla bulunmustur (109.5£26.5 vs 102.5+20.1,
p=0.004) (Tablo 13).

Tablo 13. Vital Bulgularin Ortalamalarinin Sag Kalan ve Olen Hasta Gruplar

Arasinda Karsilastirilmasi

Sag Kalan Olen Tiim Grup
165 150 315
(Ortalama+SS) (Ortalama+SS) (Ortalama+SS)

Viicut

37.9+1.1 37.5+1.1 37.7+1.1 =0.004
Sicakhig (°C) P
Nabiz

102.5+£20.1 109.5+26. 105.8423.6 =0.

(atim/dk) > p=0.004
Solunum
Sayisi 23.4+5.1 25.1+5.8 24.245.5 p=0.002
(soluk/dk)
SKB (mmHg) 105.4+23.1 95.9+19.8 100.9+22.1 p=0.001
DKB 62.8+12.3 57.5+11.7 60.3+12.3 p=0.001
(mmHg)
OAB 77.1+15.3 70.3+13.8 73.8+15.1 p=0.001
(mmHg)
SpO; (%) 85.6+9.7 82.9+10.8 84.3£10.3 p=0.020
SpO2 :Parmak Ucu Oksijen Saturasyon Degeri OAB: Ortalama Arter Basinci
SKB: Sistolik Kan Basinci DKB: Diyastolik Kan Basinct

Dakikada solunum sayis1 ortalamasi tiim hastalarda 24.2+5.5 idi. Olen hasta

grubunda sag kalan hasta grubuna gore dakikada solunum sayisi ortalamasi
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istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek bulundu (25.1+£5.8 vs 23.445.1,
p=0.002) (Tablo 13).

Sistolik kan basinci ortalamas: tiim hastalarda 100.9+22.1 idi. Olen hasta
grubunda sag kalan hasta grubuna gore sistolik kan basinci ortalamasi istatistiksel
olarak anlamli derecede daha diisiik bulundu (95.9+19.8 vs 105.4+23.1, p<0.001).

Diyastolik kan basinci ortalamasi tiim hastalarda 60.3+12.3 idi. Olen hasta
grubunda diger gruba gore diyastolik kan basinci ortalamasi istatistiksel olarak
anlaml1 derecede daha diisiik bulundu (57.5+11.7 vs 62.8+12.3, p<0.001) (Tablo 13).

OAB degeri ortalamasi tiim hastalarda 73.8+15.1 idi. Olen hasta grubunda
sag kalan hasta grubuna gore OAB degeri ortalamasi istatistiksel olarak anlamli
derecede daha diisiik bulundu (70.3£13.8 vs 77.1+15.3, p<0.001) (Tablo 13).

Bagvuru anindaki parmak ucu oksijen saturasyonu ortalamasi tiim hastalarda
84.3+10.3 idi. Olen hasta grubunda sag kalan hasta grubuna gore parmak ucu
oksijen saturasyonu ortalamasi istatistiksel olarak anlamli derecede daha diisiik
bulundu (82.9+10.8 vs 85.6+9.7, p=0.02) (Tablo 13).

Yaptigimiz  c¢alismamizda  biling  degisikligi  agisindan  hastalar
degerlendirildiginde tiim hastalarin % 72 'sinde (n=227) biling degisikligi mevcuttu.
Olen hasta grubunda sag kalan hasta grubuna gére biling degisikligi istatistiksel
olarak anlamli derecede daha yiiksek bulundu (126 vs 101, p<0.001) (Tablo 14).

Tablo 14. Biling Durumu Degerlendirmesinin Sag Kalan ve Olen Hasta Gruplar

Arasinda Karsilastirilmasi

Sag Kalan Olen Tiim Grup
165 (%52.4) = 150 (%47.6) | 315 (%100)

;‘)"eegr;;?l'd%‘;r“m 101(%61)  126(%84) 227(%72) p<0.001
AVPU p<0.001
A (Alert) 66(%40) 24(%16) 90(%29)

V (Verbal) 70(%42) 56(%37) 126(%40)

P (Pain) 26(%16) 58(%39) 84(%26)

U (Unresponsive) 3(%2) 12(%8) 15(%5)
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Biling degerlendirme skalasi olarak kullandigimiz AVPU skorlamasinda tiim
hastalarda Alert (A, uyanik) olanlar % 29 (n=90), verbal (V, sozel uyarana yanit)
olanlar % 40 (n=126), pain (P, agrili uyaran) olanlar % 26 (n=84) ve unresponsive
(U, yanitsiz) olanlar % 5 (n=15) idi. Sag kalan gruptaki hastalardan %40 't (n=66)
Alert, %42 'si(n=70) Verbal, %16 's1 (n=26) Pain, %2 'si (n=3) Unresponsive ve dlen
gruptaki hastalardan %16 'si(n=24) Alert, %37 'si (n=56) Verbal, %39 'u (n=58)
Pain, %8 'i (n=12) Unresponsive saptandi. AVPU skoru sag kalan hasta grubu ile
Olen hasta grubu arasinda istatistiksel olarak ki-kare testi ile karsilastirildiginda
anlamli fark saptandi. Bu farkin da 6len gruptaki skor artisindan kaynaklandig
saptandi (p<0.001) (Tablo 14).

Sepsis 3.0 konsensusunda belirlenen kriterlere gore septik sok i¢in hastalarda
verilen siv1 tedavisine ragmen; OAB 'nin 65mmHg lizerinde tutulabilmesi amaciyla
inotrop destegi gerekmesi ve laktat degerinin 2 mmol/L iizerinde seyretmesi olarak
tanimlanmistir. Yaptigimiz ¢alismamizda tiim hastalarin % 32 'sinin (n=102) inotrop
destegi aldig1 saptandi. Sag kalan hasta grubunun % 13 'iiniin (n=23), 0len hasta
grubunun ise % 52 'sinin (n=79) inotrop destegi aldig1 saptandi. Inotrop destegi alan
hasta sayisinin 6len hasta grubunda sag kalan hasta grubuna gore istatistiksel olarak
anlamli derecede fazla oldugu saptandi (p<0.001) (Tablo 15). Verilen siv1 tedavisine
ragmen laktat degeri 2 mmol/L {izerinde seyreden hastalar degerlendirildiginde; tiim
hastalarin %5 ‘inde (n=18), sag kalan hasta grubunun %] ‘inde (n=2) ve olen hasta
grubunun %10 ‘unda (n=16) bu sekilde oldugu saptandi. Verilen sivi tedavisine
ragmen laktat degeri 2 mmol/L lizerinde seyreden hasta sayis1 6len hasta grubunda

diger gruba gore anlamli derecede yiiksek saptandi (p<0.001)(Tablo 15).

Tablo 15. Sivi tedavisine ragmen; Inotrop Destegi Gerekliligi, Laktat >2mmol/L

seyretmesi ve Septik Sok 'unSag Kalan ve Olen Hasta Gruplar Arasinda

Karsilastirilmasi
Siv1 tedavisine Sag Kalan Olen Tiim Grup
ragmen ; 165 (%52.4) 150 (%47.6) 315 (%100)
inotrop Destegi 0 0 0
cerekliligi 23(%13) 79(%52) 102(%32) p<0.001
Laktat >2_mm0|/ L 2(%1) 16(%10) 18(%5) p<0.001
seyretmesi
Septik Sok 25(%15) 95(%63) 120(%38) p<0.001
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Septik sok klinigindeki hastalar degerlendirildiginde tiim hastalarin % 38 'i
(n=120) idi. Sag kalan hasta grubunun % 15 'inde (n=23), 6len hasta grubunun % 63
tinde (n=97) septik sok mevcuttu. Olen hasta grubunda sag kalan hasta grubuna gore
septik sok istatistiksel olarak anlamli derecede fazla saptandi (p=0.001) (Tablo 15).

Calismamiza alinan hastalarda tespit edilen en sik enfeksiyon kaynagi % 58
(n=181) ile solunum sistemiydi ve bunu % 26 (n=80) ile iiriner sistem izledi. Bu iki
stk goriilen enfeksiyon kaynagimi santral sinir sistemi kaynakli enfeksiyon % 6
(n=17), viicuda implante edilen yabanci cisim kaynakli enfeksiyon (katater, sant vb.)
% 4 (n=15), yumusak doku kaynakli enfeksiyon % 3 (n=11) ve intraabdominal
kaynakli enfeksiyon % 3 (n=11) izlendi (Tablo 16). Enfeksiyon kaynaklari i¢inde
sadece solunum sistemi kaynakli enfeksiyon 6len hasta grubunda diger hasta grubuna

gore anlamli derecede yiiksek saptandi (p=0.001)(Tablo 16).

Tablo 16. Enfeksiyon Kaynaginin Sag Kalan ve Olen Hasta Gruplar1 Arasinda

Karsilagtirilmasi
Enfeksiyon Sag Kalan Olen Tiim Grup g
Kaynag 165 (%052.4) = 150 (%047.6) 315 (%100)
Solunum sistemi 80(%49) . 101(%68) 181(%58) | 0.001
Uriner sistem 47(%29) 33(%22) 80(%26)
32{‘;;6:' sinir 12(%7) 5(%4) 17(%6)
Yabanci cisim 7(%4) 5(%64) 15(%4)
(sant, katater vb)
Intraabdominal 9(%5) 2(%1.3) 11(%3)
Yumusak doku 10(%6) 1(%0.7) 11(%3)

Yaptigimiz ¢aligmada tiim hastalarda WBC degeri ortalamasi 15.69+19.60
saptandi. WBC degeri ortalamasi sag kalan hasta grubunda 17.194+24.63 ve dlen
hasta grubunda 14.04+11.68 saptandi. iki grup arasinda WBC degeri ortalamasi
acisindan istatistiksel anlamli derecede bir fark saptanmadi (p=0.074) (Tablo 17).

Platelet degeri ortalamasi tiim hastalarda 205.00+148.61 saptandi. Platelet
degeri ortalamasi sag kalan hasta grubunda 211.50+147.27 ve olen hasta grubunda
202.00+150.55 saptandi. Iki grup arasinda platelet degeri ortalamasi agisindan
anlamli fark saptanmadi (p=0.947) (Tablo 17).
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Ure degeri ortalamasi tiim hastalarda 102.06+81.86 saptandi. Ure degeri
ortalamast sag kalan hasta grubunda 86.01+74.24 ve Olen hasta grubunda
119.81+86.51 saptandi. Olen hasta grubunda sag kalan hasta grubuna gore iire degeri
ortalamasi istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek saptandi (p<<0.001) (Tablo17).

Kreatinin degeri ortalamasi tiim hastalarda 2.17+1.81 saptandi. Kreatinin
degeri ortalamasi sag kalan hasta grubunda 2.06+£1.95 ve &len hasta grubunda
2.30+1.65 saptandi. Kreatinin degeri ortalamasi 6len hasta grubunda sag kalan hasta
grubuna gore istatistiksel anlamli derecede yiiksek saptandi (p=0.011) (Tablo 17).

Laktat degeri ortalamasi tiim hastalarda 3.34+2.74 saptandi. Laktat degeri
ortalamasi sag kalan hasta grubunda 3.11+2.25 ve 6len hasta grubunda 3.60+3.20
saptand1. Laktat degeri ortalamasi 6len hasta grubunda yiiksek saptanmis olsa da sag
kalan hasta grubuna gore arasinda istatistiksel anlamli fark olusturacak diizeyde

degildi (p=0.590) (Tablo 17).

Tablo 17. Kan Tahlili Degerlerinin Sag Kalan ve Olen Hasta Gruplar1 Arasinda

Karsilastirilmasi
Sag Kalan Olen Tiim Grup
TAHLIL 165 150 315
(Ortalama+SS) (Ortalama+SS) (Ortalama+SS)
WBC(103/mm?®) 17.19+£24.63 14.04+11.68 15.69£19.60 p=0.074
Platelet _
(109 mm?) 211.50+£147.27  202.00+£150.55  205.00+148.61 p=0.947
Ure (mg/dl) 86.01£74.24 119.81+£86.51 102.06+81.86 p<0.001
Kreatinin 2.061.95 2.30+1.65 2.17+1.81 p=0.011
(mg/dl)
Laktat (mmol/L) 3.11+2.25 3.60+3.20 3.344+2.74 p=0.590

WBC: White Blood Cell (Lokosit)

Calismaya aldigimiz 315 hastanin MEWS, qSOFA ve MEDS skorlarindan
aldig1 puanlar hesaplandi. Buna gore MEWS skoru i¢in tiim hastalarda ortalama puan
5.58+2.35, sag kalan hasta grubunda ortalama puan 4.95+2.25, 6len hasta grubunda
ortalama puan 6.29+2.27 olarak saptandi. Olen hasta grubunda ortalama MEWS
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puani, yasayan hasta grubuna goére anlamli derecede yiiksek saptandi
(p<0.001)(Tablo14).

gSOFA skoru i¢in tiim hastalarda ortalama puan 1.97+0.88, sag kalan hasta
grubunda ortalama puan 1.71+0.88, 6len hasta grubunda ortalama puan 2.25+0.78
olarak saptandi. Olen hasta grubunda ortalama qSOFA puani, yasayan hasta grubuna
gore anlamli derecede yiiksek saptandi (p<0.001)(Tablo14).

MEDS skoru i¢in tiim hastalarda ortalama puan 11.85+4.05, sag kalan hasta
grubunda ortalama puan 9.92+3.50, 6len hasta grubunda ortalama puan 13.97+3.52
olarak saptandi. Olen hasta grubunda ortalama MEDS puani, yasayan hasta grubuna
gore anlamli derecede yiiksek saptandi (p<0.001)(Tablo18).

Tablo 18. MEWS, qSOFA ve MEDS Puanlarmin Sag Kalan Ve Olen Hasta Gruplari

Arasinda Karsilastirilmasi

Sag Kalan Olen Tiim Grup
165 150 315
(Ortalama£SS)  (Ortalama+SS) (Ortalama+SS)
MEWS 4.95+2.25 6.29+2.27 5.58+2.35 <0.001
gSOFA 1.71+0.88 2.25+0.78 1.97+0.88 <0.001
MEDS 9.92+3.50 13.97+3.52 11.8544.05 <0.001

Calismaya aldigimiz 315 hastanin karsilastirdigimiz 3 skor i¢in belirledigimiz
kestirim degeri (MEWS>5, qSOFA>2, MEDS>9) ve {izerinde puan alan hasta
sayisini sag kalan ve olen hasta grubuna gore karsilagtirdik. Buna gore MEWS skoru
icin tim hastalarin  %64.4 'iniin (n=203), sag kalan hasta grubunun %52.7 'sinin
(n=87) ve oOlen hasta grubunun %77.3 'iniin (n=116) kestirim degeri olarak
belirledigimiz 5 ve ilizerinde puan aldig: saptandi. (Tablo19).

qSOFA skoru i¢in tiim hastalarin %70.4 'iniin(n=222), sag kalan hasta
grubunun %58.1 'inin(n=96) ve o&len hasta grubunun %84 'iiniin (n=126) kestirim
degeri olarak belirledigimiz 2 ve lizerinde puan aldig1 saptandi (Tablo 19).

MEDS skoru icin tiim hastalarin %79.3 'liniin (n=250), sag kalan hasta
grubunun %62.4 'liniin (n=103) ve dlen hasta grubunun %95.3 'linlin (n=143)

kestirim degeri olarak belirledigimiz 9 ve {izerinde puan aldig1 saptandi (Tablo 19).
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Tablo 19. Kestirim Degerine Gére Sag Kalan ve Olen Hasta Gruplarini Dagilim1

Sag Kalan : Olen Tiim Grup

165 (%52.4) 150 (%47.6) 315 (%6100)

MEWS>5 87(%52.7) 116(%77.3) 203(%64.4)

qSOFA>2 96(%58.1) 126(%84) 222(%70.4)

MEDS>9 103(%62.4) 143(%95.3) 250(%79.3)
ROC EGRISIi ANALIZLERI

Hastalarda siirekli Ol¢iimlere ait ROC analizi sonuglarina gére MEWS,
gqSOFA ve MEDS skorlarinin sepsisli hastalarda mortaliteyi tahmin etme yeteneginin
istatistiksel olarak anlamli oldugu saptandi (sirastyla; p<0.001, p=0.001, p<0.001).

MEWS skoru (EAK=0.666) mortaliteyi tahmin etmede ayirt edici yetenege
sahipti (p=0.001). MEWS skoru >5 iken sensitivitesi % 77.3, spesifitesi % 47.3,
pozitif prediktif degeri % 57.1, negatif prediktif degeri % 69.6, pozitif olabilirlik
orani 1.46 ve negatif olabilirlik oran1 0.48 saptandi (Tablo 20, Sekil 2).

gqSOFA skoru (EAK= 0.671) mortaliteyi tahmin etmede ayirt edici yetenege
sahipti (p=0.001). gSOFA skoru >2 iken sensitivitesi % 84, spesifitesi % 41.8, pozitif
prediktif degeri % 56.8, negatif prediktif degeri % 74.2, pozitif olabilirlik oran1 1.44
ve negatif olabilirlik orani 0.38 idi (Tablo 20, Sekil 2).

MEDS skoru ( EAK= 0.789) mortaliteyi tahmin etmede yiiksek ayirt edici
yetenege sahipti (p<0.001). MEDS skoru >9 iken sensitivitesi % 95.3, spesifitesi %
37.6, pozitif prediktif degeri % 58.1, negatif prediktif degeri % 89.9, pozitif
olabilirlik oran1 1.52 ve negatif olabilirlik oran1 0.12 idi (Tablo 20, Sekil 2).
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Sekil 2. MEWS, gSOFA ve MEDS Skorlarinin Roc Egrisi Analizi

Tablo 20. MEWS, qSOFA ve MEDS Skorlarinin Analiz Sonuglarinin

Karsilastirilmasi

Kestirim EAK  Sensitivite Spesifite

Degeri
MEWS 5 0.666 77.3 47.3 57.1 69.6 146 048
gSOFA 2 0.671 84 41.8 56.8 74.2 144  0.38
MEDS 9 0.789 95.3 37.6 58.1 89.9 152 012

EAK:Egri Altinda Kalan Alan, PPD: Pozitif Prediktif Deger, NPD: Negatif Prediktif Deger,
+LR: Pozitif Likelihood Ratio(Pozitif Olabilirlik Oran1), -LR: Negatif Likelihood Ratio(Negatif
Olabilirlik Orant)
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5. TARTISMA

Acil serviste sepsis tanis1 konulan hastalarda sepsis mortalitesinin
ongoriilmesinde MEWS, qSOFA ve MEDS skorlarini karsilastirdigimiz ve giiclerini
tespit etmeyi amagladigimiz c¢aligmamizda; MEDS skorunun sensitivitesinin en
yiiksek (% 95.3), spesifitesinin en diisiik (% 37.6) oldugu, PPD ve NPD degerlerinin
en ylksek oldugu tespit edildi.

Sepsis ile ilgili yapilan ¢aligmalarin cogunlugu 65 yas Ustii hastalar tizerinde
yapilmigtir. Hastalarda yasin artmasi ile birlikte hiicrelerin onarici mekanizmalarinin
yetersiz kalmasi, yabanci etkenlere karsi verilen tepkinin azalmasi ve fizyolojik
kapasitenin diismesi sonucu Kritik hasta olma riski artmaktadir (56). Eslik eden
komorbid hastaliklarin artmasi hastalarda sepsise olan egilimi artirmaktadir. Madsen
ve ark.’nin (57) ¢alismasinda sepsisli hastalarin yas ortalamasi 66.3+1.2 yil, Park ve
ark.’nin (58) calismasinda yas ortalamasi 67.4£17.6 yil, Raith ve ark.’nin (59)
caligmasinda yas ortalamasi 62.9+17.4 y1l olarak bulunmustur. Degoricija ve ark.'nin
(60) yaptig1 calismada sepsis hastalarinin ortalama yas1 71 (aralik, 19-92) yil ve Ay
'In (61) yaptig1 calismada sepsis hastalarinin ortalama yas1 71£18 yil, Theodore J. ve
ark.’nin (62) ¢aligmasinda sepsisli hastalarin yas ortalamasi 73+5 yil bulunmustur.
Bizim calismamizda da literatiire benzer sekilde sepsis hastalarinin ortalama yasi
73.4+14.6 y1l olarak saptandi.

Raith ve ark.’nin (59) yaptig1 bir caligmada sepsis hastalarinin % 55.4’1
erkek; Cheng ve ark.’nin (63) yaptig1 ¢alismada % 59.1 ’i erkek; Kim ve ark.’nin
yaptigi calismada (64) % 59.5’1 erkeklerden olusmaktaydi. Bizim calismamizda
hastalarin %52.4 erkek orani ile erkeklerde sepsis gelisme orani daha yiiksek tespit
edildi. Yapilan bir ¢alismada sepsiste kadin cinsiyet hormanlarinin bagisiklik sistemi
tizerinde koruyucu etkiye, erkek cinsiyet hormonlarinin bagisiklik sistemi lizerinde
baskilayici etkisi oldugu gosterilmistir (65).

Calismamizda sepsis hastalarinda en sik eslik eden hastalik % 54.2 ile
hipertansiyon olarak saptandi. Mammadova 'nin (66) yaptig1 ¢calismada % 41 oranla,
Park ve ark.’nin (58) ¢alismasinda ise % 45 oranla hipertansiyon en sik eslik eden
hastalik olarak bildirilmistir Yildiz ’in (67) yaptigi ¢calisgmada sepsis tanili hastalarda

en sik goriilen komorbid hastalik bizim ¢aligmamizla benzer sekilde % 58 oranla
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hipertansiyon olarak saptanmistir. Tiirkiye ve diinyada yapilmis olan caligmalara
oranla bizim g¢alismamizda hipertansiyon oraninin yiiksek saptanmasinin nedeni
olarak, hastalarimizin yas ortalamasinin yiiksek olmasi diistiniildi. 2004 yilinda
yapilan Tiirk Hipertansiyon Uzlas1 Raporu'nda hipertansiyonun 4 yillik insidans hizi
65 yas altinda % 21.4 iken 65 yas istiinde bu oran yaklasik iki katina (% 43.3)
¢ikmaktadir (68).

Calismamizda hastalarda en sik enfeksiyon kaynagi % 57.4 ile solunum
sistemi olarak saptandi. Solunum sisteminden sonra en sik ikinci enfeksiyon kaynagi
% 25.3 ile iiriner sistem idi. Daha onceki ¢aligmalarda en sik enfeksiyon kaynagi
solunum sistemi olarak bildirilmektedir (69-72). Chen ve ark.’nin (73) ¢aligmasinda
hastalarin % 55.8 ’inde pnoémoni, % 20.9 ’unda {riner sistem enfeksiyonu
saptanmistir. Baska bir ¢alismada da en sik enfeksiyon kaynagi olarak solunum
sistemi, sonrasinda iiriner sistem ve gastrointestinal sistem takip etmistir (69). Bizim
calismamizda enfeksiyon kaynag ile ilgili bulgularimiz daha onceki calismalara
benzer sekilde bulundu. Calismamiz neticesinde mortalite riski yiiksek oldugundan
solunum sistemi kaynakli sepsislerin diger sepsislere nazaran daha sik aralikla takip
edilmelidir. Ayrica tedavide hizli ve etkin miidahalenin hayat kurtarici olacag:
kanaatindeyiz.

Hastalarin basvuru anindaki vital bulgulart degerlendirildiginde viicut
sicakligi ortalamasi sag kalan hasta grubunda 37.9+1.08°C, 6len hasta grubunda
37.5+1.05°C idi. Olen hasta grubunda viicut sicakhiginin diisiik olmas: istatistiksel
olarak anlamli goriinse de yiiksek ates tanimina uymadigindan anlamli kabul
edilmedi. Gao ve ark. 'nin (74) yaptig1 ¢alismada, viicut sicakligi 36.5°C ile 38°C
arasindaki hastalar diisiik atesli, 38°C ve tistiindeki hastalar yiiksek atesli grup olarak
ayrilmis ve 28 gilinliilk mortaliteye etkisi arastirilmis olup; anlamsiz bulunmustur.
Silvestre ve ark. 'nin (75) yaptigi ¢alismada da sag kalan hasta grubunda viicut
sicakligi 6len hasta grubuna gore yiiksek bulunmus olsa da istatistiksel anlamli
saptanmamustir. Sunden-Cullberg ve ark. 'nin (76) yaptig1 ¢alismada ise sepsis tanili
hastalarin viicut sicakligi < 37°C, 37-38.29°C, 38.3-39.5°C, > 39.5°C seklinde 4 ayr1
gruba ayrilmis ve viicut sicakliginin artmasi ile ters orantili olarak mortalitenin
azaldig1 saptanmistir. Calismamizda da sag kalan hasta grubunun viicut sicaklig

daha yiiksek gibi goriinse de; sag kalan hasta grubunun ve olen hasta grubunun
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ortalama viicut sicakliklari ates tanimina uymadigi icin bu fark anlamli kabul
edilmemistir. Bu nedenle calismamizda sepsisli hastalarda atesin mortalite {izerine
etkisi incelenememistir.

Serum laktat degerinin tan1 aninda yiiksek saptandigi hastalarda mortalite
riskinin daha yiikksek oldugu Onceki ¢alismalarda gosterilmistir (77). Bizim
calismamizda 6len hasta grubunda ortalama laktat degeri sag kalan gruba gore daha
yiiksek saptandi. Ancak olen hasta grubundaki ortalama laktat degeri istatistiksel
anlamli fark olusturacak kadar yiiksek degildi. Bunda en 6nemli faktor olarak
caligma grubumuzdaki hasta sayisinin yetersiz kaldig diistiniildii. Daha fazla hasta
sayisinin oldugu daha sistematik bir calisma ile degerlendirilmesinin dogru olacagi
diistinildii.

Calismamizda bagvuru anindaki WBC degeri ortalamasi sag kalan hasta
grubunda daha yiiksek bulunmus olmasina ragmen istatistiksel anlamli farklilik
saptanmadi. Silvestre ve ark. 'nin (75) sepsis hastalar1 iizerinde yaptigi ¢alismada
WBC prognoz agisindan yetersiz bulunmustur. Madenci ve ark. 'min (78) yaptigi
calismada WBC degeri ortalamasi sag kalan ve olen hasta gruplar arasinda
karsilastirilmis ve sag kalan hasta grubunda daha ytiksek bulunmus ancak istatistiksel
anlamli derecede farklilik saptanmamistir(p=0.86). Bizim ¢aligmamizda da benzer
sekilde saptandi. Olen sepsisli hastalarimizda saptadigimiz ortalama WBC degeri
diistikliigliniin nedeni olarak, viicudun savunma sisteminin geri doniilmez sekilde
bozulmasi sonucu enfeksiyonla miicadele eden hiicre iliretiminin azalmasina baglh
oldugunu diisiinmekteyiz.

Calismamizda hastalarin platelet degeri karsilastirildiginda 6len hasta
grubunda daha diisiik saptand1 ancak yasayan grup ile arasinda istatisitiksel anlaml
fark olusturacak diizeyde degildi. Bizim calismamizda bu sekilde saptamamizin
nedeni olarak, hasta sayimizin yetersiz kalmis olabilecegini diisiinmekteyiz. Ure ve
kreatinin degerleri karsilastirildiginda her ikisi de 6len hasta grubunda sag kalan
hasta grubuna gore istatistiksel anlamli derecede yiiksek bulundu. Klenzak ve ark.
'nin (79) yaptig1 ¢alismada bizim ¢alismamiza benzer bulgular saptanmaistir.

Sepsis 3.0 konsensiisiinde septik soktaki hastalarda 6liim oran1 % 46.5 olarak
belirtilmektedir (2). Moreno ve ark 'min (80) yaptigi ¢alismada da septik soktaki

hastalarda O6liim oram1 % 52.5 saptanmistir. Ancak Oliim oraninin daha yiliksek
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saptandig1 calismalar da mevcuttur. Ornegin; Degoricija ve ark 'mmn (60) yaptig
caligmada septik soktaki hastalarda 6liim oran1 % 72, Salvo ve ark 'nin (81) yaptigi
calismada ise septik soktaki hastalarda 6liim oran1 % 81 olarak saptanmustir. Bizim
calismamizda da bu iki ¢aligmaya benzer sekilde septik soktaki hastalarda 6liim orani
% 79 olarak saptandi. Bizim ¢aligmamizda 6liim oranimin yiiksek saptanmasinda ki
en biliyik etkenin hastalarimizin yas ortalamasmin yiiksek olmasi ve ek
hastaliklarinin fazla olmasi diisiiniildii.

Calismamizda biling degisikligi olen hasta grubunda istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek saptandi. Yapilan bir ¢aligmada biling degisikligi sepsis
tanili hastalarda mortalite artisinda bagimsiz bir risk faktorii olarak bulunmustur (82).

MEWS skorunda puanlama O ile 14 arasinda degismektedir. Puanin artmasi
ile klinik durumun ciddiyeti de artmaktadir (5). Tiirkiye'de Armagan ve ark 'nin (83)
yaptig1 bir c¢alismada acil servisteki durumu kritik hastalarda MEWS skorunun
mortalite tahmininde kestirim degeri olarak 5 ve iizerini kullanmanin daha dogru
olacagini saptanmustir. Sepsis tanili hastalar da yapilan calismalarda 5 ve fiizeri
degerler taburculuk igin yiiksek riskli grup olarak kabul edilmektedir (5).
Calismamizda kestirim degeri olarak 5 puan ve iizeri baz alindi. ROC analizinde
MEWS skorunun EAK degeri 0.666 olarak saptandi. Ghanem-zoubi ve ark. (84) 28
glinlik mortalite tahmininde EAK degerini 0.70, Vorwerk ve ark. (46) EAK degerini
0.72, Churpek ve ark. (85) EAK degerini 0.73 saptamislardir. Bulut ve ark. (86) ise
EAK degerini 0.63 olarak saptamiglardir. Caligmamizda MEWS skoru igin 28 giinliik
mortalite tahmininde kestirim degerini 5 ve iizerinde belirledigimizde, sensitivitesi %
77.3 spesifitesi % 47.3 saptandi. Churpek ve ark. 'min (85) yaptigi ¢alismada da
calismamiza benzer sekilde MEWS skorunun 28 giinlilk mortalite tahmininde
sensitivitesi % 71.4 spesifitesi % 65.0 saptanmistir (85). Vorwerk ark. 'nin (46)
yaptig1 c¢alismada sepsis hastalarinda 28 giinliik mortalite tahmininde MEWS
skorunun sensitivitesi % 72.2 spesifitesi % 59.2 saptanmustir.

En son yapilan Sepsis-3 konsensiisiinde gSOFA skorunun, YBU disindaki
hastalarda mortaliteyi ve YBU yatisii 6ngormede iyi bir belirteg olarak
kullanilabilecegi Onerilmistir (2). qSOFA kriteri sepsis hastalarinda kotii prognoz
tahmininde ve erken miidahaleyi 6n gérmede klinik bulgulara gore belirlenmistir

(87). Yapilan bir ¢alismada hastalarin % 24“linde qSOFA > 2 bulunmus olup
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bunlarm % 70 ’i 6lmiis ya da 3 giin veya daha fazla YBU'de yatmistir. gSOFA > 2
olan hastalarda hastane i¢i 6liim oranlarinda 3-14 kat artis oldugu gozlenmistir (88).
Bizim ¢alismamizda qSOFA'nin prognostik giicii EAK 0.67, sensitivitesi % 84,
spesifitesi % 41.8 saptandi. Avrupa’ da yapilan ¢ok merkezli prospektif orijinal
gSOFA c¢alismasmin acil serviste dogrulamasi niteliginde olan bir caligmada
gSOFA'nin sensitivitesi % 70, spesifitesi % 79 olarak bulunmustur. gSOFA < 2 olan
hastalarin sadece % 3 ’ii 6liim ile sonuglanmistir (89). Wang ve ark. (90) tarafindan
acil servise bagvuran 477 hastanin degerlendirildigi retrospektif, tek merkezli
calismada, gSOFA'nin prognostik giicii EAK 0.66 saptanmistir. Benzer sekilde acil
servisteki sepsis tanili hastalarda prognozu 6ngérmede qSOFA'nin degerlendirildigi
April ve ark. mm (91) yaptigi retrospektif, kohort c¢alismasinda qSOFA'nin
prognostik giicii EAK 0.66 saptanmistir. Her iki calismada da qSOFA'nin EAK
degerleri, orijinal qSOFA c¢alismasinda YBU hasta grubununkilerle benzer
bulunmustur (88). April ve ark. 'nin (91) c¢alismasinda sepsis tanili hastalarin
prognozunu o6ngormede qSOFA 'min sensitivitesi % 89.7, spesifitesi % 27.4
saptanmustir. Finkelsztein ve ark. 'nin (92) calismasinda YBU disinda yatan sepsis
tanili hastalarda (% 67’si acil servisten alinmis) prognozu dngérmede qSOFA’nin
sensitivitesi % 90 spesifitesi % 42 saptanmistir. Bizim ¢alismamizda da qSOFA
skorunun prognostik giici EAK 0.67 sensitivitesi % 84 spesifitesi % 41 olarak
saptanmis olup dnceki ¢aligmalar ile uyumlu sonuglar bulundu.

Calismamizda MEDS skoru i¢in kestirim degeri olarak 9 ve iizeri baz alinmis
olup EAK degerini 0.78, sensitivitesi % 95.3 spesifitesi % 37.6, PPD % 58.1 NPD %
89.9 saptanmistir. Chang ve ark. 'nin (93) yaptigi ¢alismada da kestirim degeri olarak
9 puan ve iizeri planlanmis olup EAK degeri 0.94 saptanmistir. Ayn1 ¢aligmada
MEDS skorunun sensitivitesi % 87.50 spesifitesi % 88.89 PPD % 30.43 NPD %
99.22 bulunmustur. Shapiro ve ark. (8) 3179 hastadan olusan ¢alisma gruplarinda
sepsis tanili hastalarin mortalitesini degerlendirmis ve MEDS skorunun prognoz
tahminindeki EAK degerini 0.82 saptamislardir. Ghanem-zoubi ve ark. 'nin (84)
sepsis hastalarinin 28 giinlilk mortalitesini degerlendirdigi ¢alismada MEDS igin
EAK degeri 0.75 saptanmuistir. Howell ve ark 'min (94) yaptigi ¢alismada MEDS'in
EAK degeri 0.84 saptanmustir. Yine acil servis sepsis hastalarindaki prognoz
tahmininde MEDS skorunun degerlendirildigi bir calismada MEDS skorunun EAK
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degeri 0.89 saptanmustir (95). Chen ve ark. 'nin (96) acil serviste sepsis tanili 680
hasta iizerinde yaptiklari c¢alismada 28 giinliik mortalite icin MEDS skorunun
prognoz tahminindeki giiclinii degerlendirmisler ve EAK degerini 0.73 bulmuslardir.
Tiirkiye 'de Ozaydin ve ark. 'nin (97) yaptig1 ¢alismada da MEDS skorunun sepsis
hastalarinda mortalite tahminindeki EAK degeri 0.76 bulunmustur. Bizim
calismamizda da daha onceki ¢alismalar ile benzer sonuglar bulundu.

Sepsisli  hastalarin prognoz tahmininde MEWS ve qSOFA skorlama
sistemlerinin sensitivite ve spesifiteleri birbirlerine benzer ve diisiik saptandi.
Birbirlerine benzer saptamamizda ki en énemli faktoriin, her ikisinin de hastalarin
yatak basi vital degerlerinin ve biling durumlarmin  degerlendirilerek
hesaplanmasindan kaynaklandigin1 diisinmekteyiz. MEWS ve qSOFA skorlama
sistemlerinde, hastalarin laboratuar sonuclarina bakilmadigindan sepsise bagli organ
fonksiyon bozukluklar1 yeterli derecede degerlendirilemedigi, bu nedenle de bu
skorlarin sepsisli hastalarda prognoz tahmininde sensitivitelerinin ve spesifitelerinin
diisiik oldugu kanaatindeyiz.

Calismamizda elde ettigimiz veriler neticesinde MEDS skorlama
sistemindeki kriterlerin puanlamasinda revizyon yapilabilecegi kanaatindeyiz.
Ornegin; calismamizda Slen hasta grubunda sag kalan hasta grubuna gére solunum
sistemi kaynakl sepsislerde mortalite oran1 daha yiiksek saptandigindan puanlamada
belirtilen alt solunum yolu enfeksiyonu varligindaki puanin daha yiiksek bir puana
revize edilebilecegini kanaatindeyiz. Ayrica ¢alismamizda 6len hasta grubu ile sag
kalan hasta grubu arasinda mortalite agisindan anlamli fark saptanmadigindan
bakimevinde kalma durumu ig¢in belirlenen puanin daha diisiik bir puana revize

edilebilecegini diislinmekteyiz.
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6. SONUCLAR

1. Sepsis hastalarinda 28 giinliik mortalite tahmininde skorlari
karsilastirdigimiz ¢alismamizda, sensitivitede 1.sirada %95.3 ile MEDS, 2.sirada
%84 ile gSOFA ve 3.sirada %77.4 ile MEWS skoru saptanmuistir. Spesifitede %47.3
ile MEWS skoru en spesifik skor olarak saptandi.

2. MEWS skorunun acil servislerde 28 giinlik mortalite tahmininde
kullanilabilecegi saptandi. Ancak bu sonucumuzu destekleyecek cok merkezli
calismalara ihtiya¢ oldugunu diisiinmekteyiz.

3. Acil serviste sepsis tanis1 konulan hastalarda mortaliteyi 6ngérmede MEDS
skorunun sensitivitesi yiiksek saptandigindan ayrica hesaplanmasi kolay bir skor
oldugundan hastalara erken miidahale ve tedavide gecikme olmamasit adina

klinisyenlerin giivenle kullanabilecegini diistinmekteyiz.
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EK1: SAGLIK BiLIMLERIi UNIVERSITESI TEZ KONUSU ONAY
FORMU

TEZ KONUSU ONAY FORMU (V.3)

Uzmanlik Ogrencisinin

Adi Soyadn: Emrah ARI

Telefon: 05536940625

E-Posta: dremrahari25@gmail.com
Uzmanhk Dali: Acil Tip Anabilim Dal:
Egitim Kurumu: Ankara Digkapi Yildinm Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi
Uzmanhk Egitimine

Baslama Tarihi: 28.01.2016

Uzmanhk Egitimini

Bitirme Tarihi: 28.01.2020

Program Yoneticisinin

Adi Soyadu: Dog. Dr. Engin Deniz Arslan
Tez Damismaninin

Adi Soyadr: Dog. Dr. Omer Faruk Demir
Telefon: 05334659598

E-Posta: demirof@yahoo.com

*Arastirma/Tez Konusu (Study Title)

Acil serviste sepsis tanisi konulan 18 yas iistii hastalarda 28 giinliik mortalite tahmininde NEWS skorunun,
qSOFA ve MEDS skorlart ile karsilastirilmas:

1-Arastirma Sorusu (Research problem)

Sepsis hastalarinda mortalite tahmininde NEWS skorunun diger skorlara kars: tistiinliigii var midir?

2-Arka Plan ve Gerekge (Background/rationale)

Sepsis-1 ve Sepsis-2 kilavuzlari, birgok klinisyenin uygulamada kullandiklan sepsis ve ilgili
kosullarn tanimini olusturmustur. Sepsis-3 kilavuzunda ise sepsis igin tarama yaparken hizl
Sepsis ile ilgili Organ Yetmezligi Degerlendirmesinin (qSOFA) kullanimim diger skorlara gore
tegvik etmektedir. Ancak qSOFA nin da spesifitesi diisiik kalmaktadir. Tiim bunlar géstemektedir
ki, sepsis tanih hastalarda mortaliteyi Sngérmede sensitivitesi ve spesifitesi yiiksek skor
olusturma galigmalar: halen devam etmekte ve giincel kullanilmakta olan skorlarin da birbirlerine
tisttinlttkleri ve kullanilabilirlikleri cesitli calismalarla karsilastirilmaktadir. Bu baglamda
tilkemizde NEWS skoru ile ilgili yapilan ¢alismalar ¢ok kisitli kalmis olup hastanemizde de
NEWS skoru daha 6nce caligilmamistir. Biz de bu ¢alisma ile hastanemiz populasyonunda
NEWS skorunu diger skorlar ile kargilagtirarak kullamlabilir ve anlaml bir skor olup olmadigim
gostermeyi planlamaktayiz.
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3-Arastirma amac! (Objectives) : . i

Mortalitesi yiiksek hastaliklar siralamasmda sepsis hala iist siralardaki yerini korumaktadir. Hastalarin
takip ve tedavi siireci bu yiizden biiyiik énem arz etmektedir. Bu nedenle hastalarn klinik durumunu
dngdrmede yardimer olabilecek bazi skorlar gelistirilmistir. Bu alismada da NEWS skorunun diger
kullamlmakta olan skorlara kars: tistiinliigii olup olmadigimn ortaya konulmas: amaglanmigtir.

4-Hipotez (Hypothesis)

Acil servise bagvuran 18 yas iistil sepsis tanusi alan hastalarda 28 giinliik mortalite tahmininde NEWS
skoru; qSOFA, MEDS skorlarina kiyasla daha anlamh ve tstiindiir.

5-Arastirma tiirii/tasarim (Study Design)

Retrospektif, kesitsel ¢caligma

6- Arastirma yeri (Study Setting/ Location)

Ankara Diskap1 Yildinm Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil Servisi

7- Arastirmaya katilanlar/denekler (Study Population)

Retrospektif planladigimiz arastirmamizda, Hastane I¢i Bilgi Yonetim Sistemi ‘nde sepsis tanisi konmus
18 yas iistii hastalar degerlendirmeye alinacaktir. Gebe hastalar ve verileri eksik olan hastalar
degerlendirme dig1 birakilacaktir.

8- Aragtirmanin birincil ve ikincil sonug degiskenleri (Primary and Secondary Outcome)
Birincil sonug degiskeni: 28 giinlitk mortalite
Ikincil sonug degiskenleri: MEDS, NEWS ve qSOFA skorlaridir.

9- Arastirma Siiregleri (Study procedures)

Arastirmaya alinacak hastalar Hastane I¢i Bilgi Yonetim Sistemi’nden belirlenecektir. Son iki y1l
igerisinde sepsis tanisi alan hastalar ardigik olarak belirlenecektir. Bilgileri tam ve eksiksiz olan hastalar
toplanarak belirtmis oldugumuz istatistik yontem ile calhisma yapilacaktir.

10-Omnek biiviikliigii ve istatistiksel giig (Sample size and statistical power)

NEWS, qSOFA ve MEDS skorlarinin sepsis iliskili mortaliteyi dngérmede birbirlerine olan istiinliiklerini
kiyaslama amagh diizenlenen benzer ¢alismalarda AUCROC NEWS 0,90; QSOFA :0,84: MEDS:0,73
olarak saptandi. Birbirilerine en yakn ve yiiksek saptanan NEWS ve QSOFA AUC degerleri arasinda
istatistiksel olarak fark yaratbilecek hasta sayis1 hesaplamasinda G-Power programi kullanildi. Alfa 0,05;
galigma giicii %80, AUCROC NEWS null hipotez igin 0,89 ve QSOFA 0,87; benzer ¢alismalar i¢in
sirast ile 0,90 ve 0,84 olarak hesaplandiginda iki grup arasinda istatistiksel fark yaratacak hasta sayisi 304
olarak hesapland1. ",
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11- Istatistiksel yontemler (Statistical methods)

Veriler SPSS 25.0 versiyon istatistik program girilerek analiz edilecektir. Tanimlayic: istatistiklerde
kalitatif veriler oranlar ve ortanca deger ile , kantitatif veriler ortalama = Standart Sapma (SS) ile ifade
edilecektir. Gruplarm karsilastinlmasinda Kolmogorov Smirnov testi ile verilerin normal dagilip
dagilmadi: test edilecek; normal dagilimda parametrik, normal olmayan dagilimda non-parametrik testler
kullantlacaktir.

12-Etik Ongérii (Ethical Considerations)

Aragtirmamiz retrospektif planlanmis olup, ¢alismaya alman hastalarimiz Hastane i¢i Bilgi Yénetim
Sistemi ‘nden elde edilen verilere gore degerlendirilecektir. Calismamiza alinan hastalar Helsinki
Deklarasyonu ve lyi Klinik Uygulamalar Kilavuzunda belirtilen uyarilara dikkat edilerek
degerlendirilecektir.

13- Anahtar kelimeler (Key words)
Sepsis, NEWS, qSOFA, MEDS

AT,

Tez konnst onay formu agiklamalar:
o

*Aragtirma/Tez Konusu (Study Title): Arastirmay: yeterince tanimlayiei olmali. Yapilacak galismanin
tammlayici 6zellikleri yer almahdir.

1-Arasgtirma sorusu (Research problem): Arastirmanin yapilmasina neden olacak soru ciimlesi
yazilmahdir. Sorular “neden ve nasil” icermelidir, hedefe odaklanmis ve 6zgiin olmahdir. Soru basit
bir evet/hayir ile agiklanamamalidir.

2-Arka Plan ve Gerekge (Background/rationale): Arastirma sorusuna yonelik 6zet literatiir bilgisi ve
bu aragtirmanin yapilmasini hakli kilacak gerekge yazilmalidir.,

3-Arastirma amac: (Objectives): Spesifik amaglar ve ve hedefler belirlenmelidir. Bunlar tanimlama,
karsilagtirma, uyum/benzerlik kontrolii yapmak, iliskileri agiklamak veya benzeri amaglar olabilir.
Amaglar bu gibi kelimelerle bitirilmelidir.

4-Hipotez (Hypothesis): Arastirma sorusuna varsayim énermesidir. Arastrmada dogrulugu test
edilecektir. Bir varsayim igermeli, probleme ¢&ziim nermeli, deney ve gézlemlere smanmaya agik
olmal, eldeki verilerle uyumlu ve bunlan agiklayici olmahdir. Yeni gerceklerin én goriisiine olanak
saglamalidir.

5-Arastirma tiirii/tasarim (Study Design): Gozlemsel/deneysel, tanimlayici/analitik, vaka
serisi/kohort/olgu-kontrol/kesitsel, kontrollii/kontrolsiiz, randomize/randomize olmayan,
prospektif/retrospektif vb. arastirma tiirii tanimlanmalidir.

6- Calismanmn yeri (Study Setting/ Location): Arastirmanin yapildig: yer yazilmalidir. Hastane
tabanli/toplum tabanl, tek merkez/gok merkez, laboratuvar calismasi gibi.
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: *
*dan
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7-Galismaya katilanlar/denekler (Study Population): Uzerinde aragtirma yapilacak deney ve kontrol
gruplarinmn 6zellikleri, nereden bulunacaklary, nasil secileceklerf belirtilmelidir. Gruplar yapilacaksa
gruplarin eslestirilme ve se¢im kriterlerini belirtiniz. Keza dahil edilme ve hari¢ tutulma kriterleri
yazilmalidir.

8-Arastirmanin birincil ve ikincil sonug degiskenleri (Primary and Secendary Outcome): Birincil
sonug degiskeni arastinna sorusuna cevap aramlacak, sonug géstergesidir/slg¢iittiir. Bu aym zamanda
6rnek/popiilasyon biiyiikliigi, glic hesab: ve hipotezi test etmede kullanilacaktir. Bir adet veya en fazla
iki adet &nceden belirlenmis olmalidir. Birincil sonug degiskeni gesitli sekillerde &l¢iilebilir. Orek: iki
segenekli degisken (caesarean/no caesarean, blood loss >500mL/blood loss <500mL); siirekli degisken
(e.g. weight - kg, blood loss - mL); skor (pain - mild, moderate, severe); olayin ortaya gikisi (survival),
and sayilar (number of infections, number of events occurring). Daha sonra ikincil sonug degiskenleri
vazilmalidir. Tkincil sonug degiskeni, birincil sonug degiskenleri iginde gruplanmis unsurlardan biri
olabilir ya da tamamlayicr bilgi saglayabilecek bir bagka degisken olabilir.

9-Arastirma Siiregleri (Study procedures): Arastirmanin nasil olacag, asama agama belirtilmelidir.
Katilimeilarin ¢aligmaya alinma ySntemi, gruplarin olugturulmasi, randomizasyon yapilip
yapilmayacagi, randomizasyon yapilacak ise detayl agiklamasi yazilmahdir. Katilimeilara/deneklere
hangi miidahalelerin, incelemelerin ve testlerin yapilacag, tam anlagilir detayda belirtilmelidir.
Arastirmanin birincil ve ikincil sonug degiskenlerini 8lgmek i¢in hangi araglarin (anket formlar, tibbi
cihazlar, géstergeler, skalalar, vb.) kullamlacag: agik bir sekilde belirtilmeli ve bu araglarin gecerliligi
(validity) hakkinda bilgi verilmelidir.

10-Ornek bityiikligii ve istatistiksel giic (Sample size and statistical power): Arastirmada 6rnek
bilyiikliigii hesaplanmalidir. Ornek bityiikliigii, kabul edilen bir istatistiksel giigte, hipotezin test
edilmesi icin gerekli asgari say:dur.

11- Istatistiksel yontemler (Statistical methods): Arastirma sorusu cevaplandirilmah, hipotez test
cdilmeli ve degerlendirmeler i¢in kullanilacak istatistiksel yéntemler belirtilmelidir.

12-Etik Ongérii (Ethical Considerations): Arastirmanin Helsinki deklarasyonu, lyi Klinik Uygulama
(Good Clinical Practice) ilkelerine uygunlufu ve denek aragtirma etik kurallar: ile gelismeyecegi
belirtilmelidir.

13- Anahtar kelimeler (Key words): MesH (Medical Subject Heading) uyumlu olmaldi_Enaz 3 en
fazla 5 kelimeden olusmalhdir,
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EK 2. SAGLIK BILIMLERI UNIiVERSITESI TEZ KONUSU HAKEM

DEGERLENDIRME FORMU

z

'

TEZ KONUSU HAKEM DEGERLEN’DiRME FORMU

DEGERLENDIRME

1-Tez Bashigi/Konusu:

Acil serviste sepsis tanisi konulan 18 yas Uistii hastalarda 28 giinliik mortalite
tahmininde NEWS, qSOFA ve MEDS skorlarinin karsilastiriimasi

2-Arastirma sorusu:

NEWS skorunun Gstinligi varmidir

3-Arastirmanin amact:

NEWS skorunun diger sjkorlara gére tstiinligiini tartismak

4-Arastirma
materyalleri,
popiilasyonu:

18 yay Ustl sepsis tanis alan hastalar

5-Dahil etme ve harig
tutma kriterleri:

18 yas alti ve gebeler

6-Arastirmanin birincil
sonug degiskenleri:

Birincil: 28 guinlik mortalite
ikincil meds, news ve gsofa skorlari

7-Aragtirmanin tiirii ve
tasarimi:

retrospektif

8- Arastirma hipotezi:

News skoru gsofa vemeds skoruna gore daha anlamlidir

9-Orneklem sayisi ve
belirleme ydntemi:

Tarih araligindaki tim hastalar

10-Arastirmada
kullanilacak istatistik
yontemler:

Ki kare one way anova

11-Arastirmanin
orijinalligi ve bilime
katkisinin agiklamasi:

Sonuglarin literatiire katkisi olacagi disiinilmektedir

12-Agiklamak istediginiz
diger konular:

Galismanin literatiire katkisi olacagini diisiinilyorum ancak hedef skor olan NEWS
seciminde bazi konulara dikkat gekmek istiyorum. NEWS skoru 2017'de NEWS2
veya MEWS(modifiye) olarak glincellenmis. Yazarin bu degisikligi dikkate almasini
ve buna gore yeniden degerlendirmesini éneririm.
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Hakemin karari

(.......) Tez konusu uygundur.

(X) Tez konusu agiklanan eksiklikler giderilmesi sarti ile uygundur. Tekrar
degerlendirmeye gerek yoktur.

(.....) Agiklanan eksiklikler giderildikten sonra tez konusu tekrar
degerlendirilmelidir.

(.....) Tez konusu uygun degildir. Yeni tez konusu &nerisi génderilmelidir.

HAKEM ADI SOYADI:
KURUMU:
TARiH: 15.01.2018

Dr. Ogr. Uyesi Oguzhan Bol
SBU Kayseri SUAM

*Bilgisayar ortaminda doldurulmalidir. .

**Liitfen degerlendirmelerinizi agiklayiniz. Lo
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TEZ KONUSU HAKEM DEGERLENDIRME. FORMU

DEGERLENDIRME

1-Tez Bashg/Konusu:

Acil serviste sepsis tamsi konulan 18 yas iistii hastalarda 28 giinliik mortalite tahmininde
NEWS sokrunun qSOFA ve MEDS skorlari ile kargilagtiriimas

2-Arastirma sorusu:

uygundur

3-Arastirmanin amaci:

uygundur

4-Arastirma materyalleri,
popiilasyonu:

Eksikler giderildigi takdirde

5-Dahil etme ve hari¢ tutma
kriterleri:

Hastane i¢i bilgi yonetim sisteminden sepsis tamisi konulmug hastalar hangi ICD kod ile giris
yapilan hastalar alindi belirtilmemis. Hangi veriler gz éniine alind:

6-Arastirmanin birincil 28 giin igerisinde mortal seyreden hastalar nasil bulundu agikl |
sonug degiskenleri:

7-Arastirmanin tiirii ve uygundur

tasarimi:

8- Arastirma hip i uygund :

9-Orneklem sayisi ve

Bilgileri tam ve eksiksiz hastalardan kastedilen hasta bilgileri belirtilmelidir.

belirleme yontemi:

10-Arastirmada kullamlacak | nygundur
istatistik yontemler:

11-Arastirmanin orijinallifi | uygundur

ve bilime katkisin
aciklamasi:

12-Aciklamak istediginiz
diger konular:

Belirtilen eksikler tamamlandiginda bilime katkisi yiiksek bir tez olacaktir
Saygilarimla

Hakemin karar:

(X) Tez konusu uygundur.

(osssasons ) Tez konusu agiklanan eksiklikler giderilmesi sarti ile uygundur. Tekrar
degerlendirmeye gerek yoktur.

{ o ...) Aciklanan eksiklikler giderildikten sonra tez konusu tekrar degerlendirilmelidir.
(+eeeeveiss) Tez konusu uygun degildir. Yeni tez k onerisi gonderilmelidi

HAKEM ADI SOYADI:
KURUMU:
TARIH:

Dr.Og.Uyesi Orhan Delice §
Saghk Bilimleri Universitesi Erzurum Bilge Egitim Ve Arastirma Hastanesi Acil Tip Klinigi
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12.02.2019 SRR
SAGLIK BILIMLERI UNIVERSITES]

TIP FAKULTES| DEKANLIGINA

Dr. Dr. Emrah Ar’nin tez konusu ile ilgili Tez Komisyonu Editérii degerlendirmesi

Dr. Emrah Ari'nin Tez onayi ile ilgili degerlendirme icin tarafima iletilen dosya incelemesi

tamamlanmistir. Onerilerimiz asagida siralanmistir;

1. Calisma bashiginin igerigi yansitacak sekilde ancak daha sade olmasi uygun olur (6r. “Sepsis
hastalarinda mortalite tahmininde NEWS, qSOFA ve MEDS skorlarinin karsilastirilmasi” gibi.)

2. Calismaya dahil edilen hastalarin, sepsis tanisi hangi yéntemle dogrulanmistir? Tani kim tarafindan
ve hangi kriterlere gore konulmustur? Olasi tani sonrasi sevk edilen hastalar, taburcu edilen hastalar

calismada yer almis midir? Aldiysa bunlarin nortalite durumlari nasil belirlenmistir. Bu kismin calisma

strecleri bolimiinde ayrintili olarak belirtilmesi gereklidir. e

3. Calismada arastirilacak olan skrolama sistemlerinin giincel son halinin (MEWS) kullanilmasi

calismanin kabul edilebilirligine katki sunacaktir.

Sonug; Literatiirde benzer ¢alismalar yer almakla beraber, ilkemiz veri havuzuna katki sunacagl

disiincesiyle belirtilen degisikliklerin vapilmasi kosuluyla Tez Onayi verilmesi uygun gorilmiistir,

Prof. Dr. Yunsur Cevik

SBU Acil Tip Tez Degerlendirme Editérii

56



EK 3. KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURUL KARARI

L
s

T.C. Saghk Bakanhg:
Saghk Bilimleri Universitesi
Diskap: Yildinm Beyazit
Egitim ve Arastirma Hastanesi

KLINiK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

KARAR TARIHI: 14.05.2019
KARAR NO : 63/01

Hastanemiz Acil Tip Kliniginde Do¢.Dr. Omer Faruk DEMIR sorumlulugunda
yapilmasi planlanan Dr. Emrah ARI’ ya ait “Acil Serviste Sepsis Tanis1 Alan Hastalarin 28
Giinliikk Mortalite Tahmininde MEWS, Qsofa ve MEDS Skorlarimin Karsilastirilmasi”
Konulu tez galigmasi amag. yaklasim ve yontemleri dikkate alinarak incelenmis olup etik ve
bilimsel ag¢idan sakinca bulunmadigina toplantiya katilan Etik Kurul tiye tam sayisinin salt
¢ogunlugu ile karar verilmistir.
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Av. Harun KOZAN B.M.M. Burcu DEMIR
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