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OZET

Sarier M., Sepsis Tani Kriterlerinin Degerlendiriimesi. Hacettepe
Universitesi Tip Fakiiltesi, Acil Tip Uzmanlk Tezi. Ankara, 2018. Sepsis
tanisinda ve sonlanimi 6ngérmede kullanilacak altin standart bir test veya
skor mevcut degildir. Bu calismada, sepsiste prognozu ongdrmede sik
kullanilan skorlamalarin kargilastirilmasi amaglanmistir. 1 Mayis 2016- 30
Nisan 2017 tarihleri arasinda, Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Erigkin
Acil Servis’e bagvuran, sepsis ongorulerek antibiyotik baglanan, en az iki
kiltir alinan, 18 yagindan buyik 100 hasta ¢alismaya dahil edildi. Ug giin ya
da daha fazla yodun bakimda yatis veya 6lum kriterine gore, 51 hasta sepsis
olarak kabul edildi. Hastalardan sepsis tanisi alanlarin yas ortalamasi 66,71,
almayanlarin ise 64,16 bulunmus olup, istatistiksel olarak anlaml fark tespit
edilmemigtir. Sepsis tanisi alan hastalarda erkek cinsiyet daha fazla
gorulmastir (%66). Sepsis olan ve olmayanlar arasinda prokalsitonin,
basvuru laktat duzeyleri ve ortalama antibiyotik tedavi sureleri arasinda
anlamli bir fark bulunmamistir. Her iki gurupta da en sik enfeksiyon odagi
pnomoni, ikinci en sik odak Uriner sistem olarak tespit edilmistir. 50 hastada,
en az bir odakta ya da kan kultirinde Ureme tespit edilmistir. Acilde kalis
suresi sepsis olan hastalarda, olmayanlara gore daha uzun tespit edilmistir.
Hastalarin acilde kalma sureleriyle, 6lumle sonuglanmasi arasinda bir iligki
saptanmamistir. SIRS, SOFA, qSOFA, MEWS=5, MEWS=26, MEWS=7
skorlarinin egri altinda kalan alan incelemesi yapildiginda, sepsis icin tanisal
test olarak, en iyi skor gSOFA olarak saptanmistir. En ylksek 3 degere sahip
olan skorlar sirasiyla qSOFA, MEWS=6 ve SOFA olarak bulunmustur. SIRS
ise, en dusuk tani de@eri olan skor olarak tespit edilmigtir. MEWS=26, kullanim
kolayligi nedeniyle, qSOFA’ya alternatif olabilir. Her ne kadar SOFA da
benzer sonuglar elde edilmis olsa da, pek ¢ok laboratuvar parametresini
icermesi, acil serviste erken donemde ve kolay bir sekilde kullanimini

engellemektir.

Anahtar Kelimeler: Sepsis, Tani, Prognoz Skorlari, gSOFA, MEWS



ABSTRACT

Sarier M., Assessing Clinical Criteria for Sepsis. Hacettepe University
Faculty of Medicine, Thesis of Emergency Medicine, Ankara 2018. There
is no gold standard test or score to be used in the diagnosis of sepsis and the
prognosis of the sepsis. The aim of this study is to compare commonly used
scorings. Between May 1, 2016 and April 30, 2017, 100 patients who were
admitted to the Hacettepe University Medical Faculty Adult Emergency
Department, who were taking antibiotics for sepsis and who received at least
two cultures and were over 18 years of age were included in the study.
According to the criteria for death or hospitalization in intensive care unit for
three days or more, 51 patients were accepted as sepsis. The mean age of
the patients with sepsis diagnosis was 66.71 and the others’ mean age was
64.16. No statistically significant difference was found. Male gender was
more common in patients with sepsis (66%). There was no significant
difference between procalcitonin, lactate levels and mean duration of
antibiotic treatment between patients with and without sepsis. In both groups
the most frequent source of infection was pneumonia, the second one was
the urinary system. Reproduction was detected in 50 patients, at least one
any culture of body liquid or blood culture. The length of stay in emergency
department was longer in patients with sepsis than in those without sepsis.
There was no relationship between the length of stay in emergency
department of the patients and the outcome of death. When the area under
the curve was examined for SIRS, SOFA, gSOFA, MEWS=5, MEWS=6, and
MEWS=7 scores, the best score as the diagnostic test for sepsis was
gSOFA. The scores with the highest 3 values were found as QSOFA,
MEWS=6 and SOFA, respectively. SIRS was the lowest diagnostic score.
MEWS=6 is may be an alternative to qSOFA for ease of use. Although
similar results have been obtained in SOFA, many laboratory parameters
prevent early and easy use of the emergency care department.

Key words: Sepsis, Diagnosis, Prognosis scores, gSOFA, MEWS
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1.GIRIS ve AMAG

Sepsis, enfeksiyona karsi gelisen, dlizensiz konak cevabiyla olusan ve
hayati tehdit eden organ disfonksiyonu olarak tanimlanmaktadir [1-4].
Fizyolojik, patolojik ve biyokimyasal anormallikleri iceren patobiyolojisi tam
olarak aydinlatilamamis olan bir sendromdur ve ciddi bir toplum saghgi
sorunudur [1]. Septik sok ise, hucresel metabolizma bozukluklari ve akut
dolagimsal anormalliklerin oldugu; uygun sivi resusitasyonuna ragmen,
ortalama arteryel basinci(OAB) 65 mmHg ve Uzerinde tutabilmek igin
vazopressor ihtiyacinin olmasi ve serum laktat seviyesinin 2mmol/L Uzerinde
bulundugu, sepsisin bir alt grubudur [1]. Her iki klinik durum da yuksek
mortalite degerlerine sahiptir. Erken tani konulup hizli tedavi edildigi zaman
mortalite oranlarinda azalma saglanabilmektedir [4]; fakat sepsis tanisi
koyabilmek icin kullanilan biyokimyasal ya da klinik bir Dbelirteg
bulunmamaktadir [6]. Yakin bir tarihe kadar sistemik inflamatuar yanit
sendromu (SIRS:systemic inflammatory response syndrome:sistemik
inflamatuar yanit sendromu) kriterleri, sepsis tanisi koyabilmek i¢in kullanilan
kabul gérmus bir skorlama sistemi idi [5,6]. Sistemik inflamasyona sebep
olabilen enfeksiyon disi sebepler de (pankreatit, yanik, hemorajik sok,
iskemi, ¢coklu travma) SIRS’I pozitiflestirdiginden ve basit enfeksiyonlarin da
sepsis olarak kabul edilmesine sebep oldugundan, bu kriterlerin kullanimi
sorgulanmaya baslanmistir ve yerine SOFA (Sequential-Sepsis Related
Organ Failure Assessement: Tekrarlanan-Sepsis lligkili Organ YetmezIigi
Degerlendirmesi) , hizli SOFA (gSOFA), MEWS (Modified Early Warning
Score:Modifiye Erken Uyari Skoru) gibi skorlama sistemleri kullanilarak,
sepsis hastalarini erken donemde tanimak ve tedavi etmek amaglanmigtir.

Bu calismada Acil Servis’e basvuran, enfeksiyon duslnulen ve sepsis
ongorulen hastalarda SIRS, qgSOFA, SOFA, MEWS skorlari kullanilarak
hastalarin sonlanimi ile ilgili olarak hangi skorun daha isabetli tahminde
bulunacagi arastirimistir. Hastalarin sagkalim, ilk bagvurudaki laktat ve
prokalsitonin duzeyleri, o6lum, yogun bakima yatiglari ve yatis sureleri,
taburculuklari, servise yatiglari ile skorlamalardan elde edilen veriler
kargilagtiriimistir.



2.GENEL BILGILER

2.1. Sistemik Inflamatuar Yanit Sendromu

SIRS sebepten bagimsiz olarak, immun sistemin karmasik bir sekilde
ve sistemik olarak aktive olmasiyla ortaya ¢ikan klinik bir sendromdur [6]. Bu
sendrom lokalize veya sistemik bir enfeksiyonla, multitravmayla, steril
inflamatuar sureclerle (pankreatit), yaniklarla, iskemiyle, hemorajik sokla,
otoimmun hastaliklarla, digardan alinan c¢esitli mediatorlerle (tumor nekrozis
faktor, sitokinler) veya sistemik inflamatuvar surecleri aktive edecek her hangi
bir sebeple ortaya cikabilir [4,5] (sekil 2.1.1). Doért ana tani kriteri vardir ve
ikisinin varlig1 tani koydurur [1-3, 5, 6]. Bu kriterler: 1-vlicut sicakliginin 38
derecenin ustinde veya 36 derecenin altinda olmasi; 2-dakikadaki kalp
hizinin 90/dk’nin Ustiinde olmasi; 3-dakikadaki solunum sayisinin 20/dk’nin
Ustiinde olmasi veya hiperventilasyon -pC0O2<32mmHg- olmasi; 4-beyaz
kire sayisinin 12000htcre/mm3’ln Uzerinde olmasi veya 4000hicre/mma3’in
altinda olmasi ya da %10’dan fazla bant formasyonunda beyaz kire

sayisinin olmasi[5] (Tablo 2.1.1).



Sekil 2.1.1. Enfeksiyon, Sepsis ve SIRS Arasindaki iligki

BA '
DIGER
- ENFEKSIYON SIRS
FUNGEMI SEPSIS TRAVMA
VIREMI
bt YANIK
DIGER
PANKREA

. Bone RC, Balk RA, Cerra FB, et al. American College of Chest
Physicians/Society of Critical Care Medicine Consensus Conference:
definitions for sepsis and organ failure and guidelines for the use of
innovative therapies in sepsis. Crit Care Med. 1992;20(6):864-874’den
uyarlanmistir.

ilk olarak 1991 yilinda American College of Chest Physicians (ACCP)
ve Society of Critical Care Medicine (SCCM)’in toplantisinda tanimlanmistir
[5]. 2001 yihinda ACCP ve SCCM’nin konferansinda daha kullanigh veriler
elde edilememesinden dolayl bu kriterlerin kullanilmaya devam edilmesi
onerilmistir [6]. Bu kriterlerin duyarlihdi yuksektir fakat 6zgulligu dusuktar [6,
7, 8]. Enfeksiyon disi sebeplerde ve basit enfeksiyonlarda pozitif gelmesi
yonunde elestiri almig ve hastaligin derecesi hakkinda bilgi vermedigi
farkedilmistir [5,7,8]. GUnUmUzde sepsis tanisi koyabilmek igin SIRS yerine
kullanilabilecek skorlama sistemleri ile ilgili yeni calismalar mevcuttur.



Tablo 2.1.1 Sistemik inflamatuvar Yanit Sendromu Tani Kriterleri

Vucut sicakligi >38.3 Oc veya <36 Oc

Kalp hizi >90 atim/dakika

Solunum hizi >20 soluk/dakika veya PCO2 <32 mmHg

Beyaz kure >12,000 hdcre/mm3, < 4000 hucre/mm?3, veya > %10

I o I O

band (matur olmayan) formu olmasi

*yukaridakilerden iki veya daha fazlasinin olmasi tani koydurur.

PCO,: Parsiyel arteryal karbondioksit basinci

Bone RC, Balk RA, Cerra FB, et al. American College of Chest
Physicians/Society of Critical Care Medicine Consensus Conference:
definitions for sepsis and organ failure and guidelines for the use of
innovative therapies in sepsis. Crit Care Med. 1992;20(6):864-874’den
uyarlanmistir

2.2. SOFA

SOFA, organ fonksiyon bozuklugu, organ yetmezligi, mortalite ve
morbidite degerlendiriimesinde kullanilan bir skorlama sistemidir [9].
iceriginde norolojik, kardiyovaskiiler, hematolojik, pulmoner, hepatik ve renal
sistem degerlendirmeleri mevcuttur [10]. Organ bozukluklari yogun
bakimlardaki mortalite ve morbiditeyle dogrudan iligkili oldugu igin daha
yaygin olarak yogun bakimlarda kullaniimaktadir [9]. Skor sifir ile 24 arasinda
bir deger alir (Tablo 2.2.1). Yogun bakimda yatan hastalarin 24 saat igindeki
en kotu degerleri skorlamaya katilir ve tekrarlayan degerlendirmeler yapilir.
Elle yazilmig veya elektronik kayitlardan geriye donuk hesaplanabilir.
Skorlamadaki parametreler yogun bakimda bulunan hastalarda zaten takip
edilen degerlerdir. Yapilan farkli calismalarda farkli skor degerleri anlaml
olarak kabul edilmistir ve incelemeler farkh sikliklarda yapiimistir [9,11]. Bazi
calismalarda SOFA skoru gidisatina gore tedavi duzenlenmesi yapildiginda
sagkalim Uzerine olumlu katkisi olabilecegi gorulmustir [12]. Tekrarlayan
SOFA degerlendirmeleri arasindaki fark da (ASOFA) tedavi yaniti ve prognoz
tahmini acgisindan faydal bulunmustur [1-3,9,10]. Seymour CW ve



arkadaslarinin yapmis oldugu bir ¢alismada ise ASOFA skoru 2 ve uzerinde
olan hastalarda 6lum riskinin 2-25 kat arttig1 bulunmustur, bu sebeple ASOFA

22 olan skorlar organ fonksiyon bozuklugunu temsil etmektedir [1,3].

Skorlamanin yapilabilmesi i¢cin mutlaka laboratuvar testlerine ihtiyag
vardir, bu nedenle hesaplanmasi vakit alabilir. Yine ayni sebeple ilk bagvuru
aninda hesaplanamayacagindan tani ve tedavide gecikmelere sebep olabilir.
Kardiyovaskuler parametreler verilen tedavilerden etkilenecegi igin yaniltici
olabilir. Ilk bagvuruda hesaplanan SOFA skoru kronik organ yetmezligi varligi
bilinmeyen hastalarda yanlis sonug¢ verebilir. Yogun bakim disindaki
hastalarda verilere hizli ulasilamamasi, bilgilerin kaybolmasi gibi nedenlerle
SOFA hesaplamasinda zorluklarla karsilasiimaktadir [3]. Tum bunlara
ragmen SOFA skoru organ bozukluklari, organ yetmezlikleri ve sistemik

inflamasyonun degerlendiriimesinde kullanigh olan bir parametredir [11, 13].

Tablo 2.2.1. SOFA Skoru Parametreleri ve Puanlama Sistemi

T N O R N

Solunum Pa0O,/FiO, >400 <400

Koagulasyon >150 <150 <100 <50 <20
Trombosit 10°/mm?*

Karaciger

Billurubin mg/dl <1.2 1.2-1.9 2,059 6.0-11.9 >12
Billurubin mol/l <20 20-32 33-101  102-204 >204
Kardiovaskiiler Yok MAP<7 Dopa<5 g()‘l‘g: gop> ‘10>: 2
Hipotansiyon 2 0 Dobu = e

Nor<0.1 Nor>0.1

Merkezi sinir sistemi 15 13-14 10-12 6-9 <6
Glasgow koma skoru

Renal

Kreatinin (mg/dl) <1.2 1.2-1.9 2.0-34 3549 >5.0
Kreatinin (umol/1) <110 110-170 171-299 300-440 >440
Idrar ¢ikis1 (mU/giin) <500 <200

Singer M, Deutschman CS, Seymour CW et al (2016) The Third
International Consensus Definitions for Sepsis and Septic Shock (Sepsis-
3). JAMA 315(8):801-810 ‘den uyarlanmistir.



2.3. gSOFA

gSOFA, sepsis tanisinda kullanilan, ilk basvuru aninda hizl bir sekilde
deg@erlendirilerek sepsis tanisi koymada kullanilan bir skorlama sistemidir.
SIRS’In dezavantajlari, SOFA’'nin bagvuru aninda hatali yonlendirmelerde
bulunma ihtimali ve hizh bir sekilde degerlendirmeyi engelleme olasiligi,
Ozellikle yogun bakim disindaki hastalarda (servis ve acil) farkli ve yeni bir
skor kullanimi ihtiyacini ortaya ¢ikarmistir. Biling bozuklugu, sistolik kan
basincinin 100mmHg ve altinda olmasi, dakikadaki solunum sayisinin 22
soluk/dk’dan fazla olmasindan olusan qSOFA skorunun, yogun bakim
disinda enfeksiyon duslnllen hastalarda kullanildiginda ko6t sonlanimi
gostermede kullanisli oldugu goérulmastir [3] (Tablo 2.3.1). 2 ya da daha
fazla skor alan hastalarin sonlaniminin kéta oldugu yapilan c¢alismalarda
gOsterilmigtir. Yogun bakim disindaki hastalarda yapilan incelemelerde
mortalite ve uzun sureli yogun bakim yatigi acisindan karsilastirildiginda
gSOFA skoru, SOFA veya ASOFA skorundan istatistiksel olarak daha
anlamli sonuglar vermistir (p<0.001). Yine ayni grupta qSOFA=2 olan
hastalarin %70’'i mortal seyrederken, yasayanlarin %78’inin gSOFA skoru
2'den kuguk ¢ikmistir [3].

gSOFA enfekte hastalar disinda hesaplanmamistir. Her ne kadar
enfeksiyon tanisi hizli bir sekilde konularak tedavileri baglaniyor olsa da
enfeksiydz olan ve olmayan hastalarin ayirirminda kullanilamamaktadir
[3,14,15]. Biling duzeyi degerlendirmesinde bazal biling duzeyinin bilinmiyor
olmasi ya da demans, alzheimer gibi biling duzeyini etkileyen durumlarda
gSOFA performansi etkilenmektedir. Farkli Glascow Koma Skalasi (GKS)
skoru esik degerleri ile yapilan karsilastirmalarda farkli bir sonug elde edilmis

olmasa da bu durum skorun kullanimini zorlagtirmaktadir [3].

Hesaplamasinin kolay olmasi, hasta basinda laboratuvar sonucu
beklemeden hizli bir sekilde yapilabilmesi, kolay tekrarlanabilir olmasi,
SIRS’a gbére ve yogun bakim disindaki hastalarda SOFA/ASOFA’ya gore



mortalite ve uzun donem yogun bakim yatisinin 6ngorulmesi agisindan daha

anlamli sonuglar verdiginden tercih edilebilecek bir skorlama yontemidir [3].

Tablo 2.3.1 qSOFA skoru ve Sepsis

gSOFA skoru

[ Solunum sayisi = 22/dk
1 Biling bozuklugu
1 Sistolik kan basinci <100 mmHg

Sepsis

[ Kanitlanmis veya supheli infeksiyon
[1 gSOFA skoru kriterlerinden en az 2'sinin varligi

Seymour CW, Liu VX, lwashyna TJ et al (2016) Assessment of clinical
criteria for sepsis: for the Third International Consensus Definitions for
Sepsis and Septic Shock (Sepsis-3). JAMA 315(8):762—774 den
uyarlanmistir.

2.4 MEWS

Erken uyart  skorlamalari basit  fizyolojik  parametrelerin
deg@erlendirildigi, yatak basinda kolay bir sekilde hesaplanabilen
skorlamalardir [16]. MEWS klinik olarak kotuye gitme ihtimali olan hastalarin
erken donemde farkedilmesi ve yogun bakim ya da kritik bakima yatisinin
saglanmasi igin kullanilan bir skorlama yéntemidir [16]. icerdigi parametreler;
sistolik kan basinci, dakikadaki kalp hizi, dakikadaki solunum sayisi, vicut
sicakligr ve biling durumunun degerlendirilmesidir [17] (Tablo 2.4.1.). Uzun
zamandir yogun bakim ve akut bakim hekimleri tarafindan kullanilan bu
skorlama sistemi icin sinir de@eri olarak farkli calismalarda farkh degerler
Onerilmistir[19]. Skorun ylksek olmasi 6lim ve yogun bakima yatis ile
dogrudan iliskilidir[16-19].

Hemsire kayitlarindan ulasilabilen bu fizyolojik parametrelerin

tekrarlayan degerlendiriimeleri ile kardiyopulmoner arrest olacak ya da yogun



bakim ihtiyaci olacak olan hastalarin 6nceden belirlenmesi ve gerekli
tedavilerinin daha hizli verilmesi, bu hastalarinin takiplerinin daha sik
yapilabilecegi yogun bakim/akut bakim gibi alanlarda izleme alinmasi

saglanabilmektedir [18].

Tablo 2.4.1 MEWS Parametreleri ve Degerlendirmesi

3 2 1 0 1 2 3
SKB <J0 11-80 81-100 101-199 >199
Kalp hizi <40 41-50 51-100 101-110( 111-129 | >129
Solunum <9 9-14 15-20 21-29 >29
hizi
Sicaklik <35 35-38.4 >38.4
USAY U S A Y
skoru
SKB, sistolik kan basinci
USAY skoru: U, uyanik; S, sese yanit veriyor; A, aniya yamit veriyor; Y, yanitsiz

Subbe, C. P., et al. "Validation of a modified Early Warning Score in
medical admissions.” Qjm 94.10 (2001): 521-526. ‘den uyarlanmistir.

2.5 Sepsis
2.5.1 Tanimlar ve Tani

En glncel hali ile sepsis, enfeksiyona karsi gelisen dizensiz konak
cevablyla olusan ve hayati tehdit eden organ disfonksiyonu olarak
tanimlanmaktadir [1-4]. Bu tanim 2016 yilinda Singer ve arkadaslar
tarafindan “Europan Society of Intensive Care Medicine” ve “Society of
Critical Care Medicine” in ¢alismalari sonucu olusturulan “ Third International

Consensus ” sonrasinda yayinlanan makalede yapilmistir[3].

1985 yilinda sepsis, konagin enfeksiyona verdigi sistemik cevap
olarak tanimlandi [20]. 1991 yilinda ise bu tanima SIRS kriterleri eklendi. Bu
yeni tanima gore, enfeksiyona sistemik yanit ve SIRS kriterlerinden 2 veya
daha fazlasinin olmasi sepsis olarak adlandirildi. Agir sepsis, sepsis ilisikili



organ fonksiyon bozuklugu, hipoperfizyon veya hipotansiyon olarak
tanimlandi. Hipoperfiuzyonu tanimlarken ise o yillarda dahi laktik asidoz,
oligri ve yeni gelisen biling bozuklugu gibi ginimuizde de hipoperfizyonu
tanimada kullanilan parametreler kullanildi. Septik sok ise, sivi
resusitasyonuna ragmen hipotansiyonun olmasi seklinde tanimlandi.
Hipotansiyon, sistolik kan basincinin 90mmHg’nin altinda olmasi ya da bazal
tansiyon degerlerine gore kargilastirildiginda sistolik kan basincinin 40mmHg

veya daha fazla dismesidir [5].

2001 yilina gelindiginde SIRS kriterleri sorgulanmaya baglanmistir [6].
Sepsis olan tim hastalarin bir enfeksiyona sahip olmasina karsin SIRS
kriterlerini  karsilayan tim hastalarin  enfeksiyonunun bulunmamasi,
enfeksiyon kaynakli olan ya da olmayan yodun bakima yatan tUm hastalarda
%90’In Uzerinde SIRS pozitif olmasi sebebiyle dnceki tanimlar tekrar gdzden
gegcirilmistir[22]. Basit bir viral enfeksiyon varliginda ortaya c¢ikan atesle
birlikte olan tasikardi, takipne ve beyaz kure sayisindaki artig hastalarin
sepsis olarak adlandiriilmasina sebep oluyordu. Bunlarin disinda steril

inflamasyonla seyreden hastaliklarda da ayni sorun ile karsilagiliyordu [21].

2001 yihnda “International Sepsis Definitons Conference” da bu kriter
ve tanimlamalarin yeniden degerlendiriimesi sonrasinda genel ve inflamatuar
parametreler genisletilmis olup hemodinamik parametreler ve doku perflizyon
parametreleri de sepsis tanisina eklenmistir [6] (Tablo 2.5.1.1). Agir sepsis,
tanim olarak ayni kalmistir ve organ yetmezliginin taninmasi i¢cin SOFA

skorunun kullanilabileceg@i dnerilmistir (Tablo 2.5.1.2 ve Tablo 2.5.1.3).



Tablo 2.5.1.1 Sepsis tani kriterleri

Enfeksiyon; (dokiimente veya slpheli) ve asadidakilerden bazilarinin olmasi:
Genel degisiklikler

e Ates(>38.3°C)

e  Hipotermi (viicut sicakligi < 36°C)

e  Kalp hizi > 90 atim/dk

e  Takipne

e Degismis mental durum

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

e  Hiperglisemi (plazma glukoz>140 mg/dl) (diyabet yoklugunda)

inflamatuar degisiklikler

e  |okositoz (Beyaz Kire >12,000 mm?)

e  Ldkopeni (Beyaz Kure >4000 mm?)
>%10 immatur formda beyaz kure sayisi

®  Plazma C-reaktif protein normal degerden>2 SD olmasi

e  Plasma prokalsitonin normal degerden >2 SD olmasi
Hemodinamik dedisiklikler

e  Areteryel hipotansiyon (SKB<90mmHg / OAB<70mmg / SKB’de 40mmHg dusus)
Organ disfonksiyonu dedisiklikleri

e  Arteryal hipoksemi (PaO,/FiO, <300)

e  Akut oliguri (idrar ¢ikisi < 0.5 ml/kg/saat-en az 2 saat- yeterli sivi
tedavisine ragmen)

e  Kreatinin artigi > 0.5 mg/dl

e  Koagulasyon anormalligi (INR > 1.5 veya aPTT > 60 saniye)
e leus (barsak sesleri yoklugu)

e  Trombositopeni (trombosit sayisi < 100 x 10°* mm3)

e Hiperbilirubinemi (plazma total bilirubin > 4 mg/dI)
Doku perflizyon degisiklikleri

e  Laktat yuksekligi (>1mmol/L)

o  Azalmis kapiller geriddnlsu veya benekli gérinim

SKB;sistolik kan basinci, OAB:ortalama kan basinci, INR;international
normalized ratio, aPTT;aktive parsiyel tromboblastin zamani, SD: Standart

deviasyon, PaO;: Parsiyel arteryel oksijen basinci

Dellinger, R. P., Levy, M. M., Rhodes, A., Annane, D., Gerlach, H., Opal, S. M., ... & Osborn, T. M. (2013). Surviving
Sepsis Campaign: international guidelines for management of severe sepsis and septic shock, 2012. Intensive care
medicine, 39(2), 165-228'den uyarlanmistir.
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Tablo 2.5.1.2 Agir sepsis Tani Kriterleri

Sepsis nedenli doku hipoperfuzyonu veya organ disfonksiyonu
(ek olarak enfeksiyon nedeniyle asagidakilerden herhangi birisi)
e Sepsis nedenli hipotansiyon
o Laktat yuksekligi
« lIdrar gikisi < 0.5 ml/kg/saat (yeterli sivi tedavisine ragmen
2 saatten uzun sureli)
o ALl (PaO,/FiO,<250) (enfeksiyon kaynagi olarak pnédmoni
olmamasi durumunda)
o ALl (PaO2/Fi0,<200) (enfeksiyon kaynagi olarak pnoémoni
olmasi durumunda)
o Kreatinin > 2.0 mg/dl
e Bilirubin >2 mg/dl
e Trombosit <100,000 mm?
o Koagulopati (INR >1.5)

ALl:akut akciger hasari, INR: international normalized ratio, PaO,: Parsiyel
arteryal oksijen basinci,

FiO,: Fraksiyone inspiratuvar oksijen

Dellinger, R. P., Levy, M. M., Rhodes, A., Annane, D., Gerlach, H., Opal, S.
M., ... & Osborn, T. M. (2013). Surviving Sepsis Campaign: international
guidelines for management of severe sepsis and septic shock,

2012. Intensive care medicine, 39(2), 165-228’den uyarlanmigtir.
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Tablo 2.5.1.3 Septik sok Tani Kriterleri

Septik sok, agir sepsis ve asagidakilerden en az birinin olmasi

durumudur

o Yeterli sivi tedavisine ragmen ortalama kan
basinci (OAB)'nin < 60 mmHg (veya hasta
bazalde hipertansif ise <80 mmHg) olmasi

e Yeterli sivi tedavisine ragmen OAB > 60 mmHg (veya
hasta bazalde hipertansif ise >80 mmHg) olmasi icin;
dopamin > 5 mcg/kg/dk, norepinefrin < 0.25 mcg/kg/dk
veya epinefrin < 0.25 mcg/kg/dk kullaniimaya gerek

duyulmasi

Dellinger, R. P., Levy, M. M., Rhodes, A., Annane, D., Gerlach, H., Opal, S.
M., ... & Osborn, T. M. (2013). Surviving Sepsis Campaign: international
guidelines for management of severe sepsis and septic shock,

2012. Intensive care medicine, 39(2), 165-228’den uyarlanmigtir.

Eklenen bu parametreler ile sepsis tanisi koymak i¢in uzun bir liste
ortaya ¢ikmis oldu fakat SIRS yerine kullanilabilecek kolay bir sekilde gézden
gegcirilebilecek yeni kriterler getirilemedi [21]. Bunun Uzerine 1991 yilinda

kullanimina baslanan SIRS kriterlerinin kullanimina devam edildi.

Tdm bu elestiriler sonrasinda 2013 yilinda Vincent ve arkadaslari
tarafindan degisimin temelleri atilmistir [21]. Yeni tanimlamalarin gerekliligin
farkina varilmasindan sonra sepsis Uzerine ¢alismalarda bulunmus birgok
yogun bakim uzmani, enfeksiyon hastaliklari uzmani, gégus hastaliklari
uzmani ve cerrahi brang uzmanlari bir araya gelerek sepsisin patofizyolojisi,

sebep oldugu organ yetmezligi, morfolojik, biyokimyasal, immunolojik,
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dolagimsal degisiklikleri ve tani kriterleri hakkinda arastirmalar yapmislardir
[1]. Sepsisi “kanitlanmis veya suphe edilen bir enfeksiyonun sebep oldugu
patolojik, biyokimyasal ve fizyolojik degisikler sonucu gelisen ve organ
yetmezligini iceren bir sendrom” seklinde tanimlamiglardir [1]. Bu sendromun
standart tani koydurucu bir testinin olmamasindan yola c¢ikilmigtir. Bunun
uzerine SIRS gibi sadece inflamatuar sureclere yonelmek yerine, sepsisin
batln bilesenleri olan enfeksiyon, konak cevabi ve organ yetmezligini de
iceren tanisal kriterler belirlenmeye calisiimistir [1]. Septisemi, agir sepsis
gibi tanimlamalar terk edilmigtir. Septik sok ise uygun volim tedavisine
ragmen ortalama arteryel basinci 65mmHg ve Uzerinde tutabilmek igin
vazopressor gerektiren inat¢i hipotansiyonun olmasi ve serum laktat
seviyesinin 2mmol/L’'nin Uzerinde olmasi olarak tanimlanmaktadir [1]. Bu

tanim i1s1ginda septik sokun mortalitesi %40’in Gzerindedir.

Sepsis dusunilen hastalarda SOFA=2 ve qSOFA=2 olan hastalarin
hastane i¢ci mortalite oranlari SIRS=2 olan hastalarin mortalite oranlarindan
daha yuksektir. Yogun bakimda bulunan hastalarin mortalite oranlarina
bakildiginda da benzer sonuglar elde edilmistir. Yine yogun bakimda bulunan
hastalarda yapilan degerlendirmelerde SOFA veya ASOFA skorlarinin
prediktif degerleri gSOFA skorundan ustin bulunmustur. Yogun bakim
disindaki hastalarda ise SOFA veya ASOFA skoru ile SIRS benzer sonuglar
vermesine karsin qSOFA skoru daha iyi bir dngordurtct olarak tespit
edilmistir. Ayni grupta qSOFA>2 olan hastalarda hastane i¢i mortalite
oranlarinda 3-14 kat artis tespit edilmistir. TUm bu bulgulardan yola gikilarak
“Europan Society of Intensive Care Medicine” ve “Society of Critical Care
Medicine” tarafindan 2016 yilinda yayinlanan konsensus raporunda yogun
bakimda bulunan hastalar i¢in sepsis tanisi koymada SOFA veya ASOFA
skorunun kullaniimasi, yodun bakim digindaki hastalarda ise qSOFA
skorunun kullanilmasi onerilmistir [1-3]. Bu skorlamalar MEWS ile
karsilastinilmigtir.  Acile ilk basvuru sirasinda bakilan ve SOFA>4,
gSOFA.22, MEWS.26 olan hastalar sepsis kabul edildijinde 3 gin yada
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daha fazla yogun bakimda kalis suresi ve mortalite sonlanimlarinin

tahmininde MEWS digerlerinden ustin bulunmustur [19].

2.5.2 Risk Faktorleri ve Epidemiyoloji

Sepsis ve septik sok dunya genelinde her yil milyonlarca insani
etkilemektedir ve bunlarin da dortte birinden fazlasi hayatini kaybetmektedir.
Ciddi bir halk saghgi sorunu olmakla birlikte maddi agidan da bir yuk
olusturmaktadir [24]. NUfusun yas ortalamasinin artmasi ve buna eslik eden
komorbiditelerdeki artigla birlikte sepsis sikhglr artmaktadir [25, 26]. Buna
ragmen sepsisin gercek insidansi halen net olarak bilinememektedir. Yas,
sepsis igin bash basina bir risk faktoridur. Bunun disinda bobrek yetmezligi,
diyabet, bakimevinde kaliyor olma, karaciger yetmezligi, invaziv islem
yapilmisg olmasi, immun sistemin baskilanmasina sebep olan hastaliklar ve

ilaclar da sepsis icin artmig risk olusturmaktadir [27.28].

Sepsisin gorulme sikhigi yasa, cinsiyete, irka gore farkliliklar gosterir.
Yogun bakimlarda mortalite oranlarinda azalma olmasina ragmen sepsis
sikliginda artis gorulmektedir. Buna sebep olarak destek tedavilerindeki
gelisimler, yeni tedavi modalitelerinin gelismesiyle birlikte ilerleyen yas,
immunsupresyon ve ¢oklu ilag direnci olan patojenlerin artmasi gosterilebilir
[29, 32, 33]. Ayni zamanda sepsisin taninmasi sikligi da artmistir [1]. Sepsis
nedenli tedavi alip taburcu olan hastalarin taburculuk sonrasindaki yasam
kaliteleri de olumsuz yonde etkilenmektedir ve mortalite oranlari normal
populasyona gore daha fazladir [30]. Prognoz, enfeksiyonun c¢esidine,
antibiyotik baglanma suresine, hastanin tedavi yanitina gore degismektedir.
Toplum kaynakli patojenlere bagli gelisen sepsiste mortalite oranlari hastane
kokenli patojenlere bagl gelisen sepsisten daha azdir. Enfeksiyon kaynagi
bulunup kaynak kontrolu saglanan hastalarin da benzer sekilde mortalite

oranlari daha az gorulmustar [31].
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2.5.3 Sepsis Yonetimi ve Tedavisi

Sepsis tedavisi ve ydnetiminin baslangic noktasi ve temel prensibi
destek tedavisi ve kaynak kontroludur [5]. Bu tedaviler sepsise bagli
hipoperfizyon fark edildigi anda (baslangi¢ sivi resusitasyonuna ragmen
hipotansiyonun devam etmesi veya kan laktat seviyelerinin yuksek
seyretmesi) baslanmalidir [23]. Sepsisle ilgili tedavi ve yaklasim yéntemleri
2001 yilinda Rivers ve arkadaslari tarafindan erken hedefe yonelik tedaviler
adi altinda bir protokol haline getirilmistir [35] (Tablo 2.5.3.1). Bu protokolde
ilk alti saatte yapilan baslangi¢ sivi resusitsyonun hedefleri; santral vendz
basincin (CVP) 8-12 mmHg dizeyine getiriimesi, ortalama arteryel basincin
(OAB) 65mmHg veya Ustlinde tutulmasi, idrar ¢ikisinin saatte 0,5ml/kg veya
daha fazla olmasi, santral vendz oksijen saturayonunun (ScvO2) %70 ya da
miks vendz oksijen saturasyonun (SvO2) %65 veya daha fazla olmasi olarak
belirlenmistir [34]. Bu hedeflerle laktat seviyelerinin normalizasyonu
hedeflenmistir [23] (Tablo 2.5.3.2.).

Tablo 2.5.3.1 ilk 6 Saatte Yapilan Sivi Resusitasyonunun Hedefleri

e CVP=z8-12 mmHg

e OAB=65mmHg

e Idrar cikisi = 0,5ml/kg/saat

e Santral vendz oksijen saturasyonu 2%70 veya miks vendz oksijen

saturasyonu= %65

Dellinger, R. P., Carlet, J. M., Masur, H., Gerlach, H., Calandra,
T., Cohen, J., ... & Ramsay, G. (2004). Surviving Sepsis
Campaign guidelines for management of severe sepsis and
septic shock. Intensive care medicine, 30(4), 536-555’den

uyarlanmistir.

15



Sivi  tedavisinde daha Onceleri kristaloidler veya kolloidler
kullanilabilirken glinimiizde kristaloidlerin kullanimi 6n plana ¢ikmustir. ik Gg
saat icerisinde en az 30ml/kg olmak Uzere kristaloid sivi tedavisi verilmelidir.
Cok fazla miktarlarda kristaloid ihtiyaci olan hastalar igin albimin kullanimi
onerilmektedir, fakat diger kolloid sivilarin kullanimi 6énerilmemektedir [4, 34].
Uzun sure kullanimda kalan erken hedefe yonelik tedavi protokollinde sivi
tedavisi ile istenilen hedeflere ulasilamaz ise artan miktarlarda sivi tedavisi
verilebilir. Hematokrit = %30 olacak sekilde eritrosit sispansiyonu replasmani
yapilmalidir. Halen laktat seviyelerinde gerileme yoksa, istenilen CVP ya da
Scv02/SvO2 dederlerine ulasilamamis ve doku hioperfuzyon bulgulari
devam ediyor ise, dobutamin baslanmasi sivi resusitasyonuna ek olarak
onerilir. Erken hedefe yodnelik tedavi protokoll ile resusite edilen hastalarin
mortalite oranlarinda %15,9 azalma goérulmastiar. CVP  degerinin
intravaskuler volumu net olarak gosterip gostermedigi ile ilgili tartismalar,
ventilatorde takip edilen hastalarda degisken degerlere sahip olmasi,
ventrikUler dolumun statik bir gostergesi olmasi nedeniyle sorgulanmis olsa

da 2001 yilindan 2012 yilina kadar kullanimina devam edilmistir [23].

Tablo 2.5.3.2 Agir sepsis ve septik sokta ilk 6 saatte tedavi hedefleri

1)ilk 3 saatte tamamlanmasi gerekenler
o Laktat dlzeyinin dl¢limesi
e Odak taramasinin yapilmasi ve uygun kulturlerin alinmasi
e Genis spektrumlu antibiyotigin baglanmasi
e Hipotansiyon mevcutsa ya da laktat=4 mmol/L ise 30 ml/kg
kristalloid verilmesi
2)ilk 6 saatte tamamlanmasi gerekenler
e Sivi resusitasyonuna ragmen OKB<65 mm/Hg ise vasopressor
baslanmasi
o Septik sok tablosu mevcutsa veya laktat 24 mmol/L ise CVP ve
ScvO,; dlgulmesi ve bu degerlerinin takibinin yapilmasi, laktat
kontrol(

*Hedef degerler CVP=8 mm/Hg, Scv0,2%70 ve laktat dizeyinin normalizasyonu

Dellinger, R. P., Levy, M. M., Rhodes, A., Annane, D., Gerlach, H., Opal, S. M., ... &
Osborn, T. M. (2013). Surviving Sepsis Campaign: international guidelines for
management of severe sepsis and septic shock, 2012. Intensive care

medicine, 39(2), 165-228'den uyarlanmistir.
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llerleyen zamanlarda yapilan randomize kontrolli calismalarin
sonuglari dogrultusunda erken hedefe vyonelik tedavi protokolinden
uzaklasilmistir. Erken hedefe ydnelik tedavi alan hastalar ile klinisyenlerin
karar vererek uyguladigi geleneksel tedavi alan hastalar arasinda mortalite
agisindan karsilastiriilma yapilmis ve anlaml bir fark olmadigi goralmustar
[36-38]. Geleneksel yontem kullanilan hastalarin CVP, ScvO2 gibi degerleri
duzenli olarak takip edilmeden tedavi verilmigtir. Hem mortalite sonlanimi
hem de alt gruplarin karsilastiriimasinda fark olmamasi Uzerine erken hedefe
yonelik tedavi protokolunin kullanimi 6neriler arasinda yer almamistir[4, 36-
38]. Her iki grupta verilen sivi miktarinin arasindaki fark anlamli
olmadigindan baslangi¢ sivi resusitasyonu 30ml/kg/saat (yaklasik 2 litre)
olarak devam etmektedir. Laktatin normalizasyonu da halen hedefler
arasindadir. Intravaskiler volim durumunun degerlendirilmesi igin ise statik
Olcimlerin yerine kalp hizi, kan basinci, arteryel oksijen saturasyonu, vicut
sicakhgi, idrar ¢ikisi gibi dinamik parametrelerin takibi 6nerilmektedir [4]. Sivi
tedavisi yanitini ve intravaskuler volum durumunu degerlendirmede kullanilan
ve sag ventrukll ya da sol ventrikll fonksiyonunu gdsteren kardiyak output
Olcimu, pulmoner arter kataterizasyonu gibi invaziv o6lgimlerle yapilan
takipler yerine hemodinamik parametrelerin surekli takibi ve ekokardiyografi
kullanimi 6nerilmektedir [4, 39]. CVP o&lgimunin de sivi resusitasyonuna
rehberlik etmekte yetersiz oldugu farkedilmistir [40]. Pasif bacak kaldirma
testi, aralikli sivi verilerek surekli hemodinamik parametre takibi (fluid
challenge) , nabiz basinci takibi, sistolik basingtaki degisimler takip edilerek
hastanin volum durumuna ve sivi tedavi yanitina bakilabilir [4, 41]. Baslangi¢
sivi resusitasyonundan sonra hemodinamik parametrelerde dizelme devam

ettigi surece sivi tedavisine devam edilir [4].

Sepsis veya septik soktan stiphelenilen hastalarda miumkinse ilk 45
dakika icerisinde en az iki set olmak Uzere (aerobik ve anaerobik) kan kultira
alinmalidir. 48 saatten daha uzun sureli bir katater varsa katater kultira de
alinmalidir. ik bir saat icerisinde ampirik tedavi baslanmalidir. intravendz

yolla bir ya da daha fazla antibiyotik tedavisi baslanmalidir ve en kisa
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zamanda daraltiimalidir. Enfeksiydz olmayan ciddi sistemik inflamasyonla
seyreden pankreatit, yanik gibi durumlarda antibiyotik onerilmemektedir.
S.aerius bakteriyemisi, drene edilemeyecek bir apse odaginin oldugu
enfeksiyonlar, bazi fungal veya viral enfeksiyonlar, immunolojik defisiti
olanlar, nétropenik hastalar haricinde antibiyotik tedavi suresi 7-10 gun olarak
onerilir. Hizli klinik iyilseme olmasi, etkili kaynak kontrolui saglanmasi,
anatomik olarak komplike olmayan ptelonefrit kaynakl sepsislerde ise bu

sure daha az olabilir [4].

Uygun sivi tedavisi sonrasinda devam eden hipotansiyonu dizeltmek
icin vazoaktif ilaglar kullanilir. Onceki dénemlerde norepinefrin veya dopamin
kullanimi énerilirken yapilan ¢alismalar sonucu morepinefrin kullanimi daha
on plana c¢ikmigtir [4, 7, 42]. Dopaminin strok voliumud arttirmasina karsin
norepinefrin, vazokonstruktif etki ile ortalama arteryel basing artisini saglar.
Dopamin daha aritmojenik bir ilactir ve daha ¢ok tasikardi yapar. Septik sokta
norepinefrinin kullanimi ile daha distk mortalite oranlari oldugu gértlmusttr
[43, 44]. Norepinefrine ek olarak vazopressin veya epinefrin kullanilabilir.
Dusuk doz dopamin kullanimi 6nerilmez. Refrakter bradikardisi olan, sistolik
fonksiyon bozuklugu olan gibi bazi secilmis hasta gruplarinda dopamin
kullanilabilir [4].

Uygun sivi tedavisi ve uygun vazoaktif tedavi sonrasinda, uygun kan
basincina ulasiimasina ragmen doku hipoperfuzyonunun devam ettigini
gOsteren bulgular varliginda ise inotrop ajanlar kullanilir [4]. Vazoaktif ya da
inotrop tedavi verilen hastalara miUmkidn olan en kisa zamanda arteryel
katater takilmasi gerekmektedir. Radyal arter kataterizasyonu iglem
komplikasyonlarinin ve enfeksiyon olasiliginin az olmasindan dolay! tercih

edilecek yontem olmalhdir [4, 45].

Sivi tedavisi ve vazoaktif tedavi sonrasinda hemodinamik stabilite

saglanirsa steroid kullanimi  6nerilmez. Tum bu tedavilere ragmen
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hemodinamik iyilesme saglanamazsa intraven6z hidrokortizon 200mg/gun

seklinde onerilir [4, 7].

Sepsis ve septik ¢cok sebebiyle takip edilen hastalarda hemoglobin
(Hb) degerleri 7g/dl ve Uzerinde tutulmalidir. Miyokardiyal iskemi, ciddi
hipoksemi, akut kanama veya iskemik koroner arter hastaligi gibi durumlarda
hedef deger daha ylUksek olabilir. Profilaktik trombosit replasmani ise
trombosit degerleri 10000/ mm? in altina dustugunde yapilir. Ciddi kanama
riski olan hastalarda ise bu esik deger 20000 mm®dir. Aktif kanamasi olan,
cerrahi yapilacak olan hastalar veya girisimsel islem yapilacak hastalarda
trombosit degeri 50000 mm? ve Uzerinde tutulmalidir. Sepsis ile takip edilen
hastalarda gorulen aneminin tedavisi icgin eritropoetin kullanimi onerilmez.
Ayni sekilde kanamasi olmayan ya da girisimsel islem plani olmayan
hastalarda kanama bozukluklarini duzeltmek i¢in taze donmus plazma

kullaniminin yeri yoktur [4, 7].

Sepsise bagh akut respiratuar stres sendromu gelisen hastalarda tidal
volum 6ml/kgi plato basinci < 30 mmHg olacak sekilde ayarlanmalidir.
Yuksek pozitif ekspiryum sonu basing (PEEP) uygulanmaldir. Bu hastalara
mumkun olan en az dozda sedasyon verilmelidir ve néromuskuler bloklayici
ajanlar en fazla 48 saat verilmelidir. Gunlik olarak sedasyonlarin kesilme
durumu degerlendiriimelidir. Bunlara ek olarak sepsise baglh ARDS gelisen

hastalarda pron pozisyon onerilmektedir ve bas 30-45 derece kaldiriimalidir

[4].

Hastalarda Olgulen ardisik iki kan sekeri dizeyi >180mg/dl geldiginde
insulin tedavisi baslanmalidir. Kan sekeri dlgimu glukoz seviyeleri ve insulin
inflizyon hizlar stabil olana kadar 1-2 saatte bir yapilmalidir, sonrasinda ise
4 saatte bir bakilabilir. Eger hastalarin arteryel katateri varsa kan sekeri

Olcumu bu kataterden alinan kandan yapilmalidir.
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Tum bu tedavilerin diginda hipoperfizyon kaynakli laktik asidemiye
bagh asidoz durumlarinda pH= 7.15 oldugunda bikarbonat tedavisi
verilmemelidir. DUguk molekul agirlikli heparinler ile ven6z tromboembolizm
profilaksisi onerilir. Stes Ulser profilaksisi icin proton pompa inhibitorleri veya
histamin-2 reseptor antagonistleri kullanilabilir. Gastrointestinal kanama riski
olmayan hastalarda ise stres Ulser profilaksisi onerilmez. Erken donemde
enteral beslenmeye baslamak igin hastalar degerlendirilmelidir. TUm bu sureg

hakkinda hasta ve hasta yakinlari bilgilendirilmelidir [4].
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3. HASTALAR VE YONTEM

3.1 Hasta Grubu ve Tanimlamalar

Bu arastirmaya baglamadan 6énce, Hacettepe Universitesi Girisimsel
Omayan Etik Kurul tarafindan onay alinmistir ( Onay tarihi:10/05/2016 Proje
No: GO 16/302).

Bu arastirma, 1 Mayis 2016- 30 Nisan 2017 tarihleri arasinda,
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Eriskin Acil Servis’e basvuran, sepsis
ongorulerek antibiyotik baglanan, antibiyotik baslanmasindan once ya da alti
saat icinde en az iki kultir alinan, kendisinin veya yakinlarinin aydinlatilmis
onami bulunan 18 yasindan bilyiik hastalar calismaya dahil edildi. Ug giin ya
da daha fazla yogun bakimda yatan veya o6lum ile sonuglanan hastalar,

sepsis olarak kabul edildi.

Hastalarin yasi, cinsiyeti, eslik eden hastaliklari, gelisindeki vital
bulgulari, GKS’leri bagvuru anindaki beyaz kire sayilari, trombosit sayilari,
hemoglobin degerleri, kreatinin degerleri, total bilirubin degerleri, PaO2/fi02
orani, laktat seviyeleri, prokalsitonin seviyeleri, kultur sonuglari, verilen
tedavileri ve tum bu verilerin eger biliniyorsa bazal duzeyleri kaydedildi.
Hastalarin sonlanimlari, hastane yatig suresi, yattigi bolum, antibiyotik aldigi
gun sayisi ve acilde kaldigi sure incelendi. Tum hastalarin MEWS, SIRS
skoru hesaplamalari yapildi. Hastalarin bazal dizeylerine gore duzeltme
yapillarak gqSOFA ve SOFA skorlari hesaplandi (AGKS, Akreatinin,
Atrombosit, Atotal bilirubin). Bazal dizeyi bilinmeyen hastalarin bazali normal
kabul edildi. Sepsiste mortalite ve yogun bakima yatigi 6ngérmede, SIRS=2,
SOFA=2, qSOFA22 pozitif olarak kabul edildi. MEWS icin 23, 24, 25, 26 ve
7= olmak Uzere farkli esik degerler ile dlgimler yapildi.
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3.2. istatistiksel Analiz

Demografik verilerde tanimlayici istatistiksel yontemler kullanildi.
Veriler ortanca (minimum-maksimum) seklinde diizenlendi. iki bagimsiz grup
analizinde Mann Whitney u ve Pearson ki kare testi kullanildi. Ayni grup
icerisindeki birden fazla parametrenin analizi Cochran ve NPAR testi ile
yapildi. Skorlarin tanisal test olarak kullanimi egri altinda kalan alan
hesaplamalari ile degerlendirildi ve bunun icin ROC Comparison testi
kullanlidi. P<0.05 istatistiksel olarak anlamh kabul edildi. Veriler SPSS
23.0.0.1 (SPSS, IBM, Armonk, NY) ve MEDCALC (ROC Comparison)

programlari ile analiz edildi.
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4. BULGULAR

Hacettepe Universitesi Tip Faklltesi Acil Servis’ine bagvuran 18 yasini
doldurmus, kendisi veya yakinlarindan aydinlatiimis onam formu alinan 113
hasta incelenmigtir. 13 hasta tetkik ve tedavi sureci tamamlanmadan
hastaneden ayrildigindan ve yogun bakimda yer olmamasindan dolay! dis

merkez yogun bakimlara sevk edilmesinden dolayi ¢alisma disi birakilmistir.
Calismaya alinan 100 hastanin 51’i sepsis kriterlerini ( 3 gun ya da
daha fazla yogun bakim yatisi olmasi veya 6lum ile sonlanmasi) karsilamistir

(Tablo 4.1).

Tablo 4.1 Hastalarin Sepsis Orani

Sepsis Sepsis Tanisi Alan | Sepsis Tanisi Almayan Toplam
P n % n % n %
Durumu
51 51 49 49 100 100

Sepsis tanisi alan hastalarin 17’si (%33,3) kadin, 34’UG (%66,7) erkek
olup istatistiksel olarak anlamli fark vardir (p=0,017). Sepsis tanisi almayan
hastalarin ise 22’si kadin, 27’si erkektir ve istatistiksel olarak cinsiyet farki
yoktur (Tablo 4.2).

Tablo 4.2 Hastalarin Sepsis Durumuna Gore Cinsiyet Dagilimi

Cinsiyet
Sepsis Durumu Kadin Erkek p
n % n %
Sepsis Olmayan 22 44,9 27 55,1 0,475
Sepsis Olan 17 33,3 34 66,7 0,017

Calismaya alinan hastalardan sepsis tanisi alanlarin yas ortalamasi
66,71 (SD:15,925), sepsis tanisi almayanlarin yas ortalamasi 64,16
(SD:18,768) bulunmus olup istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmemistir
(Tablo 4.3).
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Tablo 4.3 Hastalarin Sepsis Durumuna Goére Yas Ortalamalar:

Yas
Ortalama | Ortanca En En SD p
Dusuk Yiksek
Sepsis olan 66,71 66 23 92 15,925 0,466
Sepsis 64,16 67 18 95 18,768
olmayan

SD:Standart Deviasyon

Sepsis tanisi alan hasta grubu igerisinde en ¢ok eslik eden hastalik 31
hasta (% 60.8) ile malignite (p<0,001) iken, sepsis tanisi almayan hasta
grubu icerisinde en ¢ok eslik eden hastaliklar 21’er hasta ile malignite
(%42.9) ve hipertansiyon (%42.9) olarak bulunmustur (p<0,001). Malignensi,
sepsis tanisi alan hastalarda, sepsis tanisi almayanlara gére daha fazla
gorulmustir (p=0,030). Diger hastaliklar grubundaki toplam 10 hastanin
3’Unde renal transplantasyon hikayesi, 2’sinde hipotiroidi ve 1 tane multiple
skleroz, 1 tane sizofreni, 1 tane ankilozan spondilit, 1 tane hipoplastik anemi,

1 tane fabry hastahgi oldugu gérilmustar (Tablo 4.4 ).

Tablo 4.4 Hastalarin Esglik Eden Hastalik Dagilimlar

Ozgegmis SEPSIS OLAN SEPSIS OLMAYAN
Ozellikleri var yok var yok P
n % n % n % n %
DM 13 | 255 | 38 | 745 11 224 | 38 | 77,6 | 0,903
HT 19 37,3 32 62,7 21 42,9 28 57,1 0,713
KOAH 9 17,6 42 82,4 9 18,4 | 40 81,6 1,000
KAH 16 31,4 35 68,6 16 32,7 33 67,3 1,000
KBY/KBH 13,7 44 86,3 18,4 40 81,6 0,719

AF/kapak hast. 9,8 46 | 90,2 16,3 | 41 | 83,7 | 0,501

Alzh/Dem/Park. 7,8 47 | 92,2 6,1 46 | 93,9 § 1,000

7 9
5 8
PTE/DVT 7 13,7 | 44 | 86,3 2 4,1 47 | 959 | 0,160
4 3
4 4

SvVO 7,8 47 | 92,2 8,2 45 | 91,8 § 1,000

Malignite 31 | 60,8 | 20 | 39,2 21 429 | 28 | 57,1 | 0,030

Diger hastaliklar | 5 9,8 46 | 90,2 5 10,2 | 44 | 89,8 | 1,000

DM: Diyabetes Mellitus, HT: Hipertansiyon, KOAH: Kronik Obstruktif Akciger Hastaligi,
KBY/KBH: Kronik Bobrek Yetmezligi/Hastaligi, AF: Atriyal Fibrilasyon, Kapak Hast.: Kalp
Kapak Hastaligi, PTE/DVT: Pulmoner Tromboemboli/Derin Ven Trombozu, Alzh/Dem/Park.:
Alzhemier Hastaligi/Demans/Parkinson, SVO:Serebrovaskdler Olay
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4.1 Basvuru Laktat Duzeyi

Basvuru aninda sepsis tanisi alan 51 hastanin 50’sinde (%98), sepsis
tanisi almayan 49 hastanin 47’sinde (%96) laktat dizeyi bakiimistir. Laktat
duzeyi ortalamasi, sepsis tanisi alan hastalarda 2,570 , sepsis tanisi
almayan grupta ise 2.326 olarak tespit edilmistir (Tablo 4.1.1). Bu iki grup

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir (p=0,525).

Tablo 4.1.1 Hastalarin Bagvuru Lakat Diizeyi Ortalamasi

Laktat Diizeyi
Ortalama | Ortanca | En Dislik | En Yuksek SD p
Sepsis Olan 2,570 2,0 0,2 12,0 1,9883
Sepsis Olmayan 2,326 1,7 0,7 9,7 1,7678 0,525

4.2. Basvuru Prokalsitonin Duzeyi

Sepsis tanisi alan 51 hastanin 40’inda bakilmis olan prokalsitonin
dizeyi, 36 hastada ylUksek olarak bulunmustur. Septik olmayan 49 hastanin
43’Unde prokalsitonin duzeyi bakilmistir ve bunlarin 39'unda ylksek deger
tespit edilmistir. iki grup arasinda prokalsitonin yiiksekligi acisindan anlamli
bir fark bulunmamigtir (Tablo 4.2.1). Toplamda 83 hastanin prokalsitonin

diuzeyine bakilmistir ve bunlarin %90’inda yuksek deger elde edilmigtir.

Tablo 4.2.1 Hastalarin Bagvuru Prokalsitonin Diizeyi

Prokalsitonin Dizeyi
Yiiksek Olanlar Distik Olanlar p
n % n %
Sepsis Olan 36 90,0 4 10 1,000
Sepsis Olmayan 39 90,7 4 9,3

4.3. Olasi1 Enfeksiyon Odagi

Hastalar klinik, radyolojik ve laboratuvar bulgularina gore

degerlendirildiginde, en sik gorulen olasi enfeksiyon odagi sepsis tanisi alan
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grupta da, almayan grupta da pnomoni olup, sirasiyla %64,7 ve %57,1 olarak
tespit edilmistir (sirasiyla p< 0,001, p< 0,001). Ikinci en sik odak Griner
sistem olup, sepsis olan hastalarda %31,4 , sepsis olmayan hastalarda
%22,4 olarak saptanmistir. Sepsis kaynagi Uriner sistem olan hastalarda
olum orani %50 olup bunlarin hepsinde eslik eden aktif malignite mevcuttur
ve aktif tedavi almaktadirlar. Odagin pnoémoni oldugu sepsis hastalarinda
mortalite orani ise %54,5tir. %2 oraninda menenjit, %13,7 oraninda
intraabdominal enfksiyon, %2 oraninda akut gastroenterit, %5,9 oraninda
deri ve yumusak doku enfeksiyonu ve %2 oraninda diger enfeksiyon sepsis
kaynagi olarak ongurulmustur. Sepsis olmayan hasta grubunda ise %6,1
intraabdominal enfeksiyon odagi, %4,1 akut gastroenterit, %8,2 deri ve
yumusak doku enfeksiyonu ve %10,2 oraninda diger enfeksiyon odaklari 6n
planda dusunulmustur. Sepsis olan 1 hastada katater enfeksiyonu, sepsis
olmayan 3 hastada noétropenik ates, 2 hastada kateter enfeksiyonu diger

enfeksiyon odaklari olarak saptanmistir (Tablo 4.3.1).

Tablo 4.3.1 Hastalarin Olasi Enfeksiyon Kaynagi Dagilimi

Enfeksiyon Kaynagi Sepsis Olan Sepsis Olmayan | iki Grup
n % n % Arasi
p
Pnémoni Var 33 64,7 28 57,1 0,569
Yok 18 35,3 21 429
Uriner Sistem Var 16 31,4 11 22,4 0,436
Enfeksiyonu Yok 35 68,6 38 77,6
Menenjit Var 1 2,0 0 0 1,000
Yok 50 98,0 49 100
Intraabdominal Var 7 13,7 3 6,1 0,329
Yok 44 86,3 46 93,6
Akut Gastroenterit | Var 1 2,0 2 4,1 0,614
Yok 50 98,0 47 95,9
Deri/Yumusak Doku | Var 3 5,9 4 8,2 0,712
Enfeksiyonu
Yok 48 94,1 45 91,8
Diger Enfeksiyon Var 1 2,0 5 10,2 0,108
Kaynagi yok 50 98,0 44 89,8
Grup I¢i P <0,001 <0,001
Karsilastirma
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4.4. Kultiir Sonuglari

Calismaya dahil edilen tim hastalardan kan kultira alinmigtir. Sepsis
tanisi almayan bir hasta hari¢ tum hastalardan idrar kulturu de alinmigtir. Kan
ve idrar disindaki kulturler olasi enfeksiyon odagi dusunulerek alinmig treme
beklenilen kulturlerdir. Diger kulturler grubunda plevral ve peritoneal sividan
alinan kdulturler ile 1 tane katater kulturi bulunmaktadir. Kan kulturleri
incelendiginde sepsis tanisi alan hastalarin 11’inde (%21,6), sepsis tanisi
almayanlarin 6’sinda (%12,2) Greme saptanmgtir. idrar kiltirlerinde Greme
oranlari ise sepsis tanisi alan grupta %37,3 (n=19) iken sepsis tanisi
almayan hastalarda %20,4 (n=10) olarak tespit edilmigtir. Sepsis tanisi alan
hastalarda, kultirde Ureme gorlUlen odaklar karsilastirildiginda, istatiksel
olarak anlamli bir fark gérulmemistir (p=0,096). Ayni sekilde, sepsis olmayan
hastalardaki kaltir dremeleri agisindan da anlamli bir fark tespit edilmemistir
(p=0,344) Sepsis tanisi alan ve sepsis olmayan vakalar kendi aralarinda
kargilastirildiginda da, odak UGremeleri acisindan anlamh bir fark
gOrulmemigtir (Tablo 4.4.1). Toplamda hastalarin %50’sinde kultir pozitifligi

saptanmistir

Tablo 4.4.1 Hastalarin Kultiir Sonuglari

Sepsis Olan Sepsis Olmayan
n % n %
Alinmamis - - - -
Kan Kiltira Ureme Yok 40 78,4 43 87,8
Ureme Var 11 21,6 6 12,2
Alinmamis - - 1 2,0
Idrar Kiiltiirii | Ureme Yok | 32 62,7 38 77,6
Ureme Var 19 37,3 10 204
Almmmamis 48 94.1 47 95,9
Deri/yumusak | Ureme Yok - - - -
Doku Kiiltiirii | Ureme Var 3 59 2 4,1
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Alinmamais 50 98,0 49 100
BOS Kiiltirti | Ureme Yok 1 2,0 - -
Ureme Var - - - -
Alinmamis 46 90,2 44 89,8
Balgam/DTA Ureme Yok 2 3,9 - -
Kiiltiirii Ureme Var 3 5,9 5 10,2
Alinmamis 49 96,1 47 95,9
Diger Kiiltiirler | Ureme Yok - - - -
Ureme Var 2 3,9 2 4.1
Grup Ici P 0,096 0,344
Karsilastirma

4.5. Verilen Tedaviler

Sepsis tanisi alan hastalarin antibiyotik aldigi gin ortalama olarak

15,71 iken sepsis tanisi almayan hastalarda bu deger 10,71°dir ve istatistiksel

olarak anlamli bir fark yoktur (Tablo 4.5.1). Sepsis olarak takip edilen

hastalarin 9 tanesine vazopressor tedavi baslanmistir. 14 hastaya steroid

tedavisi verilmistir. Steroid tedavisi alan hastalarin, 13’0, sepsis 6nceside de

bu tedaviyi almaktaydi. Sadece 1 hastada septik sok nedeniyle, acil serviste

streroid tedavisine baglanmigtir.

Tablo 4.5.1 Hastalarin Antibiyotik Aldigi Glin Sayisi

Antibiyotik Aldig1 Gin Sayisi

Ortalama | Ortanca | Min. | Max. SD p
Sepsis olmayan 10,71 9,00 1 59 11,563
Sepsis olan 15,71 10,00 1 89 15,916 0,077

SD: Standart Deviasyon, Min.:Minium, Max.:Maksimum
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4.6. Sepsis Skorlarinin Degerlendirilmesi

4.6.1 Sepsis ve SIRS iliskisi

Sepsis tanisi alan 51 hastanin 50’sinde, tani almayan 49 hastanin ise
47’sinde SIRS22 saptanmigtir. Skorun pozitif prediktif degeri %51,5, negatif
prediktif degeri %66,7’dir. SIRS’In sepsis tanisi koymadaki sensitivitesi %98,
spesifitesi %4,1 olarak bulunmustur (Tablo 4.6.1.1 ve Tablo 4.7.1). Tum

hastalarin %97’sinde SIRS pozitif olarak saptanmistir.

Tablo 4.6.1.1 Sepsis ve SIRS iliskisi

SIRS Skoru

SIRS Pozitif

SIRS Negatif

n

%

n

%

Sepsis Olmayan

47

95,9

2

4,1

Sepsis Olan

50

98,0

1

2,0

4.6.2 Sepsis ve qSOFA iliskisi

Sepsis tanisi alan hastalarin 29'unda, tani almayanlarin ise 5’inde
gqSOFA=2 olarak bulunmustur. Pozitif prediktif deger %85,3 ve negatif
prediktif deger %66,7°dir. gSOFA’nIn sensitivitesi %56,9 ve spesifitesi %89,8
olarak tespit edilmistir (Tablo 4.6.2.1 ve Tablo 4.7.1). Olen hastalarin
%75’'inde gSOFA=2’dir. gSOFA<2 olan hastalarda 6lim ile sonuglanan hasta

bulunmamaktadir.

Tablo 4.6.2.1 Sepsis ve qSOFA iligkisi

gSOFA Skoru
gSOFA Pozitif gSOFA Negatif
n % n %
Sepsis Olmayan 5 10,2 44 89,8
Sepsis Olan 29 56,9 22 43,1

4.6.3 Sepsis ve SOFA iliskisi

Sepsis olan hastalarda SOFA=2 olan hasta sayisi 46, olmayanlarda
27°dir. Skorun pozitif prediktif degeri %63,0 ve negatif prediktif degeri %81,5
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olarak bulunmustur. Sepsis tanisi icin SOFA skorunun sensitivitesi %90,2
iken spesifitesi %44,9'dur (Tablo 4.6.3.1 ve Tablo 4.7.1). Olen hastalarin
%93’Unde SOFA=2 bulunmustur. Yasayan hastalarin da %65’inde bu skor

pozitifken, skorun negatif oldugu hastalarda sagkalim %92,5'tir.

Tablo 4.6.3.1 Sepsis ve SOFA iligkisi

SOFA Skoru
SOFA Pozitif SOFA Negatif
n % n %
Sepsis Olmayan 27 55,1 22 44,9
Sepsis Olan 46 90,2 5 9,8

4.6.4 MEWS ve Sepsis lligkisi

Literatirde MEWS icin farkh esik degerler tanimlandigindan, skorun
23, 24, 25 26 ve 27 oldugu degerler, esik deger alinarak, sepsiste 6ngori

gucu hesaplanmistir.

Sepsis tanisi alan hastalarin 47’sinde, sepsis tanisi almayanlarin
38'inde MEWS=3 bulunmustur. Esik deger 3 iken pozitif prediktif deger
%55,3 ve negatif prediktif deger %73,3 olarak saptanmistir. Ayni esik deger
icin MEWS'in sensitivitesi %92,2 , spesifitesi %22,4’tir (Tablo 4.6.4.1 ve
Tablo 4.7.1).

Tablo 4.6.4.1 Sepsis ve MEWS23 iliskisi

MEWS Degeri
MEWS2>3 MEWS<3
n % n %
Sepsis Olmayan 38 77,6 11 22,4
Sepsis Olan 47 92,2 4 7,8

Esik deger 4 olarak alindiginda sepsis olan hastalarin 43’Unde ,sepsis
olmayan hastalarin 30'unda MEWS=4 olarak hesaplanmistir. Bu esik
degerde pozitif prediktif deger %58,9 iken, negatif prediktif deger %70,4
saptanmigtir. Sensitivite %84,3 ve spesifite %38,8°dir (Tablo 4.6.4.2 ve Tablo
4.7.1).
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Tablo 4.6.4.2 Sepsis ve MEWS>4 Tliskisi

MEWS Degeri
MEWS24 MEWS<4 olan
n % n %
Sepsis Olmayan 30 61,2 19 38,8
Sepsis Olan 43 84,3 8 15,7

MEWS=5 olarak kullanildi§ginda, sepsis tanisi alan hastalarin 36’sinda,
sepsis tanisi almayan hastalarin 23’Unde pozitif deger elde edilmistir. Bu esik
degerin pozitif prediktif degeri %61,0 olup, negatif prediktif degeri %63,4
olarak tespit edilmistir. Yine ayni deger sinir olarak kabul edildiginde
MEWS’in sensitivitesi %70,6 ve spesifitesi %53,1’dir (Tablo 4.6.4.3 ve Tablo
4.7.1).

Tablo 4.6.4.3 Sepsis ve MEWS25 iliskisi

MEWS Degeri
MEWS>5 MEWS<5
n % n %
Sepsis Olmayan 23 46,9 26 53,1
Sepsis Olan 36 70,6 15 29,4

Sepsis tanisi alan hastalarin 30’'unda, almayanlarin 10’'unda MEWS=6
tespit edilmistir. Esik deger 6 oldugu zaman MEWS'in pozitif prediktif degeri
%75, negatif prediktif degeri %65 olarak bulunmustur. Esik deger 6 olarak
alindiginda sensitivite %58,8 ve spesifite %79,6’dir (Tablo 4.6.4.4 ve Tablo
4.7.1). Olen hastalarin %67,8'inde MEWS=26 bulunmus olup, MEWS26 olan

hastalarin da %47,5’i 6lmustur.

Tablo 4.6.4.4 Sepsis ve MEWS26 iligkisi

MEWS Degeri
MEWS>6 MEWS<6
n % n %
Sepsis olmayan 10 20,4 39 79,6
Sepsis olan 30 58,8 21 41,2

Esik deger 7 oldugunda sepsis olan hastalarin 19’'unda, sepsis
olmayanlarin ise 6’sinda MEWS=27 gelmistir. MEWS’in bu esikteki pozitif
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prediktif deger %76 olup, negatif prediktif deger %57,3’tur. Sensitivitesi
%37,3 ve spesifitesi % 87,8 olarak saptanmistir (Tablo 4.6.4.5 ve Tablo

4.7.1).

Tablo 4.6.4.5 Sepsis ve MEWS27 iligkisi

MEWS Degeri
MEWS>7 MEWS<7
n % n %
Sepsis Olmayan 6 12,2 43 87,8
Sepsis Olan 19 37,3 32 62,7

4.7. Sepsis Skorlarinin Tanisal Test Olarak Karsilastiriimasi

Bu calismada kullanilan skorlarin prediktiviteleri, sensitivite ve spesifite

degerleri toplu olarak tablodaki gibidir (Tablo 4.7.1). Bu degerler lizerinden

yapilan bir test olan egri altinda kalan alan (EAKA) hesaplamalari ile tim

skorlarin tanisal test olarak kullanimlarinin karsilastirilmasi yapilmistir. Toplu

olarak karsilastirmalara ek olarak ikili alt gruplar halinde de kargilagtirmalar

yapiimigtir.

Tablo 4.7.1 Sepsis Skorlarinin Karsilastiriimasi

PPV (%) NPV (%) Sensitivite (%) | Spesifite (%)

SIRS 51,5 66,7 98 41
qSOFA 85,3 66,6 56,9 89,8
SOFA 63,0 81,5 90,2 449
MEWS>3 55,3 73,3 92,2 22,4
MEWS>4 58,9 70,4 84,3 38,8
MEWS>5 61,0 63,4 70,6 53,1
MEWS>6 75,0 65,0 58,8 79,6
MEWS>7 76,0 57,3 37,3 87,8
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4.7.1. MEWS Degerlerinin Farkh Esiklerde Karsilagtiriimasi

Sepsis icin tanisal test olarak, Farkh MEWS degerleri, ROC
comparison testi ile, EAKA’larl incelendiginde, tim degerler icerisinde ise
MEWS=5, MEWS=6, MEWS27 en iyi Ug deger olarak tespit edilmistir. En iyi
sinir deger ise, MEWS26 bulunmusgtur (Sekil 4.7.1.1) (Tablo 4.7.1.1).

Sekil 4.7.1.1 MEWS Degerlerinin Egri Altinda Kalan Alanlari
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Tablo 4.7.1.1 Farkh MEWS Esiklerine Gore Egri Altinda Kalan Alan

Hesaplamalari

Esik Deger EAKA
MEWS>3 0,573
MEWS>4 0,615
MEWS>5 0,618
MEWS>6 0,692
MEWS>7 0,625

MEWS degerleri, ikili alt gruplar halinde de kargilagtiriimigtir. Ikili
kargilastirma testlerinde, MEWS=6, MEWS=3 ‘e gore istatistiksel olarak daha
iyi bir esik deger olarak tespit edilmistir (p=0,0148). Diger skorlarin ikili

karsilagtirmalarinda anlamli bir fark tespit edilmemistir (Tablo 4.7.1.2).

Tablo 4.7.1.2 Farkli MEWS Degerlerinin ikili Karsilastirmalari

MEWS degerleri ve EAKA P degeri

MEWS=23 > MEWS24 0,1953
0,573->0,615

MEWS=3 > MEWS25 0,3061
0,573->0,618

MEWS23 > MEWS26 0,0148
0,573->0,692

MEWS=3 > MEWSz7 0,2901
0,573->0,625

MEWS=24 - MEWS25 0,9363
0,615->0,618

MEWS=>4 > MEWS=26 0,1029
0,615->0,692

MEWS24 > MEWS27 0,8491
0,615->0,625

MEWS=25 > MEWS26 0,0594
0,618->0,692

MEWSz25 > MEWSz7 0,8870
0,618->0,625

MEWS26 > MEWSz7 0,0566
0,625->0,692
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4.7.2 MEWS25, MEWS26, MEWS27 ve Diger Skorlarin

Karsilastiriimasi

SIRS, SOFA, qSOFA, MEWS=5, MEWS=6, MEWS=7 skorlarinin
EAKA incelemesi yapildiginda, sepsis igin tanisal test olarak, en iyi skor
gSOFA olarak saptanmigtir. En yuksek 3 degere sahip olan skorlar sirasiyla
gSOFA, MEWS=6 ve SOFA olarak bulunmustur. SIRS ise, en dusuk tani
degeri olan skor olarak tespit edilmistir (Tablo 4.7.2.1) (Sekil 4.7.2.1).

Tablo 4.7.2.1 Farkh Skorlara Gore Egri Altinda Kalan Alan Degerleri

Skorlar EAKA
MEWS>5 0,618
MEWS>6 0,692
MEWS>7 0,625

SOFA 0,675

gSOFA 0,733

SIRS 0,511
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Sekil 4.7.21 Skorlarin Egri Altinda Kalan Alanlari
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Bu skorlar Uzerinden yapilan ikili karsilastirmalarda ise, EAKA’lara
gbre, tum skorlar SIRS’tan daha iyi sonuglar vermistir. Toplu
kargilastirmalarda en ylksek 3 dedere sahip olan qSOFA, MEWS=6, SOFA
skorlarinin ikili kargilagstirmalari incelendiginde ise; gqSOFA skoru, MEWS=6
ve SOFA skorundan istatistiksel olarak anlamh bir farka sahip olmamaklia
birlikte, SIRS’a ilave olarak MEWS=5 ve MEWS=7’den Ustlin olarak tespit
edilmistir (Tablo 4.7.2.2) .

36



Tablo 4.7.2.2 Skorlarin ikili Karsilastirmalari

Karsilastirilan Skorlar P degeri
Egri Altinda Kalan Alan
MEWS=5 > MEWS26 0,0594
0,618->0,692
MEWS=5 > MEWS27 0,8870
0,618->0,625
MEWS=5 > SOFA 0,2849
0,618->0,675
MEWS25 - qSOFA 0,0297
0,618->0,733
MEWS25 > SIRS 0,0317
0,618->0,511
MEWS=6 > MEWS27 0,0566
0,692->0,625
MEWS=6 -> SOFA 0,7485
0,692->0,675
MEWS26 - qSOFA 0,4189
0,692->0,733
MEWS=26 > SIRS 0,0002
0,692>0,511
MEWS=7 - SOFA 0,3153
0,625->0,675
MEWS27 > qSOFA 0,0318
0,625>0,733
MEWS27 > SIRS 0,0128
0,625>0,511
SOFA > gqSOFA 0,2579
0,675>0,733
SOFA - SIRS 0,0005
0,675>0,511
gSOFA 2>SIRS <0,0001
0,733>0,511
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4.8. Hastalarin Yogun Bakim Yatig Siiresi

Sepsis tanisi alan hastalarin yogun bakimda yattigi ortalama gin

sayisi 10,06 , sepsis tanisi almayan hastalarin 0,22 olup aradaki fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,001) (Tablo 4.8.1).

Tablo 4.8.1 Yogun Bakim Yatis Siiresi

Yogun Bakimda Yatis Glin Sayisi p
Ortalama | Ortanca | En Disik | En Yiksek SD
Sepsis Olmayan 0,22 0,0 0 2 0,587
Sepsis Olan 10,06 6,00 0 70 13,725 <0,001

SD: Standart Deviasyon

4.9 Hastane Toplam Yatis Suresi

Hastane toplam yatis suresi ise, sepsis tanisi alan hastalarda ortalama

18,12 ve sepsis tanisi almayan hastalarda ortalama 11,00 gun olarak

saptanmig olup, sepsis tanisi alan hastalarin daha uzun hastane yatisi

oldugu tespit edilmistir (p=0,030).

Tablo 4.9.1 Hastalarin Toplam Hastane Yatis Siiresi

Hastane Toplam Yatis Suresi (glin) p
Ortalama | Ortanca | En Dislik | En Yiksek SD
Sepsis olMayan 11,00 9,00 0 59 11,640
0,030
Sepsis olan 18,12 14,00 0 89 17,921

SD:Standart Deviasyon

4.10 Oliim ve Taburculuk Oranlari

Calismaya dahil edilen hastalardan sepsis tanisi alan 51 hastanin 28’

olumle sonuglanmistir.

38




Tablo 4.10.1 Hastalarin Sonlanim Durumu

Sonlanim Durumu p
Taburculuk olim
n % n %
Sepsis olmayan 49 100 0 0 <0,001
Sepsis olan 23 45,1 28 54,9

4.11 Hastalarin Acilde Kalig Sureleri

Sepsis tanisi alan hastalardan 31 tanesi, sepsis tanisi almayanlarin 21

tanesi acilde 24 saatten daha fazla kalmistir. 48 saatten fazla kalanlarin

sayisl ise sirasiyla 23 ve 11 olarak bulunmustur. Acil serviste kalig suresi,

sepsis tanisi alan hastalarda, sepsis olmayan hastalara gére daha uzun
tespit edilmistir (p=0,031) (Tablo 4.11.1).

Sepsis tanisi alan hastalarin acilde kalma streleri analiz edildiginde

16 hastanin 72 saatten fazla acilde kaldigi belirlenmigtir ve bu durum

istatistiksel olarak diger surelere gore Ustun bulunmustur (p=0,025). Sepsis

olmayan hastalarin iginde degerlendirme yapildiginda, hastalarin acilde

kalma sureleri arasinda anlamh bir fark tespit edilmemistir (p=0,146).

Hastalarin acilde kalma sureleriyle, 6lumle sonuglanmasi arasinda bir iligki

saptanmamigtir (Tablo 4.11.2).

Tablo 4.11.1 Acilde Kalig Siirelerine Gore Hasta Dagilimi

Acilde Kalis Suresi (saat)
0-6saat 6-12 12-24 24-48 48-72 >72saat
saat Saat Saat saat
n % n % n % n % n % n %
Sepsis olmayan 7 14,3 7 14,3 14 28,6 10 20,4 8 16,3 3 6,1
Sepsis olan 2 3,9 7 13,7 11 21,6 8 15,7 7 13,7 | 16 31,4
Tablo 4.11.2 Acilde Kalig Siirelerine Gore Hasta Sonlanimi
Acilde Kalis Suresi (saat)
0-6 6-12 12-24 24-48 48-72 >72 p
Saat Saat Saat Saat saat saat
n % n % n % n % n % n %
taburcu | 7 | 77,8 | 12 | 85,7 | 18 | 72,0 | 13 | 72,2 | 12 | 80,0 | 10 | 52,6 | 0,374
olim 2 222 2 (143 7 |280| 5 |278| 3 [200| 9 |474
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5. TARTISMA

Birgok calisma yapilmis olmasina karsin sepsis tanisi koymak igin
kullanilacak altin standart bir test ya da skor henuz bulunabilmis degildir. Bu
calismada sepsis tanisinda sik kullanilan skorlamalarin kargilastiriimasi

amaclanmistir.

Bu calismada, erkek cinsiyette sepsis gelisme orani daha yuksek
tespit edildi. Literatirde, sepsis tanisi konan hastalarda erkek ve kadin
cinsiyeti oranlari konusunda farkli sonuglar igeren c¢alismalar vardir. Bu
arastirmada oldugu gibi, erkek cinsiyetinin %54-62 oraninda daha fazla

oldugunu gosteren galismalar da mevcuttur [3, 22, 38].

Sepsis ile ilgili yapilan galismalarin gogunlugunda, yas 60’in Uzerinde
bulunmustur[8, 38]. Yasin ilerlemesi sonucu olugan molekuler ve hucresel
hasarin yasam boyu birikimiyle, fizyolojik kapasitenin ve strese sebep olan
faktorlere cevabin azalmasi yash hastalarda beklenen bir sonugtur ve bu
durum, yash hastalarin kritik hasta olma potansiyelini arttirmaktadir [57].
Amerika’da yapilan, 2002-2009 yillari arasinda acile basvuran ve yogun
bakima yatisi verilen hastalarin incelendigi bir calismada, yildan yila yash
hasta sayisinin ve sepsis olan hasta sayisinin arttigi gorulmagtar [58]. Agir
sepsisin yaslihga 6zel bir hastalik oldugunu savunan goérusler de vardir [57].
Sepsis olup tedavi sonrasi iyilesen, veya yogun bakimda yatip tedavi sonrasi
taburcu olan yash hastalarin bir cogunda, bilissel ya da fonksiyonel bir sekel
kaldigi goérulmastir ve bu tir yash hastalarin kritik hasta olma bakimindan
daha yuksek risk tasidigi farkedilmistir [25]. Bu ¢alismada da sepsis olan

hastalarin yas ortalamasi 66,71 olarak tespit edilmigtir.

Yasla birlikte artan kanser, serebrovaskuler hastalik ve diger
komorbiditeler sepsis gibi kritik hastaliklarin sikhgini arttirmaktadir [25]. Bu
calismada da malignensi, literatirdeki diger ¢alismalarda oldugu gibi, diger

komorbid hastaliklara gore, daha yuksek oranda tespit edildi [22, 27, 32].
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Bu ¢alismada, sepsis tanisi alan ve almayan hastalarin bagvuru laktat
seviyeleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. Calisma
gbzlemsel bir calisma oldugundan hasta tedavi ve takiplerine mudahele
edilmemigtir. Bu sebeple seri laktat dlgumleri yapiilmamis ve bu konu ile ilgili

degerlendirme de bulunulamamistir.

Literaturde, kritik hastada laktat ile ilgili bir ¢cok galisma mevcuttur.
Laktat seviyeleri her ne kadar doku perfiuzyon bozuklugu ile dogrudan
iligskilendirilmis olsa da direk olarak doku hipoksisini gosteren bir deger
degildir[4]. Laktat, piruvat metabolizmasi Uzerinden buylk bir kismi
karacigerden ve az bir kismi bdbrek tizerinden atilan bir molekuldir. Ozellikle
karaciger fonksiyon bozuklugunda laktat seviyelerinde artis gorulebilir [4].
Metabolik basamaklari incelendiginde anerobik glikoliziste oksijenli donguye
giremeyen piruvat laktata donustiurilerek enerji elde edilir. Bu durum hipoksik
dokularda beklenen bir metabolik olaydir ve sonu¢ olarak laktati arttirir.
Sepsis gibi yogun inflamatuar durumlarda, piruvat ve urunleri artarak glukoz
tasiyicilart olan GLUT-T’lerin (Glukoz Taslyicisi-1) sentezinde kullanilan
mRNA’larin Uretimini arttirir. Bu durum hizlandiriimis aerobik glikolizis olarak
adlandirihr. Yogun inflamasyon slreci devam ederken ayni zamanda
kaslarda olugan yikim ile de piruvatin Uretiminin yapildigi amimoasitler
artmaya devam eder. Sonug¢ olarak artan piruvatin mitokondriyal oksidatif
kapasiteyi (Krebs DOngusu) asmasi ile piruvat ve laktat seviyelerinde artig
gOraltr. Bu durum doku hipoksisi olmaksizin laktat seviyelerindeki artigin bir
ornegidir [46]. Bunun disinda stres durumlarinda artan epinefrin,
Na/K/ATPaz pompasinin aktivasyonunu arttirarak glukojenolizis ve glukolisiz
yoluyla doku hipoksisinden bagimsiz olarak piruvat ve laktatin artmasina
sebep olur [46]. Akut respiratuar distress sendromunda (ARDS) akcigerden
laktat salinimi olabilir. Beyin ve kalp huclerinde olusan stres durumlarinda,
laktat Gretiminin arttigini ve burada bulunan hucrelerin enerji kaynagi olarak
laktati kullandigini gdsteren arastirmalar mevcuttur. Piruvat dehidrogenaz
enzim bozuklugu, protein katabolizmasi da laktat seviyelerini etkileyebilecek

diger durumlardir [46].
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Sepsis ve septik sokta basvuru anindaki laktat degerleri ile ilgili
olarak farkli c¢alismalarda farkh esik degerler bakilmigtir. Yapilan
arastirmalarin ¢gogunlugunda basvuru laktat degeri yerine seri laktat 6lgumda,
tedaviler sonrasinda bakilan laktat degerleri dikkate alinmig; laktat duzeyi ile
hipotansiyon veya diger Klinik veriler kombine edilerek yorumda
bulunulmustur [ 2, 36, 37, 46, 47]. 2016 yilinda yayinlanan “Sepsis-3”
calismasinda laktat, sepsis taniminda kullaniimamistir. Sadece septik sok
tanimi igerisinde Onerilmistir [1, 2, 3]. Cristopher W. Seymour ve
arkadaslarinin yapmis oldugu c¢ok merkezli retrospektif bir calismada,
basvuru aninda sepsis dusunulen hastalarda, gSOFA skoruna basvuru laktat
22 mmol/L eklenerek tekrar degerlendirme yapildiginda, 6lim veya yogun
bakim yatig gun sayisi=3 gun sonlanimini éngormede, anlamli bir degisiklik
olmadigi gorulmustar [3, 52, 55]. Erken hedefe yonelik tedavi protokollnun,
standart veya alisiimig tedaviler ile karsilastirildigi ve gunumuizde erken
hedefe yodnelik tedavi protokolinden uzaklasiimasinin kanitlarini sunan
ProCESS ( Protocolized Care for Early Septic Shock: Erken Septik Sokta
Protokole Dayali Tedavi) ve ARISE (The Australasian Resuscitation in
Sepsis Evaluation: Sepsis Degerlendirmesinde Avusturalasya
Resusitasyonu) arastirmalarinda, erken septik soku tanimlamada, SIRS
kriterlerine ek olarak sivi tedavisine yanitsiz hipotansiyon ve laktat=4 mmol/L
deg@eri sinir deger olarak alinmistir [36-37]. “Surviving Sepsis Campaign”
verilerinin kullanildigi Caseserly ve arkadaslarinin yapmis oldugu ¢alismada,
prognostik olarak degerlendirme vyapildiginda laktat =4mmol/L ve
hipotansiyon birlikteligi iyi bir 6n gorduricu olarak bulunmustur. Yine ayni
calismada, basvuru laktat seviyelerinin duguk prognostik degere sahip
oldugu; ancak seri laktat Olgimlerinin ve tedavinin buna gore
sekillendiriimesinin, septik sok sebebiyle yogun bakimda yatan hastalarin

Olum oranlarini azalttigr bulunmustur [47].
Prokalsitonin duzeyi 6nceki yillarda akut bakteriyel enfeksiyon tanisi

koymakta ¢ok sik kullaniimistir [4]. Simon ve arkadaslarinin yapmis oldugu

bir arastirmada prokalsitonin seviyesinin bakteriyel enfeksiyon tanisi
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koymadaki sensitivitesi %88, spesifitesi %81 olarak bulunmustur [48]. Son
zamanlarda yapilan calismalarda ise, bakteriyel enfeksiyon dusundlen
hastalarda prokalsitonin duzeyinin yuksek gelmesinin taniyr destekledigi;
ancak dusik gelen prokalsitonin dizeylerinde bakteriyel enfeksiyonun
diglanamayacagi vurgulanmaktadir. DUsuk gelen prokalsitonin dizeyleri her
ne kadar, bakteriyel enfeksiyon tanisini diglamasa da, mevcut enfeksiyonun
¢ok ciddi olmadigi konusunda bir fikir verebilir [49]. Prokalsitonin
rehberliginde antibiyotik tedavisi duzenlenmesi Uzerine yapilan ¢alismalarda
farkli sonuglar elde edilmistir. Prokalsitonin takiplerine gore antibiyoterapi
suresi ve dozunun azaltimasinin, mortalite Uzerine olumlu katkida
bulundugunu goOsteren c¢alismalar oldugu gibi, mortalite Uzerine etKkisi
olmadan antibiyotik tedavi suresini kisalttigini gosteren calismalar da
mevcuttur [4, 49,50,51]. Uluslararasi sepsis kilavuzunda da, sepsis
hastalarinda prokalsitoninin tani araci olarak kullaniimasindan ¢ok, antibiyotik
suresinin  kisaltlmasinin veya daraltimasinin planlanmasinda ve ilk
basvuruda sepsis gibi gorlinen fakat daha sonrasinda enfeksiyonun yeterli
klinik bulgularinin olmadigi hastalarda antibiyotik tedavisinin kesilmesinde
kullanilabilecegi onerilmigtir [4]. Bu c¢alismada da sepsis tanisi alan ve
almayan hastalarin %90’inda prokalsitonin diuzeyi yuksek tespit edilmis;
ancak basvuru prokalsitonin dizeyleri arasinda farkhlik tespit edilmemigtir.
Prokalsitonin yuksekligi, bakteriyel enfeksiyon dusltnulen hastalarda, taniyi
desteklekleyici bir test olarak kullanilabilmekle birlikte, komplike ve komplike
olmayan enfeksiyon ayrimini yapamamaktadir. Dolayisi ile sepsis tanisi

koymak icin kullanilabilecek yeterli bir test degildir.

Sepsis veya septik sok sebebiyle takip edilen hastalarda, en sik
gorulen enfeksiyon odagi solunum sistemi olup, ikinci sirayi Uriner sistem
enfeksiyonlari almaktadir [35, 37, 38]. Sepsis ile iligkili kritik hastalarin
incelendigi bir calismada, hastalar SIRS’'tan aldigi puana ve agir sepsis-
septik sok olma durumuna goére siniflandirilarak enfeksiyon kaynagi
incelendiginde; septik sok hari¢ tim gruplarda en sik goérilen enfeksiyon

kaynaginin solunum yolu oldugu gérulmuastir. Septik sok olan hastalarda
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intraabdominal enfeksiyonun daha sik goruldigu sonucuna varilmis olsa da,
bu hastalarin birgogunda da eslik eden pnomoni oldugu saptanmistir [22].
Sepsisin epidemiyolojisinin incelendigi bir baska calismada ise, hastalar
toplum kokenli enfeksiyonu olanlar, hastane kokenli enfeksiyonu olanlar
seklinde iki gruba ayrilmis ve ilk grupta %44,5 , ikinci grupta %54 oraninda
solunum sistemi enfeksiyonu saptanmigtir. Yine ayni galismada pndomoni
olan hastalarin mortalite oranlari yuksek seyrederken, Uriner sistem
enfeksiyonlarinda mortalitenin daha az goéruldigu saptanmistir [27]. Bu
calismada da, sepsis olan %64,7 hastada enfeksiyon odagi pnémoni olup,
%54.5 dliim gorilmustir. Uriner sistem enfeksiyonu %31,4 orani ile ikinci en
sik sepsis odagl olarak saptanmistir; fakat mortalite orani, %50 ile diger
calismalara goére daha yiksek tespit edilmistir [27]. Olimle sonuglanan bu
hastalarin hepsinin tedavi almakta oldugu aktif malignitesinin bulunmasi

prognozu kotulestiren bir faktor olarak dusunalebilir.

Sepsis dusunulen hastalarda tedaviyi geciktirmemek sartiyla
antibiyoterapiden once kualtur alinmahldir. Tum odaklardan kultir almak
yerine, kan kulltirl ve olasi odaklardan kultir alinmasi dnerilmektedir [4].
Bizim calismamizda da tum hastalardan kan kdltarG alinmig olup, diger
kiltarler hastanin Kklinigine, fizik muayene, laboratuvar ve goérintileme
yontemlerine gbre, odak olabilecegi distnulen yerlerden alinmistir. Singer ve
arkadaslarinin yapmis oldugu c¢ok merkezli bir arastirmada sepsis olan
hastalarin sadece  %30-40'Inda  enfeksiyon, mikrobiyolojik  olarak
gOsterilebilmistir [1]. Sepsis olan hastalarin incelendigi bir baska calismada
ise toplam kultir pozitifligi %61,8, kan kultiru pozitifligi %27,5 olarak
bulunmustur [27]. Bu ¢alismada da, sepsis tanisi alan grupta %55, sepsis
tanisi almayan hasta grubunda ise %45 oraninda kultirde Ureme tespit
edilmistir. Her iki grupta da, en yUksek idrarda, ikinci sirada ise kanda Ureme
tespit edilmistir. Balgam Orneklerinin, idrara gore ¢ok daha az oranda
ekilmesi, pnomoni oranlari yuksek olmasina ragmen, kultirde daha az Greme

olmasinin bir nedeni olabilir.
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1990°li yillardan yakin bir tarihe kadar sepsis tanisi koymak igin
kullanilan  SIRS  kriterleri, yerini bagka skorlamalara birakmigtir.
Sensitivitesinin  ylksek olmasina karsin spesifitesinin ¢ok dusuk olmasi,
bunun baslica sebebidir. SOFA gibi, gSOFA gibi, erken uyari skorlamalari
gibi spesifitesi SIRS’tan yuksek olan skorlama sistemleri sepsis tanisi
koymada gunlik kullanimda SIRS’In yerini almaktadir. Sepsis tanisi koymak
icin SIRS’In kullanimi temelde 3 ana baslik altinda elestirilmistir. Birincisi
enfeksiyon sebepli olsun ya da olmasin hastalarin %901 SIRS kriterlerini
kargilamistir. Ikincisi enfeksiyonun derecesinden bagimsiz olarak, hatta basit
bir viral enfeksiyonda dahi tipik olarak atesin olmasi ve buna eslik eden
tasikardi, takipne, beyaz kurede artis gibi beklenen degisikliklerle SIRS
pozitiflesmektedir. Uclinclisi steril inflamasyonla seyreden yanik, travma,
pankreatit gibi durumlarda da yine SIRS’In pozitif gelerek sepsis olmayan
hastalarin sepsis gibi goérinmesine sebep olmasidir [21]. Sprung ve
arkadaslarinin yapmis oldugu kritik hastalarin incelendigi bir calismada
baslangicta hesaplanan SIRS skoru ile hastalarin sonlanimi arasinda bir iligki
gOsterilememigtir. Buna ragmen enfekte olan tim hastalarda SIRS2>2
bulunmasindan yola c¢ikilarak, bu skorun sepsis tanisinda degil de,
enfeksiyonu ongordurmede iyi bir prognostik degere sahip oldugu
gorulmustlr. Sepsis tanisi icin sensitif olan SIRS, spesifik olmamasindan
dolay elestirilmistir [22]. 148.000’in Uzerinde enfeksiyon stphesi olan hasta
kaydinin incelendigi retrospektif cok merkezli bir calismada yogun bakimda
yatan hastalarin %84’Unde, yogun bakim disindaki hastalarin %70’inde
SIRS=2 gelmistir [3]. Bu skorun sepsis icin prediktif degerine bakildiginda
kotl sonuglar elde edilmistir[1]. Enfeksiyon disunllen ve sepsis 6n tanisi
olan hastalarin dahil edildigi bu ¢alismada da, tum hastalar icerisinde %97
oraninda SIRS22 bulunmustur. Komplike olmayan enfeksiyon dusunulen
hastalarda ise SIRS, %95,9 oraninda pozitif bulunmus olup, bu skorun
sepsisten daha cok enfeksiyon icin tanisal test olarak kullaniminin daha

uygun olacagi tespit edilmigtir.
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2016 yilinda yayinlanan “Sepsis-3” galismasina dayanan qSOFA
skorunun, yogun bakim digindaki hastalarda mortalite ve yogun bakim
yatisini dngérmede iyi bir prognostik faktor olarak kullanimi énerilmistir [1].
Enfeksiyonu olan hastalarin %24’inde qSOFA=2 bulunmus olup bunlarin
%701 0lmus ya da 3 gun veya daha fazla yogun bakimda yatmistir.
gSOFA=2 olan hastalarda hastane igi 6lum oranlarinda 3-14 kat artis oldugu
g6zlenmistir [3]. Avrupa’da yapilan; ¢cok merkezli, prospektif , orijinal gSOFA
calismasinin acil serviste dogrulamasi niteliginde olan bir c¢alismada
gSOFA’nIn sensitivitesi %70,spesifitesi %79 olarak bulunmustur. gSOFA<2
olan hastalarin sadece %3’U Olum ile sonuglanmistir [55]. Yodun bakima
yatan hastalarda yapilmis olan bir baska c¢alismada ise, qSOFA’'nin
mortaliteyi 6ngérmede SIRS’tan daha iyi sonuclar verdigi gorilmustir [19].
Yaptigimiz bu galismada, hastalarin %34’inde qSOFA=2 bulunmus olup
bunlarin %85’i 6lum ya da 3 gln veya daha fazla yogun bakim yatisi ile
sonlanmigtir.  Olim ile sonuglanan hastalarin  %75'inde qSOFA=22

bulunmustur ve qSOFA<2 olan hastalarda 6lim tespit edilmemistir.

Sepsis-3 galismasinda, SOFA yogun bakimda yatan hastalar igin,
mortaliteyi 6ngéormede daha iyi bir prognostik faktor olarak onerilmistir.
SOFA skoru aslinda bir organ yetmezligi skorlamasi olmasina karsin, yeni
tanimindan yola c¢ikilarak bu skorun sepsis tanisinda kullanilabilecegi
dusundlmustir. SOFA=2 olan hastalarda hastane igi 6lum oraninin yaklasik
olarak %10 oldugu saptanmigtir [1]. Khwannimit ve arkadaslarinin yapmis
oldugu bir arastirmada SOFA=2 olan hastalarda 6lim orani %33,4 olarak
bulunmustur [52]. Enfeksiyon suphesi olan hastalar arasinda &lenlerin
%68’'inde SOFA=2 bulunmus olup, yasayanlarin %33’unde SOFA=2 olarak
tespit edilmistir [3]. Bu calismada, o6len hastalarin %93’'Unde SOFA=2,
yasayanlarin ise %65’'inde SOFA’nin pozitif elde edilmesi de gdstermektedir
ki, acil serviste sepsise bagli mortalite dngoriustinde, bir prognostik fatkor
olarak SOFA kullanilabilir; fakat SOFA skorundaki kriterler, pek ¢ok
laboratuvar parametresi icerir ve acil serviste bu parametrelerin elde edilmesi

ve hizla kullanimi zordur.
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MEWS de SOFA gibi sepsise 0Ozel bir skorlama sistemi dedgildir.
MEWS ile ilgili calismalarin neredeyse tumdu, kritik hastalarin yogun bakim
yatis gerekliligini tahmin etmek Uzere planlanmistir [16-18]. Sepsis ile ilgili
calisma sayisi azdir [19, 53, 54]. Aslinda solunum hizi, nabiz, kan basinci,
vucut sicakligi, GKS gibi parametreler her hastada bakildigindan acil
servislerde kolaylikla uygulanabilir. Erken uyari sistemlerinin, diger skorlar ya
da tani kriterlerinden daha iyi bir sonu¢ verebilecegi ve bu tur erken uyari
skorlamalarinin sepsiste kullanilabilecedi seklinde oneriler de mevcuttur [1].
Literatirdeki calismalarda, MEWS igin farkli esik degerler kullaniimigtir.
Sepsisten bagimsiz olarak kritik hastalarin yogun bakim ihtiyacini
ongoérmede bu skor icin genellikle MEWS>4 esik degeri kullaniimistir [16,
17]. Acil serviste, sepsis hastalarinda yapilan bir calismada MEWS=5
kullaniimistir [59]. Churpek ve arkadaslarinin yapmis oldugu bir ¢calismada
ise, sepsis hastalarinda MEWS=3 ve MEWS=6 degerlerine bakilmis ve
MEWS=6’nin prediktif validitesinin daha iyi oldugu goériimustir [19]. Cildir ve
arkadaslarinin sepsis hastalariyla ilgili yapmis oldugu bir ¢alismada, agir
sepsis hastalari i¢cerisinde MEWS’in 6 ve Uzerinde oldugu hastalarin mortalite
oranlari, skorun diger esik degerlerine goére daha anlamli bulunmustur [53].
Yine sepsisle ilgili mortalite tahmini icin MEWS kullanildiginda en iyi

degerlerin >6 ve >7 ile elde edildigini gosteren calismalar mevcuttur [54].

Bu calismada MEWS igin, 23, 24, =2 5, 26 ve 27 esik degerleri
karsilagtinldiginda, esik deger yukseldikce spesifitesinin artmakta ancak
sensitivitesinin azalmakta oldugu gortulmustur. Mortalite veya yogun bakim
yatis gerekliligini ongoérmede, 6 ve Ustu puanlarin daha iyi onuglar verdigi
tespit edilmistir. Olen hastalarin %67,8'inde MEWS=6 bulunmustur. MEWS=>6

olan hastalarin da %47,5’i dImustar.

Bu calismada ayrica bu dort skor, SIRS, qSOFA, SOFA, MEWS
kargilastiriimisg, skorlarin tanisal test olarak kullanimlari incelenmigtir. Sepsis-
3 ¢alismasinda yogun bakim disindaki hastalar igin EAKA gSOFA igin 0.81,
SOFA igin 0.79 ve SIRS igin 0.76 olarak bulunmustur [3]. Freund ve
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arkadaslarinin acil servise basvuran ve sepsis tanisi alan hastalar Uzerinde
yapmis oldugu ¢ok merkezli prospektif bir calismada, gSOFA i¢cin EAKA:0.80,
SOFA igin EAKA:0.77, SIRS icin EAKA:0,65 olarak bulunmus ve orijinal
“Sepsis-3” galismasina benzer sonuglar elde etmiglerdir [55]. Faheem ve
arkadaslarinin acil servisteki septik hastalar ile yaptigi bir arastimada ise
EAKA degerleri gSOFA i¢in 0.675 , SOFA igin 0.815 olarak bulunmustur [56].
Yukaridaki calismalarda oldugu gibi, bu calismada da, SIRS sepsis
prognozunu tayin etmede yetersiz bulunurken, qSOFA SIRS’tan daha iyi

prediktif degere sahip skor olarak tespit edilmigtir.

Acil servis hastalarinda, SIRS, qgSOFA, SOFA ve MEWS skorlarinin
kargilastirmasinda, MEWS'’in qSOFA’dan daha iyi sonuglar verdigi bir
calisma da mevcuttur (EAKA sirasiyla 0.67-0.65) [19]. Bu calismada da,
yogun bakim digindaki hastalarda yapilan arastirmalara benzer olarak,
EAKA karsilastirmalarinda, gSOFA; SIRS, SOFA ve MEWS’ten daha iyi bir
tanisal test olarak tespit edilmistir. ikili karsilastirmalarda ise, gSOFA; SOFA
ve MEWS=6’ ya esit tanisal degerlilikte saptanmistir. Bu galismadan ¢ikan
sonu¢ gostermektedir ki, acil servis hastalari i¢in, hem kullanim kolayhgi,
hem de mortalite ve yogun bakim yatis gerekliligini ortaya koymada, gSOFA
skoru; SIRS, SOFA ve MEWS’ten daha iyi bir tanisal testtir.

Yillar igerisinde acil servise basvuran kritik hasta sayisinda artig
olmustur. Bu artis ile birlikte hastalarin acilde kalig sureleri de artmigtir [60].
Bu durum acil servislerde kritik hastalarin ilk midahelesi sonrasinda izleminin
yapilabilecedi yogun bakim hizmeti verebilen acil servis yogun bakim
Unitelerinin ortaya c¢lkmasina sebep olmustur [61, 62]. Aslaner ve
arkadaslarinin acil serviste yapmis oldugu bir galismada, acil yogun bakim
unitesinde takibi yapilan hastalarin mortalite orani (%75,4), diger yogun
bakimlara yatisi verilen hastalarin mortalite oranindan (%20,4) daha yuksek
bulunmustur [61]. Acil servisten yogun bakima transferin gecikmesinin
mortalite Uzerine etkisinin incelendigi ve hastalarin gogunlugunun sepsis

oldugu bir calismada, ilk alti saat igerisinde yogun bakima yatirilan
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hastalarin, geciken gruba gore mortalite oraninin daha az oldugu goérulmustur
[63]. Benzer sekilde sepsis hastalarinin ¢ogunlukta oldugu baska bir
calismada ise, yogun bakimlara yatisi geciken gruptaki hastalarda sepsis
tanisinin ve komorbiditelerin daha sik oldugu sonucuna varilmistir [64]. Bu
calismada sepsis tanisi alan hastalarin acilde kalis sUresinin, literatlr ile
uyumlu olarak, daha uzun oldugu saptanmistir. Bu durum, acil servise
basvuran hastalar arasinda kritik hasta sayisinin artmis olmasi, galismanin
yapildigi merkezdeki yogun bakim yatak sayisinin yetersiz olmasi ve
calismaya dahil edilen hastalarda metastatik malignite ve diger
komorbiditelerin fazla olmasindan kaynaklaniyor olabili. Daha oOnceki
calismalarin aksine, acilde kalig suresinin uzamasiyla mortalite oraninin
artmadigi sonucuna ulasiimigtir. Acil servis hekimlerinin gegen vyillar
icerisinde yogun bakim bilgi ve becerilerinin artmasi, daha c¢ok kritik hasta
takibi yapiimasindan kaynakli tecrube ve birikiminin artmasi bu duruma

sebep olmus olabilir.

Bu calismanin kisithiliklari mevcuttur. Hasta sayisi azdir. Gézlemsel bir
¢alisma oldugu igin takip ve tedaviye mudahelede bulunulmamis, dolayisiyla
seri laktat Olcumleri ve prokalsitonin kontroli alinmamis ve bu konuda
degerlendirme yapilamamigtir. Sepsis tanisi koyabilmek ve prognoz
tahminini daha dogru yapabilmek icin, daha yuksek sensitivite ve spesifite
degerleri olan kriterler belirlemek igin hasta sayisinin daha fazla oldugu

randomize, kontrollt, gok merkezli calismalara ihtiyac vardir.
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6. SONUGLAR

. Bu calismaya 1 Mayis 2016- 30 Nisan 2017 tarihleri arasinda acile
basvuran enfeksiyon disunulen ve sepsis 6n tanisi olan 100 hasta
dahil edilmistir. Olim veya =23 giin yogun bakimda yatan hastalar

sepsis kabul edilmis olup, bu hastalarin sayisi 51’dir.

. Sepsis tanisi alan hastalarda %66,7 orani ile erkek cinsiyet daha
fazladir. Sepsis tanisi almayan grupta ise cinsiyetler arasinda bir fark

saptanmamistir.

. Sepsis tanisi alanlarin yas ortalamasi 66,71 (min:23-max:92) , sepsis
tanisi almayanlarin ise 64,16 (min:18-max:95)'dir ve anlaml bir fark

yoktur.

. Sepsis tanisi alan hastalarda malignite %60,8 oraninda en sik goérilen
eslik eden hastaliktir. Sepsis olmayanlarda ise %42,9 oraninda
malignite ve ayni oranda hipertansiyon tespit edilmistir. Sepsis

olanlarda istatistiksel olarak daha fazla malignite goéralmustur.

. Sepsis tanisi alan ve almayan gruplar arasinda basvuru laktat
dizeyleri agisindan bir fark bulunmamaktadir. Sepsis tanisi alan
hastalarin ortalama basvuru laktat duzeyi 2,570 mmol/L (0,2-12,0) ,
sepsis tanisi almayan grupta 2,326 mmol/L (0,7-9,7) olarak tespit

edilmistir.
. Toplam 83 hastanin basgvuru sirasinda prokalsitonin bakiimis olup,
bunlarin %90’inda yuksek tespit edilmistir. Sepsis olan ve olmayan

grup arasinda bir fark yoktur.

. En sik gorulen enfeksiyon odagi her iki grupta da pndmoni olarak

saptanmugtir. ikinci en sik odak ise idrar yolu enfeksiyonudur. Odagin
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pnomoni oldugu septik hastalarda 6lum orani %54,5’tir, bu oran Uriner

sistem enfeksiyonlarinda %50’dir.

8. TUm hastalardan kan kultird alinmistir. Olasi odaklara yénelik alinan
diger kulturler ile birlikte bakildiginda toplam 50 hastada herhangi bir
odakta veya kanda Uureme tespit edilmigtir. Toplam kan kultaru

pozitifligi ise %17°dir.

9. Sepsis olan ve olmayan hastalarin antibiyotik aldigi gun sayisi

arasinda istatistiksel olarak bir fark bulunmamaktadir.

10.SIRS’In sensitivitesi %98 , spesifitesi %4,1 olarak saptanmistir. EAKA
degeri 0,511°dir.

11.Henuz yeni sayilabilecek bir skor olan gSOFA'nin sensitivitesi %56,9
dusuk olmakla spesifitesi %89,8 bulunmustur. Bu skor igin
EAKA:0,733 olarak bulunmustur.

12.SOFA skoru daha c¢ok yogun bakimdaki hastalarda sepsis tanisi
koymak amacl Onerilse de, bu galismada acil servislerde de sepsis
prognozunu o6ngdrmede kullanilabilecegi goruimustir. Sensitivitesi
%90,2 olan bu skorun spesifitesi %44,9’dur (EAKA:0,675).

13.MEWS'in tani amach kullanimi incelendiginde en iyi esik deger 6
olarak tespit edilmistir. Esik deger yukseltildikge spesifite artarken
sensitivite azalmaktadir. MEWS2=6 olan hastalarda uzun sureli yogun
bakim yatigi veya olumu 6ngdrmede sensitivite %79,6 , spesifite
%58,8’dir. EAKA ise 0,692 olarak bulunmustur.

14.incelenen skorlar arasinda tanisal test olarak kullanimi en koti olan

skor SIRS olarak tespit edilmistir. qSOFA en iyi skor olarak bulunmus
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olmakla birlikte ikili kargilagtirmalarda aralarinda fark tespit edilmeyen
MEWS=6 ve SOFA skorlari da kullanilabilir.

15.Acil serviste sepsis tanisi alan hastalar daha uzun sure kalmaktadir.

Buna ragmen acilde daha uzun sure kalan hastalarda mortalitede arts

tespit edilmemistir.
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7.ONERILER

. Basvuru laktat dizeyleri ile komplike olan ve komplike olmayan
enfeksiyon ayrimi yapilamamaktadir. Dolayisi ile, basvuru laktat
duzeyleri sepsis tanisi koymada kullanilabilecek uygun bir parametre
degildir. Seri laktat dlgumleri, verilen tedaviler sonrasinda
bakilan kontrol laktat seviyeleri tedavi planina olumlu yonde katkida

bulunacaktir.

. Basvuru prokalsitonin dizeyi enfeksiyon tanisini desteklemek amacl
kullanilabilir. Ik prokalsitonin diizeyinin yiiksek olmasi sepsis tanisi
koymak icin yeterli degildir, ancak enfeksiyon tanisini desteklemek

amaclh kullanilabilir.

. Sepsisin en sik sebebi pnémonidir. Pnémoni sebebiyle sepsis olan
hastalarda mortalitenin yaridan fazla oldugu da unutulmamaldir. ikinci
sik sebep ise uriner sistem enfeksiyonudur. Normalde Uriner sistem
enfeksiyonlarinin prognozu, pndémoniye goére daha iyi olmakla birlikte
bu calismada her iki grup arasinda bir fark tespit edilmemigtir.
Hastalarda aktif malignitenin olmasi ve bu hastalarin kemoterapi aliyor
olmasinin Uriner sistem enfeksiyonlarinda da mortaliteyi arttiracagi

akilda tutulmaldir.

. Malignitesi olan hastalarda sepsis daha fazla gorulmektedir. Bu
nedenle, dzellikle malignitesi olan hastalarin bagvurusunun daha fazla
oldugu merkezlerde, malignitesi olan hastalarda enfeksiyon
dusundldugunde, bu hastalarda basvuru aninda olmasa dahi izlem
esnasinda sepsis gelisebilecegi akilda tutulmalidir. Bu hastalarin takibi

daha yakin yapilmali ve tedavilerinin hizli verilmesi saglanmaldir.

. Enfeksiyon diusunulen ve sepsis 6n tanisi olan hastalardan mutlaka

kaltr alhinmahldir, fakat alinan bu kaltlrlerin  hepsinde Ureme
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olmayacagd! bilinmelidir ve bu durum sepsis tedavisini ve yonetimini
etkilememelidir. Olasi odaklar incelenerek kan kulturanin diginda

uygun kulttrler de alinmahdir.

. Sepsis tanisi ve prognozu igin, SIRS’In kullanimi gereksiz yere birgok
hastanin sepsis olarak degerlendirimesine sebep olacagindan, SIRS
yerine qSOFA, SOFA, MEWS skorlari kullaniimalidir.

. QSOFA kullanim kolayhgi, az parametre igermesi, EAKA dederinin
yuksek olmasindan dolayi sepsis tani ve prognozu i¢in en uygun test
olarak karsimiza cikmaktadir. Bununla birlikte MEWS=6, sepsis tani
ve prognozu igin yuksek sensitivite ve spesifite degerleri nedeniyle

sepsis tani ve prognozunda kullanilabilir.

. gSOFA ve MEWS’in laboratuvar calismasi gerekmeden kolay
hesaplanabilirligi, acil servislerde kullanimini mimkun kilmaktadir. Bu
skorlarin spesifite degerleri yuksek olmakla birlikte sensitivite degerleri
SOFA skorundan dusuktir. Bu sebeple basvuru aninda sepsis tanisi
icin qSOFA ve MEWS kullanildiktan sonra, eger gerekli tetkikler
gonderilmisse, ve hasta halen acil serviste ise, sonuglar ¢iktiktan
sonra yuksek sensitivite orani nedeniyle SOFA skoru da

hesaplanabilir.

. Kritik hastalarin acil servislerde kalma suresinin uzamasi hemen

hemen her acilde kargilasilan bir gercektir. Bu sebeple invaziv-
noninvaziv mekanik ventilasyon, arteryel kan basinci takibi, santral
vendz kataterizasyon, vazoaktif ve inotrop ajanlarin kullanimi, kritik
hastalarda gerekli olabilecek invaziv iglemler gibi konularda acil
hekimleri kendilerini gelistirmelidir. Her acil servis, bu tarz hastalarin
takibi icin gerekli olan fiziki sartlari, yeterli ve donanimli personel

sayisini saglamalidir.
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10.Sepsis ¢ok fazla calisma yapimis olmasina ragmen halen altin
standart tani testi olmayan bir sendromdur ve bu sendromda sadece
inflamatuar sireglerin rol almadigi akilda tutularak yeni g¢alismalarin
yapilmasi gerekmektedir. Her ne kadar skorlar kullanilarak sepsis
tanisi koyulmaya ve pognozu ongoérulmeye galigilsa da, sepsisin klinik
bir tan1 oldugu ve henuz higbir skorun kesin dogruluga sahip olmadigi

mutlaka hatirlanmalidir.
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