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1.GIRIS VE AMAC

Sepsis, enfeksiyona karsi kontrolsiiz inflamatuar yanitin yarattigi fizyolojik, biyolojik ve
biyokimyasal anormalliklerle karakterize bir sendromdur [1]. Diinyada her yil milyonlarca
hasta sepsisten etkilenir ve bu hastalarin 1/4’%i ve hatta daha fazlasi 6liimle sonuglanir.
Politravma, akut miyokardial enfarktiis veya iskemik SVO gibi sepsiste de uygun tedavinin en
hizli sekilde baslanmasi prognozu ve sonucu etkiler. Bu nedenlerle klinisyenlerin sepsisi

dogru ve zamaninda tanimasi biiylik 6nem tasir [2].

Bu hastalarin pek ¢ogu yogun bakim {initelerinde (YBU) takip edilmektedirler. Yogun bakim
iinitelerinin yapilarinin ve kalitelerinin degiskenligi, uygulanan tedavilerin farklilig1 gibi
faktorler sebebiyle bu hastalarin YBU sonuglari, mortaliteleri konusunda kesin veriler elde
edilememistir. Sepsisli hastalarda mortaliteyi belirleyen faktorler; hastanin fizyolojik rezervi,
hastaligin tipi, ciddiyeti ve tedaviye yanitidir. Ayrica, kronolojik yas ve kronik hastaliklar,
organ sistemlerinin fonksiyonlarinda bozulmaya yol acgarak hastanin fizyolojik rezervini

etkileyebilirler [4-10].

Yogun bakim iinitelerinde mortalite tahmini i¢in skorlama sistemleri kullanilmaktadir. En stk
kullanilan APACHE II ve SOFA gibi skorlarin uluslararasi kullaniminda uyumsuzluk,
celigkili sonuglar s6z konusudur. Sepsisli hastalarin prognoz tayininde acil servis icin MEDS
(Mortality in Emergency Department Sepsis) skoru ve YBU icin PIRO (Predisposition,
infection, response and organ dysfunction) skoru gelistirilmistir. Ancak bu skorlarin basarilar
ile ilgili tartismalar siirmekte, farkli ¢alismalarda celiskili sonuglar bildirilmektedir [3-10].
Surviving Sepsis Campaign kapsaminda rehberler olusturmak icin yillardir pek ¢ok iilkeden
sepsisli hastalarin verileri ve sonuglar1 toplanmaktadir. Bu oldukga genis hasta topluluguna ait
verilerden yararlanilarak Osborn ve arkadaslar1 tarafindan, 2014 yilinda, sepsis prognozunu
on gormek lizere “Sepsis Agirlik Skorlamasi” tanimlanmistir [11]. Aymi ¢alismada bu
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skorlamanmn hem tanimlamasi, hem de validasyonu gergeklestirilmistir. Sepsisli hastalarin
mortalite tahmininde olduk¢a basarili bulunan bu skorlamanin bazi sinirlamalar1 mevcuttur.
Bunlar arasinda yas ve komorbidite verilerinin skorlama i¢inde yer almamasi, spesifik alt
gruplarin ¢alisilmamasi (septik travma hastasi, septik cerrahi hasta, septik medikal hasta vs.)
yer alir [3]. Bu yeni tanimlanan “Sepsis Agirlik Skorlama (Sepsis Severity Score-SSS)”
sisteminin sepsisli spesifik alt grup hastalarinda nasil sonuc verecegi, YBU’lerde ve acil
servislerde kullanilan diger skorlamalara iistiinliigiiniin olup olmadig1 heniiz bilinmemektedir.
Ayrica, 2016 yilinda diizenlenen “The Third International Consensus Definitions for Sepsis
and Septic Shock (Sepsis 3)” toplantisinda yogun bakim finitesi disindaki hastalar
degerlendirmek ve sepsis agisindan Oliim riski olan hastalari erken belirlemek amaciyla
“solunum sayisi, sistolik kan basinct ve mental durum degisikligi” seklinde {i¢ parametreden
olusan yeni bir skorlama sistemi tanimlanmistir. Bu skor kullanilmakta olan Sequential Organ
Failure Assessment Score (SOFA)’ nin modifiye seklidir ve quickSOFA (qSOFA) olarak
isimlendirilmistir [12, 13, 14]. Ancak bu skorlama sistemi de tanimlandig: tarihten itibaren
tartigilmakta, mortaliteyi tahmin etmede yetersiz kalabilecegi, etkinliginin prospektif

caligmalar ile desteklenmesi gerektigi ileri siiriilmektedir.

Bu c¢alismada, sepsisli medikal yogun bakim hastalarinda, SSS ve qSOFA skorlarinin diger
kullanilmakta olan YBU ve acil servis skorlama sistemleri ile mortaliteyi tahmin etmedeki
etkinlikleri yoniinden karsilastirilmasi amaglanmustir. Ek olarak, sepsiste mortaliteyi etkiledigi
diistiniilen ancak SSS ve qSOFA’da yer almayan diger faktorlerin (yas, komorbiditeler gibi)

de mortalite tahminindeki rolleri arastirilmistir.
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2.GENELBILGILER
2.1. SEPSIS EPIDEMIiYOLOJi VE iINSIDANSI

Sepsis, agir sepsis ve septik sok epidemiyolojisi yeterli prospektif kohort ¢alismalarinin
olmamasi nedeniyle iyi bilinmemektedir. Aslinda sepsis epidemiyolojisi ile ilgili ¢alismalarin
cogu uzlasi raporlarinin tanimlarina dayanmadan taburculuk sonrasi konulan tanilara yonelik
yapilmustir. Ciddi sepsis ve septik sok siklig1 6zellikle son yillarda artmis olup, zamanla daha
da yiikselebilecegi ongoriilmektedir. 1970 ' lerin sonlarinda, Amerika Birlesik Devletleri'nde

(ABD) her y1l 164.000 Sepsis vakasinin meydana geldigi tahmin edilmekte idi [15].

O zamandan bu yana, ABD ve diger iilkelerde sepsis oranlar1 6nemli 6l¢iide artmigtir. Bagka
bir uluslararasi veri tabanl retrospektif calismada 1995 ve 2015 yillar1 arasinda sepsis i¢in her
100.000°de 437 kisi/yil, agir sepsis i¢in ise her 100.000°de 270 kisi/y1l oraninda kiiresel
insidans belirlenmistir. Ancak bu oranlar disiik ve orta gelirli ilkelerin verilerini
yansitmamaktadir [16]. Sepsis artis hizinin ilerleyen yas, immiinsupresyon ve ¢oklu ilaca
direngli enfeksiyonlara bagh oldugu diistiniilmektedir [17]. Bu hipotez heniiz ispatlanmamis
olmasina ragmen, sepsis egitim ve bilinglendirme kampanyalarinin erken sepsis tespiti ve
kontrol altina alinmasinda etkili olacag1 disiiniilmektedir. Sepsis insidansi, 1tk ve etnik
gruplara gore farklilik gosterir, ancak Afrikali-Amerikali erkekler arasinda en yiiksek oldugu
goriilmektedir [15]. Insidans muhtemelen artmis solunum yolu enfeksiyonlarina bagl olarak

kis aylarinda artig gosterir [18].

Ulkemizde sepsis insidansi ile ilgili yeterli veri yoktur ancak ABD’deki oranlar iilkemiz
niifusuna uyarlandiginda yilda 100.000 civarinda sepsis goriilmesi beklenebilir [19]. Ayrica,
Yogun bakim iinitesinde yapilan bir c¢alismada nozokomiyal sepsis orani %33,1 olarak

saptanmistir [20]. Baska bir yogun bakim iinitesinde ise bu oran %6,9 dur [21].
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2.2. SEPSIS RiSK FAKTORLERI

Sepsis ve septik sok, iiretken yasam yillarinda erken 6liimle kayiplarin besinci 6nde gelen
nedenidir [22]. Onlenmesi igin risk faktdrlerinin belirlenmesi biiyiik dnem tasir. Sepsis igin

risk faktorleri s0yle 6zetlenebilir;

1. Yogun bakim iinitesine kabul: Yogun bakim {initesinde (YBU) izlenen hastalarin
yaklasik %50’sinde nozokomiyal enfeksiyon vardir ve bu durum sepsis i¢in yliksek
risk olusturur [23].

2. Bakteriyemi: Yapilan bir ¢caligmada, bakilan 270 kan kiiltiiriinden pozitif gelen % 95'i
sepsis, agir sepsis veya septik sok ile iligkili bulunmustur [24].

3. 1leri yas (=65 yas): Sepsis insidansi yash eriskin hastalarda artmaktadir ve yas sepsis
icin bagimsiz bir mortalite belirtecidir [25].

4. Immiinsupresyon, diyabet ve kanser

5. Toplum kaynakh pnémoni: Toplum kaynakli pndmonisi olan hastalarin yaklagik
%48’inde agir sepsis ve %5’ inde septik sok gelisir [26].

6. Hospitalizasyon hikayesi: Hastane yatigi, Ozellikle antibiyotik ile tedavi edilen
hastalarda, degismis bir insan mikrobiyomu olusturur ve sonraki 90 giin i¢inde siddetli
sepsis gelisim riskini ti¢ kat artirir [27].

7. Genetik faktorler: Deneysel ve klinik aragtirmalar genetik faktorlerin enfeksiyon
riskini artirabildigini dogrulamistir [1]. Az sayida vakada spesifik bir enfeksiyona
kars1 hassasiyetin altinda yatan nedenin tek gen bozukluklart oldugu gosterilmistir.
Enfeksiyona duyarlilik ile ilgili genetik ¢aligmalar baslangicta antikor {iretim
bozukluklar1 veya T hiicre, fagosit, dogal katil hiicreler ve kompleman yetmezligi

bozukluklar1 tizerine odaklanmistir. Son zamanlarda dogal bagisiklik sisteminin
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patojenleri tanima mekanizmasini bozan ve bu nedenle spesifik mikroorganizma

smiflarina kars1 duyarliligi artiran genetik bozukluklar tanimlanmistir [28].
2.3. SEPSIS VE ILISKILI TANIMLAR:

2.3.1.Enfeksiyon
Normalde steril olan bir dokuda, viicut sivilarinda veya bosluklarinda mikroorganizma varligi
enfeksiyon olarak tanimlanir. Fakat bu duruma konagin inflamatuvar yaniti her zaman eslik

etmez; tablo asemptomatik veya subklinik olarak da seyredebilir [29].
2.3.2. SIRS (Sistemik Inflamatuar Yamit Sendromu)

Viicut 1s1s1, kalp atigi, solunum veya beyaz kiire sayisindaki anormalliklerden iki veya daha
fazlasinin varhigr seklinde tanimlanan Sistemik Inflamatuar Yanit Sendromu (SIRS)
kontrolsiiz inflamasyon ile karakterize Klinik bir sendromdur (Tablo 1) [29]. Hospitalize pek
cok hastada bu kriterlerin enfeksiyon olmadan da ortaya ¢ikmasi, SOFA gibi diger skorlarla
karsilastirildiginda mortalite tahminindeki yerinin zayif olmasi nedeniyle giiniimiizde sepsis
tanisindaki Onemini yitirmigtir [29]. SIRS ile iliskili nonenfeksiyoz durumlar arasinda

otoimmiin hastaliklar, pankreatit, vaskiilit, tromboemboli, yaniklar ve cerrahi sayilabilir.

Tablo 1- SIRS kriterleri (asagidakilerden iki veya daha fazlasinin varhgi):

Viicut sicakligr >38 °C veya <36 °C.

Kalp hiz1 > 90 atim/dakika

Solunum hizi > 20 /dakika veya PaCO,< 32 mm Hg

Lokosit >12.000/mm° veya < 4.000/mm3 (ya da %10’dan fazlas: immatiir)
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2.3.3. Sepsis

Sepsis tipta eskiden beri bilinen ancak giiniimiizde bile anlagilmasi zor patogeneze sahip
sendromlardan birisidir. 1990’lardan beri yliksek mortalitesi nedeniyle klinik arastirmalarin
ve konsensus toplantilarinin odak noktalarindan olan sepsis i¢in tartismali terminoloji ve
tanimlamalar son yillarda netlestirilmeye calisilmistir. Bu konuda 2001, 2012 ve 2016
yillarinda “Sepsis-1, 2 ve 3” adi altunda yapilan genis toplantilar ile sepsiste sagkalim
kampanyasi (Surviving Sepsis Campaign, SSC) kriterleri ortaya ¢ikarilmis ve yogun bakim,
acil tip ve diger ilgili klinisyenlerin sepsis yonetiminde ayni dili konugmalar1 ve yiiksek

standartta hasta bakiminin saglanmasi i¢in zemin hazirlanmistir.

2001 ACCP/SCCM/ATS/ESICM/SIS tarafindan diizenlenen Uluslararast Sepsis Tani
Konferansinda, sepsis taniminda onu enfeksiyondan ayiran baslica kavramin enfeksiyon
odaginin yanisira organizmanin anormal cevabi ve organ disfonksiyonu oldugu bildirilmistir
[29]. Bu tanima gore agiklanamayan organ disfonksiyonunda altta yatan enfeksiyon ve sepsis
varligi aranmalidir. Ancak bu tanimin inflamasyona fazla odaklanmasi, sepsis kliniginin
SIRS> Sepsis> Agir Sepsis> Septik sok> MODS sirasin1 takip ettigini varsaymasi, SIRS
kriterlerinin sepsis i¢in spesifite ve sensitivitesinin diisiik olmasi1 gibi sebeplerle sepsis

taniminda degisiklik yapilmasi giindeme gelmistir.

SSC 2012 rehberinde sepsis, iki veya daha fazla SIRS kriteri varliginda bilinen ya da
stiphelenilen enfeksiyon odaginin varligi olarak tanimlanmustir [2]. Ancak bu tarihten sonra
yapilan pek c¢ok arastirmada sepsis tamiminda yer alan SIRS kriterlerinin sepsis
patofizyolojisini yeterince agiklayamamasi, sensitivitesinin yeterli olmamasi, hastaligin
agirlik derecesini degerlendirmede yeterli olmamasi gibi sebeplerden dolay1 sepsis tanimindan

cikarilmasi gerektigi ongorilmiistiir.
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Biitlin bu nedenlerden dolayi, 2016 yilinda diizenlenen “The Third International Consensus
Definitions for Sepsis and Septic Shock (Sepsis 3)” toplantisinda sepsis tanimi tekrar gézden
gecirilmis, enfeksiyona karsi disregiile konak yanitina bagli organ disfonksiyonu seklinde
degistirilmistir. Siddetli sepsis tanimlamasi ve SIRS kriterlerinin kullanilmamasi onerilmistir.
Bu yeni tanimda, sepsis olgularinin tanisi i¢in kanitlanmis enfeksiyonun yaninda yasami
tehdit eden organ yetmezligi varlig1 sarti yer almistir. Bu organ islev bozuklugu Sepsis-
Related Organ Failure Assessment (SOFA) skorunda 2 puan ve daha fazla artis olmasi ile
karakterizedir. Rehbere yeni eklenen hizli SOFA (quick SOFA- q SOFA) skoru 2 veya iizeri

oldugunda sepsisin 6n planda diisiiniilmesi onerilmektedir [12, 13, 14].

2.3.4. Agir Sepsis:

Agir sepsis, organ fonksiyon bozuklugu, hipoperfiizyon bulgulart veya hipotansiyonun
bulunmasi olarak tanimlanmistir [29]. Yukarda belirtilen sepsis sendromu tanimu ile ortiistiigi
gortilmektedir. Sepsis iligkili hipotansiyon; sistolik kan basinci (SKB) < 90 mm Hg veya
ortalama arter basinct (OAB) <70 mm Hg veya SKB da > 40 mm Hg azalma veya baska bir
neden olmadan kan basincinin yasa gore normalin 2 standart sapmasindan (SD) daha fazla
diistik olmasidir. Sepsis iligkili doku hipoperfuzyonu enfeksiyon iligkili hipotansiyon,
ylikselmis laktat diizeyi veya oligiiri olmasidir. Laktik asidoz serum laktat diizeyinin >1
mmol/L olmast, oligiiri ise yeterli siv1 resiisitasyonuna ragmen en az iki saat idrar ¢ikiginin <

0,5 ml/kg/saat olmasi olarak tanimlanir [2].

2.3.5. Septik sok

Septik sok, Sepsis varliginda daha fazla mortalite riski olusturan dolasimsal, hiicresel ve
metabolik degisiklikleri igeren bir klinik tablodur. Sepsis bulgularina ek olarak, hipovolemi

olmaksizin (en az 500 ml s1v1 resusitasyonu yapilmig olmali) ortalama arter basincint OAB >
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65 mmHg tutmak i¢in vazopressor gerekmesi durumudur. Bu duruma serum laktat diizeyi
yiiksekligi eklendiginde [> 2 mmol/L (>18 mg/ dL)] hastane mortalitesinin %40’dan yiiksek

oldugu bildirilmistir [12].

2.3.6. Coklu Organ Yetmezligi Sendromu (Multiple Organ Dysfunction Syndrome-

MODS)

Sepsis; enfeksiyon ardindan bakteriyemi, septik sok, c¢oklu organ yetmezligi sendromu
(MODS) ve olim gibi olaylar zinciri halinde seyredebilir. MODS tedavisiz homeostaz
saglanmasinin miimkiin olmadig1, birden ¢ok organ veya sistemin fonksiyon yetersizligi ile
karakterize bir sendromdur. Bu hastalik, hem enfeksiy6z hem de nonenfeksiyoz kosullarda

siddetli seyredebilir. MODS birincil veya ikincil olarak siniflandirilir [1]:

e Birincil MODS her hangi bir organda akut olarak erken donemde meydana gelir ve hasar o

organin kendisini direkt olarak etkiler (6rn. Rabdomiyolize bagli renal bozukluk).

e Ikincil MODS ise hasarli organin kendi yanit1 degil de, konak organizmanim yanitinin

sonucudur (6rn. Pankreatitli hastada ARDS).

Sepsiste, proinflamatuar ve anti-inflamatuar mediatér saliniminin eslik ettigi hiicresel hasar

siklikla coklu organ disfonksiyonuna ilerler (Sekil 1).

Coklu organ disfonksiyon sendromunda neredeyse tiim organlar etkilenir ama en ¢ok

etkilenenler ve klinik 6nem tasiyanlar soyle 6zetlenebilir;

a) Dolasim Sistemi:

Sepsisteki dolasim bozuklugunun en agir Ornefi yaygin vazodilatasyona bagh
hipotansiyondur. Bu durum biiyiik olasilikla, metabolik otoregiilasyon kapsaminda doku

oksijen ihtiyacina gore uygun oranda vazodilatasyonu saglamak iizere salinan vazoaktif -
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mediatorlerin istenmeyen bir etkisidir. Ancak, Sepsis sirasindaki hipotansiyonun tek sebebi
vazodilatasyon degildir. Hipotansiyon intravaskiiler sivinin redistriibisyonuna bagl olarak da
meydana gelebilir. Bu durum hem artmis endotel gecirgenligine hem de arter vaskiiler

tonusunun azalmasi sonucu olusan kapiller basing artisina bagli olarak ortaya ¢ikar [30].

Enfeksiyon ajanlar

| l |

Lokosit Aktivasvonu Koagiilasyon Kompleman
Aktivasvonu Aktivasvonu

————
Mikrovaskiiler DIK

Tromboz

Sitokin Salinimi, IL- 1 IL- 8

e
-1

Uretimi

!
B

Lokosit adezyon
aktivasyonu

-

Sekil 1. Sepsiste ¢coklu organ yetmezIligi gelisim mekanizmasi

DIK: Dissemine Intravaskiiler Koagiilasyon; i NOS: Inducable Nitric Oxide Synthetatase,
NO: Nitric Oxide, PAF: Platelet Activating Factor
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b) Solunum Sistemi

Sepsis sirasinda pulmoner damar yapisindaki endotel hasar, kapiller kan akimint bozar ve
mikrovaskiiler gecirgenligi artirir; interstisyel ve alveoler pulmoner édemle sonuglanir [31,
32]. Akciger kapiller dolasiminda nétrofillerin sikismasi alveolokapiller membran hasarini
baslatir ve/veya artirir. Sonugta pulmoner 6dem olusur ve ventilasyon- perfiizyon esitsizligi
ile hipoksemi meydana gelir. Akut respiratuar distress sendromu da bu etkilerin klinik bir

yansimasidir.

c) Gastrointestinal Sistem

Sepsisteki tipik dolagimsal anormallikler bagirsagin normal bariyer gorevini baskilayabilir ve
bunun sonucunda sistemik dolasima bakteri ve endotoksin translokasyonu (olasilikla portal
venden ziyade lenfatikler yoluyla) meydana gelebilir. Bu da septik cevabin artmasina yol agar
[31, 33]. Bagirsaktan portal sisteme giren bakteri ve bakteri irtinlerinin temizlenmesinde
retikiiloendotelyal sistem savunmasmin ilk basamagim karaciger olusturur. Karaciger
fonksiyon bozuklugu durumunda enterik kaynakli endotoksin ve bakteri {riinleri
temizlenemez, uygun lokal sitokin cevabi engellenir ve potansiyel zararli bu tirtinler sistemik

dolagima direkt olarak yayilir [31, 32].

d) Renal Sistem:

Sepsise akut bobrek yetmezligi siklikla eslik eder. Sepsis ve endotokseminin hangi
mekanizmalarla akut bdbrek yetmezligine yol agtigi tam olarak anlasilamamustir.
Hipoperfiizyona ve/veya hipoksemiye bagli akut tiibiiler nekroz ileri siiriilen
mekanizmalardan biridir  [31, 32]. Ancak sistemik hipotansiyon, direkt renal
vazokonstriiksiyon, sitokinlerin (mesela “Tumor Necrosis Factor- TNF”) salinimi ve
endotoksin ve FMLP (bakteri hiicre duvarlarinda bulunan 3 aminoasitli kemotaktik bir peptid)
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ile notrofil aktivasyonu da renal hasara katkida bulunabilir. Bobrek yetmezligi gelisen sepsis

hastalarinda oliim ihtimali artar.

e) Sinir Sistemi

Septik hastalarda, ozellikle yaslilarda, diger organ yetmezliklerinden 6nce siklikla santral sinir
sistemi (SSS) komplikasyonlar1 ortaya ¢ikar En sik gelisen SSS komplikasyonu biling
degisikligidir (septik ensefalopati). Ensefalopatinin patogenezi iyi tanimlanmamustir;
metabolizmadaki ve inflamatuar mediatorlere baglh hiicre sinyal sistemindeki degisikliklere
bagli olabilecegi diigiiniilmiitiir [30]. Sepsiste ayrica periferik noropati gibi gecikmis norolojik

komplikasyonlar da gelisebilir [30].

Tiim bu organ sistemlerindeki etkilenmeler ile sepsisin klinik ve laboratuar belirti ve bulgulari

ortaya ¢ikar.

2.4. SEPSIS BELIRTi VE BULGULARI:

Sepsis sliphesi olan veya dokiimante sepsis tanili hastalar tipik olarak hipotansiyon, tasikardi,
ates ve lokositozla seyreder. Siddetlenme belirtileri olarak sok tablosu (6rn. soluk cilt ve
siyanoz), organ disfonksiyonu bulgular1 (6rn. oligiiri, akut bobrek hasari, degismis mental
durum) ortaya ¢ikabilir [2, 29]. Belirtiler sepsise spesifik degildir; sepsis dis1 durumlarda da
(6rn. pankreatit, ARDS) benzer belirtiler goriilebilir. Bu belirti ve bulgular Tablo 2’de
ozetlenmistir. Dikkatli bir hikaye ve fizik muayene sepsis kaynagi hakkinda ipuglar verebilir,
ileri tetkik ve mikrobiyolojik inceleme igin yol gosterebilir (Tablo 3) [34]. Sepsisli hastanin
kiiltiirlerinde etken organizmanin iiremesi taninin kesinlesmesi igin destekleyicidir ancak
zorunlu degildir. Sepsis on tanis1 ile degerlendirilen hastalarin  %50’sinde etken

mikroorganizma iiretilemez ancak ampirik antibiyotik tedavisi baslanir [35].
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Tablo 2. Sepsis Klinik Semptom ve Belirtileri

e Enfeksiyon kaynagina ait semptomlar (6rn. Pndmonide dksiiriik ve nefes darligi; cerrahi

yarada agri; altta yatan apse durumunda piiriilan akinti)

e Arteriyel hipotansiyon [Sistolik kan basinct (SKB) <90 mmHg, ortalama arteriyel basing
(OAB) < 70 mmHg]

e Ates > 38,3°C veya <36 °C

e Kalp hiz1 > 90 atim/dk.

e Takipne, solunum sayist > 20 soluk/dk.

e Degismis mental durum

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

e ileus (bagirsak seslerinin yoklugu; hipoperfiizyonun genellikle son dénem belirtisi)

e Kapiller yeniden dolumda azalma, siyanoz veya mottling (sok tanisin1 koydurabilir)
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Tablo 3. Sik sepsis kaynaklarinin degerlendirilmesi

Siipheli bolge

Belirtiler/bulgular

Mikrobiyolojik degerlendirme

Ust solunum yolu

Farinks inflamasyonu + eksiida
+ sislik ve lenfadenopati

Aerobik kiiltiir i¢in bogaz siiriintiisii

Alt solunum yolu

Prodiiktif oksiiriik, ploretik
g0giis agrisi, konsolidasyon
diisiindiiren dinleme bulgulari

Iyi kalitede balgam, hizl1 influenza
testi, liriner antijen testi (pndmokok,
lejyonella), korunmus firca veya
bronkoalveoler lavaj kantitatif kiiltiirii

Idrar yolu Ates, idrara sikigsma hissi, Piyiiriyi gosteren idrar mikroskobisi
diziiri, bel agrisi
Vaskiiler Giris yerinde kizariklik veya Kan kiiltiirti (kateterden ve periferik

kateterler: arteryel,
santral venoz

akint1

bir bolgeden), kateter ucu kiiltiirii
(eger ¢ikarildiysa)

Kalici plevral
kateter

Giris yerinde kizariklik veya
akinti

Plevral s1v1 kiiltiirii (kateterden),
kateter ucu kiiltiirii (eger ¢ikarildiysa)

Yara veya yanik

Inflamasyon, 6dem, eritem,
iltihap akmasi

Akan iltihabin gram boyamasi ve
kiiltiirti (yara kiiltiirii giivensiz)

Deri/yumusak Eritem, 6dem, lenfan it Akan iltihap veya vezikiil sivisi

doku kiiltiirti (doku aspirat roli
kanitlanmamis)

Santral sinir Meningeal irritasyon bulgulart | Beyin omurilik sivist mikroskopi,

sistemi protein, glikoz, kiiltiir, bakteriyel

antijen testi

Gastrointestinal

Karin agrisi, distansiyon,
diyare, kusma

Salmonella, Shigella, Campylobacter
icin gaita kiltlirli

Intraabdominal

Spesifik abdominal
belirtiler/bulgular

Perkiitan veya cerrahi olarak
bosaltilan abdominal s1v1
koleksiyonlarinin aerobik ve
anaerobik kiiltiirii

Periton diyalizi
(PD)

Bulanik PD sivisi, karin agrist,
ates

PD s1vist hiicre sayimi ve kiiltiirii

Genital yol Kadin: Alt karin agrisi, vajinal | Kadm: Endoservikal ve yiiksek vajinal
akinti stirintiiler(segici besiyerine)
Erkek: Diziiri, sik idrar, Erkek: Idrar gram boyama ve kiiltiirii
stkisma tipi inkontinans,
bulanik idrar, prostat
hassasiyeti

Eklem Agr1, 1s1 artig1, hareket Artrosentez sivisindan hiicre sayimu,

acikliginda azalma

gram boyama ve kiiltiir

Klinik bulgularla benzer sekilde laboratuar 6zellikleri de spesifik degildir; sepsis veya buna

bagli doku hipoperfiizyonuna veya organ disfonksiyonuna ait anormallikler saptanabilir

(Tablo 4).
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Tablo 4. Sepsiste Laboratuar Bulgular:

e [ 6kositoz (beyaz kiire > 12.000 uL—1) ve ya 16kopeni (beyaz kiire < 4.000 uL—1)

e Normal beyaz kiire sayisi, %10’dan fazla immatiir form

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

e Plazma C- reaktif protein; normal degerin iki standart sapma (SD) fazlas1

e Plazma prokalsitonin; normal degerin iki standart sapma(SD) fazlasi

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

e Akut oligiiri (yeterli sivi resusitasyonuna ragmen son iki saatte idrar ¢ikist < 0.5 ml/kg/saat)

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

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

e Trombositopeni (Plt< 100.000 uL-1)

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

e Hiperlaktatemi (>1mmol/L)

e Adrenal disfonksiyon (6rn. hipernatremi, hipokalemi) veya o6tiroid hasta sendromu

Son on yil i¢inde, sepsiste birgok biyolojik belirteg hem tanisal, hem prognostik, hem tedavi

monitorizasyonu agisindan degerlendirilmistir. Bununla birlikte, bunlarin higbiri rutin Klinik

kullanimda yeterli sensitivite ve spesifiteye sahip degildir (Tablo 5). Hatta C-reaktif protein

ve prokalsitonin gibi klinik olarak en yaygin kullanilan biyobelirteglerin bile sepsis teshisinde

veya sonu¢ tahmininde sinirli degere sahip oldugu goOsterilmistir. Sepsis tanisinda

biyobelirtegler klinik belirtilerin yaninda tamamlayici bir yaklasim olarak kullanilabilir [36].
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Tablo 5. Sepsiste sik kullanilan biyobelirtecler

Biyobelirtec Tamm Diagnostik | Prognostik | Monitorizasyon
C-reaktif protein Karaciger yag + ++ +++
(CRP) hiicrelerinde iiretilen
akut faz reaktanidir
Prokalsitonin- PCT Kalsitoninin ++ +++ +++
prohormonu
Laktat Dokularda anaerob ++ +++ +
glikoliz sonucu birikir
D-dimer Fibrin yikim triinidiir | + + +
Miyokardiyal
biyobelirtegler
e Troponin - +++ -
e Natriuretik - +++ -
peptidler
(BNP) - + -
e Miyoglobin

Sepsiste en sik kullanilan biyobelirtegler:

a) C-reaktif protein (CRP): Ilk defa 1930 yilinda Tillet ve Francis, hasta serumunda

S.pneumoniae'nin tipe 6zgiil olmayan bir antijeni ile presipitasyon veren bir protein
bulmuslar ve buna CRP adin1 vermislerdir [37, 38]. Serum diizeyi inflamasyonun
baglamasindan 3-6 saat sonra yiikselmeye baglar ve 36-60 saat sonra en yiiksek
degerine ulagir. Normal degerinin 1000 katina kadar yiikselebilir. Yarilanma omrii
yaklagik 18-19 saat arasinda olup inflamasyon sonlandiktan sonra ortalama 3-5 giin
icinde normale déner [39- 41]. Ozel metotlarla dlgiilebilen yiiksek hassasiyete sahip
(hs-CRP) bir CRP tiirevi de klinikte kullanilmaktadir. Hs-CRP genellikle koroner arter
hastalig1 veya koroner arter hastalifindan siiphelenilen durumlarda kullanilmaktadir.
Yiksek hs-CRP klasik risk faktorlerine ek bir risk faktdrii  olarak
degerlendirilmektedir [42]. Klinikte viral ve bakteriyel enfeksiyonlarin ayirimim
yapmak, enfeksiyonlarin  tedaviye cevabim1i  degerlendirmek ve gelisen

komplikasyonlarin belirlenmesinde kullanilir. 100 mg/L'nin {izerinde bir deger % 88
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b)

oraninda bakteriyel bir enfeksiyonu diisiindiiriir [40]. Sonug olarak, enfeksiyona karsi
konak cevabinin faydali bir belirteci olarak tanida, prognozda, takipte ve tedavi
rehberi olarak kullanilmaktadir. Serum CRP degerlerinin bir biyobelirte¢ olarak
baslica avantajlar1 kullanim kolaylig1 ve diisiik maliyetidir. Dezavantajlari ise sepsise
spesifik olmamas1 ve diger inflamatuar durumlarda da diizeyinin ylikselebilmesidir

[43].

Prokalsitonin (PCT): Tiroid bezinin C hiicrelerinden salgilanan kalsitoninin 6ncii
maddesidir. Normal sartlar altinda serum seviyesi ¢ok diisiiktiir. Enfeksiyon ve
inflamasyon esnasinda karaciger, pankreas, akciger gibi organlarda sentezlendigi
bilinmektedir. PCT'nin {iretimi endotoksinler veya bakteriyel enfeksiyonlara yanit
olarak iiretilen mediyatorlerce (TNF- o ,IL-1, IL-6) saglanir. Serum diizeyi bakteriyel
enfeksiyonlarin yayginligir ve siddeti ile kuvvetli iliski icerisindedir. Ayrica viral
enfeksiyonlar sirasinda artan interferon gamma (INF-y) PCT iiretimini baskilar. Buna
bagli olarak viral ve bakteriyel enfeksiyonlarin ayirnminda faydali olabilir [43]. PCT
inflamasyondan 4 saat sonra artmaya baslar ve yaklasik 6 saat i¢inde pik yapar,
inflamasyon kontrol altina alindiktan sonra hizla normal degerlerine doner [44]. Yani
PCT cevabi CRP cevabindan énemli derecede daha hizlidir. Klinikte ilk 48 saat iginde
seri Ol¢iimlerle antibiyotik baslama veya baglamama karar1 vermede ve tedavinin
takibinde Onemli bir gosterge olarak kabul edilmektedir. PCT’nin sistemik
inflamasyonun steril ve infeksiyoz sebeplerini ayirt etme potansiyeli vardir ve yogun
bakim hastalarinda sepsis, agir sepsis ve septik sok tanilarii dislamak veya

dogrulamak icin kullanilir.

Laktat: 1960’larin basindan itibaren serum laktat diizeyi sirkiilatuar sokun siddetini

belirlemede kullanilmaya baslamistir. Yiikselmis serum laktat diizeyi hipotansiyon
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olsun veya olmasin organ hipoperfiizyonunun bir gostergesi olabilir [2]. Organ
disfonksiyonu i¢in yararli bir belirte¢ olmakla beraber sepsis ve septik sok hastalarinda
resusitasyon igin bir sonlanim noktasi olarak hizmet edebilir. SCCM / ESICM 2016
tanimlarina septik soklu hastalari tanimlamak i¢in dahil edilmistir [45]. Yiiksek laktat
septik sokta kotii prognoz gostergesi oldugundan, ilk degerlendirmenin 6nemli bir
pargasidir. Bu nedenle, Sepsiste Sag Kalim Kampanyasi1 agir sepsiste erken hedefe
yonelik tedavi paketi baglatmak i¢in bir tetikleyici olarak uygun sivi tedavisine ragmen

hipotansiyonun devam etmesini ve laktat diizeyinin >4 mmol / L olmasini1 Gneriyor

2].

d) D-Dimer: Sepsis, hemostaz defektleri ve yaygin damar igi pihtilasma gelisimi ile

iligkili bir olaydir. D-dimer fibrinoliz sonrasi fibrin yikim trtintidiir. 1990’1 yillarin
basinda, D-dimer’in septik hastalarda bakteriyemi varligini tahmin etmede rolii oldugu
ve sepsis siddeti ile iligkili oldugu saptanmistir. Sepsisli hastalarda D-dimerin belirgin

yiiksekligi PROWESS ¢alismasi ile teyit edilmistir [45].

Miyokardiyal biyobelirtegler: Miyokard disfonksiyonu sepsisli hastalarda sik
goriilen bir komplikasyondur. Bu nedenle, sepsisli hastalarda troponin, natritiretik
peptidler ve miyoglobin incelenmistir. Sepsis iliskili miyokard disfonksiyonu ilk defa
yaklasik on yil once tammlanmis ancak sadece son zamanlarda YBU'lerde
ekokardiyografinin genis kullanimi ile kabul gérmiistir. Bu yonde yapilan
calismalarda Ozellikle pro- bazal natriuretik peptid (pro-BNP) ve yiiksek sensitif
troponin T (hs-cTnT)’nin septik sokta erken donemde yiikselmesi mortalite ile iliskili
bulunmustur [46]. Bu belirteglerin degisikliklerinin laktat veya laktat klirensinden
daha fazla prognostik oldugu belirlenmistir. Miyoglobinin ise kardiyak hasarda sensitif

ancak yeteri kadar spesifik olmadig: bildirilmistir [45].
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2.5. SEPSISTE TEDAVI

Sepsis ve septik soklu hastalarin erken hedefe yonelik tedavi yonetiminde uygun mayi ve
antibiyotik secimi tedavinin temel taglarindandir. “Surviving Sepsis Campaign 2012”

rehberinde erken donem ve ileri tedavi Onerileri 6zetlenmistir (Tablo 6) [2].

Tablo 6. Sepsis hastasinin yonetiminde genel ilkeler

1. Erken tami

2. Erken tedavi

* Sepsis Resiisitasyon Uygulamalari
a. Sepsis tanis1 aldiktan sonraki ilk 3 saat icinde;

* Kan laktat diizeyini 6l¢iin

* Antibiyotik uygulamasindan 6nce kan kiiltlirlerini alin; potansiyel enfeksiyon odagina
gore ilave kiiltiirler alin

* Erken ve uygun genis spekturumlu antibiyotik uygulayin

* 1 saat icinde (agir sepsis/septik sok) hipotansiyon veya laktat diizeyi >4 mmol/L
varliginda 30 ml/kg kristalloid s1v1 uygula
b. Acil servise basvuru sonrasi ilk 6 saatte;

* Baslangi¢ sivi1 resiisitasyonuna yanit alinamayan olgularda; OAB > 65 mmHg olacak
sekilde vazopressor destegi saglamali

* S1v1 resiisitasyonuna ragmen direngli hipotansiyon varliginda veya ilk laktat degeri
>4mmol/L ise voliim durumu ve doku perfiizyonu tekrar degerlendirilmeli.

* Baslangigta laktat yiiksekse tekrar 6l¢iilmeli.

3. Sonuglarin izlemi

2.5.1. Sepsiste Antibiyotik Tedavisi

Sepsis veya septik sok tanist almis hastalara ilk 1 saat igerisinde mutlaka antibiyotik
baslanmalidir. Antibiyotik baslanmasin1 geciktirmeyecek ise Oncesinde kan kiiltiiri
alimmalidir. Enfeksiyon kaynagina etkili tek veya ¢oklu antibiyotik secilmelidir. Gram pozitif
ve gram negatifleri kapsayan genis spektrumlu bir antibiyotik tercih edilmelidir. Gerekli ise
antifungal ve antiviraller eklenmelidir. Antibiyotik etkinlik ve yarari giinlik olarak tekrar
degerlendirilmelidir. Basta septik goziiken ancak takibinde enfeksiyon lehine bulgu olmayan

hastalarda, antibiyotik rejimine devam etmeme karari, diisiik prokalsitonin diizeyi ve benzeri
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belirteglere gore verilebilir. Ampirik kombine antibiyoterapi 3-5 giinden uzun siire
verilmemelidir. Patojen bir an dnce bulunup uygun tekli tedavi rejimine gegilmelidir. Genel
olarak tedavi 7-10 giin olmahdir. Tedaviye yavas yanit alinanlar, drene edilemeyen fokal
enfeksiyonu olanlar, S. Aureus bakteriyemileri, bazi fungal ve viral kaynakli enfeksiyonu
olanlarda, ndtropenik ve immiinsiiprese olgularda daha uzun siireli rejimler uygulanabilir.

Enfeksiyoz olmayan agir inflamatuvar durumlarda antibiyotik kullanilmamalidir [2].
2.5.2 Sepsiste Hemodinamik Resusitasyon

Hipoperfiizyon varligi kanitlandiktan sonra ¢oklu organ disfonksiyonunu onlemek veya
simnirlamak ve mortaliteyi azaltmak icin perflizyonun erken diizeltilmesi gereklidir.
Hipoperfiizyon, plazma voliimiiniin interstisyel araliga kaybi, vaskiiler tonun azalmasi ve
miyokardiyal depresyon sonucu olur. Azalmig vaskiiler tonusu kompanse etmek i¢in gerekli

olan kardiyak debideki artis miyokardiyal depresyon nedeniyle sinirli olabilir.

Sepsiste sagkalim kampanyasi (SSC) kilavuzlarinda 6nerildigi iizere sivi restisitasyonunun ilk

6 saati sirasindaki hedefler arasinda sunlar vardir [2]:
e Santral venoz basing 8 - 12 mmHg
e Ortalama arter basinc1 >65 mmHg (OAB = [(2 x diyastolik) + sistolik]/3)
e Idrar ¢ikis1 >0.5 ml/kg/saat

e Santral vendz (vena cava superior) veya miks venoz oksijen satiirasyonu sirastyla %

70 ve 65.

Perfiizyon diizeltilmesi baskin olarak intravendz sivi verilmesine odaklandirilmistir; sivi

resiisitasyonuna alinan cevaba, miyokardiyal disfonksiyona ait kanita ve anemi varligina
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dayanarak intravendz sivilar, vazopressor tedavi, inotropik tedavi, kan transfiizyonu gibi ek

modaliteler eklenmistir;
a) Intravenoz sivilar

Agir sepsis tedavisinde ilk tercih kristalloidlerdir. Kristalloidler, kolloidler ve diger
resiisitasyon sivilari kadar etkilidir. Cogu hasta ilk 6 saatte 4-6 L siv1 destegine ihtiya¢ duyar.
Baslangi¢ tedavi olarak 30 ml/kg uygulanabilir. Cok miktarda kristalloid alanlarda albiimin
tedaviye eklenebilir. Kristalloid sivilardan en ¢ok tercih edilen izotonik salin soliisyonudur
ancak yiiksek dozlarda verildiginde hiperkloremik metabolik asidoza bagli akut bobrek
hasarin1 arttirdigt ve mortaliteyi yiikselttigi gorilmiistiir. Dengeli tuz soliisyonlarinin
(Ringer’s laktat, Hartmann soliisyonu) kullanimi1 giderek artmaktadir ancak bu soliisyonlar da
metabolik sorunlara neden olabilmektedir. Intravaskiiler voliim degerlendirmesi fizik
muayene (turgor, vendz basinglar, end organ hasar1) ve bazi 6l¢iimler ile (CVP, inspriyumla
arteriyel basing degisimi, oksijen satiirasyonu, inferior vena kava ¢api degisimleri gibi)
degerlendirilebilir. Ekokardiyografi yine kardiyak outputun degerlendirilmesinde diger bir

noninvaziv yontemdir ve pulmoner arter kateterinden daha giivenlidir [2].
b) Vazopressorler

Eger intravendz hidrasyon ile OAB 65 mmHg iistiinde tutulamiyorsa mutlaka vazopresor
destegi saglanmalidir. Ilk segenek norepinefrin olmalidir. Yeterli yanit alinamayan
durumlarda epinefrin veya vazopresin eklenebilir. Eger hastada; miyokardiyal disfonksiyon
varsa veya hastanin OAB > 65 mmHg ve normovolemik olmasina ragmen hipoperfiizyon
bulgular1 varsa vazopresor tedaviye, pozitif inotropik ajan eklenmelidir; ilk tercih olarak 20

ug/kg/dk dozunda dobutamin kullanilabilir [2].
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¢) Kan Transfiizyonu:

Ciddi sepsis varliginda hemoglobin esigi < 7mg/dl diizeyinde tercih edilir. Calismalara gore
septik sok hastalarinda yiiksek (<9 mg/dl) ve diisiik (<7mg/dl) hemoglobin esikleri arasinda
mortalite, yasam destegi ve iskemik olay goriilme oranlari benzer bulunmustur. Tedavide
l16kositi azaltilmis ve normal eritrosit siispansiyonu verilen olgular arasinda mortalite
acisindan anlamli fark bulunmamistir. Hastalarda kanama yoksa veya cerrahi girisim
planlanmiyorsa, kanama profilinde bozukluk olmasi durumunda bile taze donmus plazma
kullanimi 6nerilmemektedir. Trombosit sayis1 < 10.000/mm® olmasi halinde kanama olmasa
dahi trombosit siispansiyonu verilmeli, kanama agisindan yiiksek risk siz konusu ise trombosit

< 20.000/mm? olmast halinde replase edilmelidir [2].
2.6 SEPSIS TEDAVIiSi SONRASI TAKiP VE DEGERLENDIRME
Yukarida tarif edilen tedavi girisimlerini takiben iki sonug ortaya ¢ikabilir:

1) Agresif tedaviye ragmen hastada siirekli hipoperfiizyon ve ilerleyici organ yetmezligi

meydana gelebilir.

Bu durumda yukaridaki tedavilerin ve antimikrobiyal rejimin uygunlugu, septik odagin
kontrolii, taninin dogrulugu ve beklenmeyen komplikasyonlarin veya eslik eden sorunlarin
(santral venoz kateter takilmasini takiben pndmotoraks olmasi gibi) olaya dahil olup olmadig:
tekrar degerlendirilmelidir [2].

2) Hasta yukaridaki girisimlere diizelmis perfiizyon ve >%70 ScvO; ile cevap vermis

olabilir.

Bu hastalarda klinik ve laboratuvar parametreler yakin takip edilmelidir (Tablo 7). Bu

degerlerden herhangi biri diizelmiyor veya kdtiiye gidiyorsa tekrar degerlendirme yapilmasi

endikedir [2].
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Tablo 7. Sepsisli hastalarda organ sistem fonksiyonu takip parametreleri

Organ sistemi Parametre

Solunum sistemi PaO,/FiO; orani

Renal sistem Idrar ¢ikis1 ve serum kreatinin

Hematolojik sistem Trombosit sayisi

Santral sinir sistemi Glaskow koma skoru

Hepatobiliyer sistem Serum biluribini ve karaciger enzimleri

Kardiyovaskiiler sistem Kan basinci, arteryel laktat

Gastrointestinal sistem Gastrik intramukozal pH (pHi), ileus, nazogastrik aspiratta kan

2.7. SEPSISTE PROGNOSTIK FAKTORLER
2.7.1. Konak Cevabi

Konak inflamatuar cevabindaki anormallikler, 6rnegin hipotermi veya 16kopeni, agir sepsise
ve mortaliteye yatkinhig: belirleyebilir [47, 48]. Ileri yas, olas1 komorbid hastaliklar, sepsis
oncesi fonksiyonel saglik durumu, bozulmus immiinolojik cevap, malnutrisyon, bakim
evlerinde potansiyel direngli patojenlere karsi artmis maruziyet, kalict kateter ve santral venoz
yollar gibi medikal cihazlarin kullaniminda artis mortalite igin olasi risk faktorlerinden

bazilaridir [49- 51].
2.7.2. Enfeksiyon Odag1

Sepsisli hastalardaki enfeksiyon odag: prognozu belirleyen énemli bir etken olabilir. Uriner
sistem kaynakl1 sepsis genellikle en diisiik mortalite oranina sahip iken (%30), gastrointestinal

veya pulmoner kaynakli sepsiste mortalite oran1 %50-55 olarak bulunmustur [47, 48].
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2.7.3. Enfeksiyon Cesidi

Nozokomiyal patojenlere bagli sepsiste toplum kaynakli patojenlere gére mortalite oran1 daha
yiiksektir. Metisilin Rezistan S. Aureus (MRSA), Metisilin Sensitif S. Aureus (MSSA), candida
ve candida harici mantar enfeksiyonlari, Pseudomonas spp. Ve polimikrobiyal enfeksiyonlara

bagli kan dolasim enfeksiyonlar1 artmis mortalite ile iliskili bulunmustur [52].
2.7.4. Antimikrobiyal Tedavi Tercihi

Uygun (patojenin duyarli oldugu) ve erken antibiyotik tedavisinin mikroorganizmalarin

direngli oldugu antibiyotik tedavisine kiyasla mortalitede %50 azalma sagladig1 gosterilmistir

[47,53].
2.7.5.Diger Prognostik Faktorler

Perflizyonun erken ve agresif olarak diizeltilmesindeki (yani hedefe yonelik erken tedavideki)
basarisizlik da mortalite ile iliskili olabilir. ProBNP, trombositopeni, mekanik ventilasyon,

sepsis evreleri, hasarlanan organ sayisi da prognozu etkileyen faktorler arasindadir [54].

2.8. SEPSISTE TANI VE PROGNOZUN BELIiRLENMESINDE SKORLAMA

SISTEMLERI

Sepsis veya septik sok tanisinin kesinlestirilmesi amaciyla klinik bulgu ve laboratuar inceleme
sonuglarmin yanisira Acil Servislerde ve YBU’lerde kullamlmak iizere pekgok skorlama
sistemi gelistirilmistir. Bu skorlama sistemleri ilk basta tan1 koymada, ileri donemde ise

prognozu 6ngdormede yardimet olurlar.
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2.8.1. APACHE I1- Akut Fizyoloji ve Kronik Saghk Degerlendirmesi skoru (Acute

Physiology and Chronic Health Evaluation I1)

1981 yilinda gelistirilen APACHE skoru tiim diinyada kullanilan hayatta kalma tahmin
modeli olmustur, revize edilmis ve basitlestirilmis bir versiyonu olan APACHE I, on iki
fizyolojik parametre, yas ve Onceki saglik durumu bilgisine dayali verileri kullanmaktadir
[55]. APACHE II skoru, yogun bakim hastalarinin iginde bulundugu klinik durumun
ciddiyetini degerlendirmek ve prognozu Ongdérmek amaciyla olusturulmus bir skorlama

sistemidir (Tablo 8).

Her bir parametrenin belirlenen laboratuvar ve sayi araliklarina gore almis oldugu bir deger
vardir. Cikan APACHE II degerine gore hastanin beklenen 6liim orani (predictive death rate-
PDR) belirlenmektedir. APACHE II skoru hesaplanirken, hasta takibinin ilk 24 saatindeki en
kot degerler alinmalidir. APACHE II skoru 0 ile 71 arasinda bir deger alabilir, ancak
literatiirde belirtilmis en yiiksek deger 55°tir. APACHE II skoru 24 ve iizerinde olan

hastalarda mortaliteyle kuvvetli bir iliski oldugu gosterilmistir [56].
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Tablo 8. APACHE |1 (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation I1) skoru

A. Fizyolojik skor 4 3 2 1 0 1 2 3 4

Is1 (°C) >41 39-40.9 38.5-38.9 | 36-38.4 34-35.9 | 32-33.9 30-31.9 <299
Ortalama arter basinci >160 130-159 | 110-129 70-109 50-69 <49
(mmHg)

Kalp hiz1/dk >180 140-179 | 110-139 70-109 55-69 40-54 <39
Sol. Sayisi/dk >50 35-49 25-34 12-24 10-11 6-9 <5

Oksijenizasyon
A-aDO2 veya PaO2
(mmHg)

. > - - <
a F!Oz >0.5, A-a DO2 >500 350-499 | 200-349 >?80 6170 s.60 .
b. Fi02<0.5, PaO2
Arteriyel pH >7.7 7.6-7.69 7.5-759 | 7.33-7.49 7.25-7.32 | 7.15-7.24 | <7.15
Serum HCO; ~ >52 41-51.9 32-40.9 22-31.9 18-21.9 15-17.9 <15
(Vendz, mmol/lt,
AKG yoksa kullanilir)
Serum Na*™* (mmol/It) >180 160-179 | 155-159 | 150-154 | 130-149 120-129 | 111-119 | <110
Serum K*(mmol/It) >7 6-6,9 5,5-59 3,5-54 3-34 2,5-29 <25
Serum Kreatinine (mg/dl) | =3,5 2-34 15-19 0,6-1,4 <0,6
ABY’de skor 2x
Hematokrit (%) >60 50-59,9 | 46-49,9 30-45,9 20-29,9 <20
Lakosit (1000/mm® >40 20-39,9 | 15-199 | 3-14,9 1-29 <1
Glaskow koma skoru (GKS) puan= 15- gercek GKS
B.Yas puani (y1l) <44=0 puan, 45-54= 2 puan, 55-64= 3 puan, 65-74=5 puan, > 75= 6 puan

C.Kronik saghk puanlari: Ge¢miste ciddi organ sistem yetmezligi ya da immunsupresyon varsa*
a) opere edilmemis yada acil opere edilmis hasta = 5 puan, b) elektif postoperatif hasta = 2 puan

Toplam APACHE Il Skoru= A+B+C

*Hepatik: biyopsiyle kamtlanmus siroz, buna bagli GIS kanamalar, karaciger yetmezligi, ensefalopati, koma;
Kardiyovaskuler: Istirahatte anjina ve kardiyak semptomlar; Solunumsal: Aktiviteyi kisitlayici kronik restriktif, obstruktif
hastalik, kronik hipoksi, hiperkapni, seconder polisitemi, ciddi pulmoner hipertansiyon, mekanik ventilasyon; Renal: Kronik
hemodiyaliz, periton diyalizi; Immunsupresyon: immunsupressor, kemoterapi, radyoterapi, yiiksek doz steroid alimi (I6semi,
lenfoma, AIDS gibi hastaliklarda).

2.8.2. SOFA- Ardisik Organ Yetmezligi Degerlendirme Skoru (Sequential Organ Failure

Assesment)

SOFA 1994 yilinda gelistirilmis YBU hastalarinda organ fonksiyonlarinin degerlendirilmesi
ile hesaplanan, hastanin tibbi durumunun ciddiyetini belirlemede kullanilan bir skorlama
sistemidir. Alt1 organ sisteminin fonksiyonu i¢in 0 ila 4 arasinda puanlama yapilarak
MODS’ta 6liim ihtimalinin belirlenmesi amaciyla kullanilmaktadir. Orijinal SOFA skoru 16

iilkede 40 YBU'de takip edilen 1449 hastanm kohort sonucundan tiiretilmistir [57] (Tablo 9).

34




SOFA yogun bakima yatigin ilk 24 saati ve bundan sonraki her 48 saatte bir hesaplanir.
Ortalama ve en yiiksek puanlar mortalitenin en prediktif degerleridir. Buna ek olarak, puanda

yaklasik % 30 oraninda bir artis en az % 50 oraninda mortalite ile iligkilidir [58].

SOFA skoru sepsiste mortalite riski tasiyan hastalarin belirlenmesini kolaylagtirmak igin bir
ara¢ olarak Yogun Bakim Dernegi (Society of Critical Care Medicine- SCCM) ve Avrupa
Yogun Bakim Dernegi (European Society of Intensive Care Medicine- ESICM) tarafindan

onaylanmustir [12, 59, 60].

Tablo 9. Ardisik Organ Yetmezligi Degerlendirme - SOFA (Sequential Organ Failure
Assesment) Skoru

0 1 2 3 4
Solunum
PaO,/FiO, mmHg | >400 <400 <300 <200 <100
MV var/yok MV var/yok MV var MV var
Kardiyovaskiiler
Hipotansiyon yok OAB <70 mmHg | Dopamin <5 ve Dopamin 5.1-15 Dopamin>15
herhangi bir veya veya
dozda Adrenalin <0.1 Adrenalin > 0.1
Dobutamin* veya veya
Noradrenalin Noradrenalin
<0.1* >0.1*
Karaciger
Bilirubin mg/dL <1.2 1.2-1.9 2.0-5.9 6.0-11.9 >12
Koagiilasyon
Trombosit >150 <150 <100 <50 <20
10%mm®
Bobrek
Kre. mg/dL veya | <1.2 1.2-1.9 2.0-34 3.5-49 >5 idrar debisi
idrar debisi <500 ml/giin <200 ml/giin
Norolojik
GKS 15 13-14 10- 12 6-9 <6
Toplam puan

*Verilen adrenerjik ajanlar en az 1 saat pg/kg/dk dozunda verilmis olmal;

SCCM / ESICM 2016 onerilerinde yasami tehdit eden organ bozuklugu i¢in SOFA skorunda
2 puan artisin hastane mortalitesinde %10 artis gosterdigi belirtilmistir. Ayrica, yine 2 ve
iizeri puan alan hasta yeterli s1v1 resusitasyonuna ragmen vasopresor destegi almasi ve artmis

laktat diizeyi (> 2 mmol/dL) de eklenirse beklenen mortalite diizeyi %40°dir.
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Hizh SOFA (quick SOFA, q SOFA) puami- YBU disinda erken sepsisli hastalar1 belirlemek
amaciyla “The Third International Consensus Definitions for Sepsis and Septic Shock
(Sepsis-3) ” tarafindan ileri siirtilmiistiir [12, 59, 60]. Bu skorlama sisteminde hastalar yatak
basinda kolaylikla belirlenebilecek 6zelliklerin her biri i¢in birer puan alirlar; solunum sayisi
>22/dk. , mental durumda bozulma-GKS < 13 ve sistolik kan basinct < 100 mmHg. Bu
ozelliklerden iki ve daha fazla puan alinmasi kotii prognoz gostergesidir. Bu skorlama
sisteminin klinik 6nemi laboratuar incelemesi gerektirmemesi, hizla hesaplanmasinin yaninda
siklikla tekrarlanabilir olmasidir. Hastada daha 6nce enfeksiyon diisiiniilmiiyorsa ve qSOFA
kriterleri pozitiflesmigse bu agidan yeniden degerlendirilmelidir. Bu Kriterlere gore hasta
yakin monitorize edilebilir, organ disfonksiyonu arastirilabilir, antibiyotik tedavisi
baslanabilir veya degistirilebilir, gerekli durumlarda YBU’ye sevk edilebilir. Ancak, YBU
disinda rutin kullanilmadan 6nce prospektif ¢calismalarla dogrulanmasi gerekmektedir. gSOFA
skorunun tan1 koyma ve tarama amaciyla kullanilamayacagi, sepsis tanist konulan hastalarda
prognozu ongdrmede kullanilabilecegi ileri siiriilen elestirilerden biridir. Bir digeri de SOFA
skorunun daraltilmasiyla olusturulan qSOFA skorunun ozellikle diisiik ve orta gelirli

iilkelerde daha 6nemli olmak {izere tanida gecikmeye neden olmasidir.

2.8.3.MEDS- Acil Serviste Sepsis Mortalite Skoru (Mortality in Emergency Department

Sepsis)

Shapiro ve arkadaslar1 tarafindan 2003’te acil servislerde yiiksek mortalite riskli, slipheli
enfeksiyonu olan hastalar1 belirlemek amaciyla gelistirilen bir sistemdir. Amag, enfeksiyon
riski tasiyan hastalarda 6liim oraninin belirlenmesi; 6liimiin bagimsiz belirleyicilerinin tespit
edilmesi ve acil hastalarin1 mortalite risk oranlarina goére siniflandirip tedavi planlarinin

cizilmesidir [60].
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Acil Serviste Sepsis Mortalite Skoru’na (MEDS) gore sepsisli hastalar 0 ila 27 puan arasinda
bir skor ile degerlendirilirler (Tablo 10). Bu skora gore 15 ve iizerinde puan alan hastalarda 28

glinliikk beklenen mortalite %40-50 arasinda bulunmustur [60]

Tablo 10. MEDS (Mortality in Emergency Department Sepsis)
Acil Serviste Sepsis Mortalite Skoru

Fizyolojik degerler Puan
Terminal hastalik (beklenen hayatta kalma <30 giin) 6
Takipne (Solunum sayisi> 20) veya hipoksi (O,Sat<%90) 3
Septik sok 3

PIt <150.000/ mm® 3
Nétrofilik bant >%35 veya l5kositoz > 15.000/mm° 3

Yas > 65 3

Alt solunum yolu enfeksiyonu 2
Bakimevinde kalma 2
Mental durumda bozulma 2
Toplam hasta puam

Beklenen mortalite (28 giinde) Toplam puan
%1 0-4
%2- 4 5-7
%7-9 8-12
%15- 20 13-15
%40- 50 >15

2.8.4.PIRO Skoru (Predisposition / Insult-Infection / Response / Organ Dysfunction)

Sepsis hastalarinin heterojen olmasi hem yatak basi degerlendirmede hem de klinik
caligmalarda risk belirlemeyi zorlastirir. Bu nedenle 1991 yilinda, American College of Chest
Physicians (ACCP) ve Society of Critical Care Medicine (SCCM) konsensus panelinde klinik

caligmalarda standart kayitlar1 kolaylastirmak amaciyla bir takim tanimlar gelistirilmistir [61].
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Buna ek olarak, kritik hastalarda prognozu degerlendirmek icin ¢ok sayida skorlama sistemi

(APACHE 11 ve Ill, SOFA, MEDS vb.) mevcuttur. Ancak bu skorlama sistemlerinin

fizyolojik anormalliklere odaklanmak gibi sinirlamalar1 vardir [62].

Tablo 11. PIRO Skoru (Predisposition/Insult-Infection/Response/Organ Dysfunction)

PUAN

0

1

2

3

4

P

Yas

<65 yas

65-80 yas

>80 yas

KOAH

(+)

KC hast.

(+)

Bakim evi hastasi

(+)

Malignite met yok

(+)

Malignite met var

(+)

Toplam P Skoru:

Pnémoni

(+)

Cilt/yumusak doku
enf.

(+)

Herhangi farkli enf.

(+)

Toplam I skoru:

Solunum sayis1
>20/dK.

(+)

Bant formasyonu >
%5

(+)

Kalp hiz1 > 120/dk.

(+)

Toplam R skoru:

BUN > 20 mg/dI

(+)

Solunum
yetmezligi/hipoksemi

(+)

Laktat > 4 mmol/It

(+)

Sistolik kan basinci
<70 mmHg

70-90 mmHg

>90 mmHg

(+)

(+)

(+)

Plt<150.000/mm?®

(+)

Toplam O skoru:

TOPLAM PIRO SKORU:
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2001 yilinda, Uluslararas1 Sepsis Tanimlar1 Konferansi’nda (International Sepsis Definitions
Conference) hastaligin siddetini siniflandirmak i¢in daha gelismis bir sistemin gerekliligi ele
alimmistir  [29]. Bu amagla, PIRO skoru gelistirilmistir: P- predispozisyon; |I-

enfeksiyon/hasar; R- yanit; O- organ disfonksiyonu (Tablo 11).

Teorik olarak, onkolojideki TNM sistemine benzeyen bir sistem olan PIRO’nun septik
hastalarda mortalite riskini degerlendirme, prognozu tahmin etme, klinik ¢alismalarda hasta
kayitlarina yardimer olma ve spesifik tedavi girisimlerine muhtemel hasta yanitlarini

degerlendirme konularinda faydali olabilecegi diisiintilmiistiir [29].

Ancak ilerleyen zaman i¢inde yapilan galismalar sonucunda PIRO sisteminin sadece tedaviyi
degerlendirmede degerli oldugu, sepsis ve septik sokta mortaliteyi ongérmede ise yaramadigi
anlasilmistir. OUTCOMEREA Calisma Grubunun yaptigi ¢alisma sonucunda PIRO puani
kavramina bazi elementler eklenerek veya degistirilerek agir sepsis ve septik sok hastalarini

derecelendirmek i¢in kullanilabilecegi belirtilmistir [63].

2.8.5. Sepsis Agirhik Skoru (Sepsis Severity Score-SSS)

Yogun bakim iinitelerinde en sik kullanilan skorlama sitemlerinin geliskili ve eksik kaldigi
noktalarda yardimeci olabilecek yeni rehberler olusturulmasi amaciyla Surviving Sepsis
Campaign kapsaminda yillardir pekgok tilkeden sepsisli hastalarin verileri ve sonuglari
toplanmaktadir. Bu verilerden yararlanarak Osborn ve arkadagslar1 tarafindan 2014 yilinda
SSS- Sepsis Agirlik Skorlamasi tanimlanmistir (Crit Care Med 2014;42:1969-1976). Ayni
calisgmada bu skorlamanin hem tanimlamasi, hem de validasyonu gerceklestirilmistir. Bu
modelin gelistirilmesinde Ocak 2005-Aralik 2009 tarihleri arasinda, 18 {ilkeden 218
hastanenin yogun bakimlarindan toplanan 23.428 hasta verisi kullanilmistir. Otuzalt1 degisken

parametre igeren, sepsis veya septik sok tanili hastalar1 0 ile 244 puan arasinda degerlendiren
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bir skorlama sistemidir. Bu sistemde, hastalar cografi bolgelere, sepsis kokenine,
hemodinamik duruma, septik sok varligina, organ disfonksiyonuna, enfeksiyon kaynagina,

solunum yetmezligine ve klinik durumlarina gore degerlendirilmektedir [64] (Tablo 12)

Tablo 12. Sepsis Agirhik Skoru (Sepsis Severity Score- SSS)

Degiskenler Puan Hastanin Puani

SEPSIiS KOKENIi
Acil servis 0
Servis 10
YBU 11

COGRAFIi BOLGE
Avrupa

Kuzey Amerika
Giliney Amerika

Kardiyovaskiiler OB

Laktat >4 mmol/I

Kardiyovaskiiler OB laktat > 4 mmol/l ile birlikte

Hipotansiyon olmaksizin (baslangigta)

Yanitsiz hipotansiyon

Yanit veren hipotansiyon

>20 ml/kg kristaloid veya esdeger mayi almigsa

Vazopresor almigsa

Pnémoni

Idrar Yolu Enfeksiyonu

Abdominal

Menenjit

Kateter

Cihaz

Diger enfeksiyonlar

Renal OB

Hepatik OB

Hematolojik OB

MYV veya pulmoner OB olmaksizin(baglangicta)

MYV olmaksizin pulmoner OB

MYV <30 cmH20 Plato Basinci ile ve pulmoner OB olmaksizin

MYV <30 cmH20 Plato Basinci ile ve pulmoner OB

MYV > 30 cmH20 Plato Basinci ile pulmoner OB’ye bagh

Hipertermi (> 38.3 C veya 101.0 F)

Hipotermi (< 36 C veya 96.8 F)

Titreme ve kasilma

Takipne (> 20/dk)

Lokopeni (BK< 4.000/ml)

Hiperglisemi (serum glukoz > 120 mg/dL)

NN = = = = =
o|blo|~do|v G IRIR[eo|o|E|m|o|m|g|odm|ofo|o|k o5 oo p|eo| R o ©

Akut mental durum degisikligi

Toplam puan:

Sepsisli hastalarin mortalite tahmininde oldukg¢a basarili bulunan bu skorlamanin bazi

sinirlamalar1 mevcuttur. Bunlar arasinda yas ve komorbidite verilerinin skorlama iginde yer
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almamasi, spesifik alt gruplarin c¢alisgilmamasi (septik travma hastasi, septik cerrahi hasta,
septik medikal hasta vs.) yer alir. Bu skorlama sisteminin sepsisli spesifik alt grup
hastalarinda nasil sonug¢ verecegi, diger skorlamalara istiinliigliniin olup olmadig1 heniiz

bilinmemektedir.
3.GEREC VE YONTEM
3.1.Hasta Populasyonunun Belirlenmesi

Bu prospektif gozlemsel kohort calismasina 2015- 2016 tarihleri arasinda Gazi Universitesi
Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklart Yogun Bakim Unitesinde takip edilen, >18 yas tiim
sepsis/septik soklu hastalar, kendilerinin veya birinci derece yakinlarinin onami alindiktan
sonra dahil edilmislerdir. Calisma Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu onay: (Etik

Kurul No: ) dogrultusunda gergeklestirilmistir.
3.2 Tamimlar:

Sepsis tanist i¢in Sepsiste Sagkalim Kampanyasi 2012 Rehberi’nde (Surviving Sepsis
Campaign: International Guidelines for Management of Severe Sepsis and Septic Shock:
2012) belirlenmis standart sepsis kriterleri kullanilmistir. Yine agir sepsis ve septik sok
tanimlar1 i¢in de ayni rehberde yer alan tanimlar kullanilmistir. Sepsis tedavisi Surviving
Sepsis Campaign 2012 rehberine uygun olarak, ayni zamanda hastanin klinik tablosu goz

oniinde bulundurularak gerceklestirilmistir [2].
3.3 Verilerin Toplanmasi:

Hastalarin sepsis/septik sok tanist aldigi ilk 24 saat icerisinde demografik ozellikleri, yatis
tanilari, komorbiditeleri, mekanik ventilasyon uygulamasi, kateter uygulamasi, klinik,

laboratuvar ve mikrobiyolojik 6zellikleri- enfeksiyon etkeni mikroorganizmalar, enfeksiyon
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odaklar1 ve alinan kiiltiir sonuglar1 kaydedildi. Kaydedilen bu parametreler ile ilgili ayrintilar

asagida 6zetlenmistir:

e Yogun bakim {initesine yatis sebebi olarak birden fazla tanisi olan hastalarda agirlikll

olan yatis sebebi kabul edildi.

e Komorbid hastaliklar ayrintili olarak kaydedildi; komorbiditelerin degerlendirilmesi

icin kullanilan Charlson komorbidite indeksi de kayitlara eklendi (Tablo 13).

Tablo 13. Charlson komorbidite indeksi

Komorbidite

Agirhikh puan*

Miyokard enfarktiisii

Konjestif kalp yetmezligi

Periferik vaskiiler hastalik

Serebrovaskiiler hastalik; hafif sekel birakan veya sekelsiz, gecici iskemik atak
Demans

Kronik akciger hastalig1

Peptik iilser

Hafif karaciger hastalig1 (portal hipertansiyon olmadan, kronik hepatit gibi)
Organ hasar1 olmayan diabetes mellitus (diyetle kontrol edilenler haricinde)

1

Hemipleji

Orta/agir bobrek yetmezligi

Hedef organ hasari olan diyabet (retinopati, noropati, nefropati veya brittle diyabet)
Metastaz olmayan tiimor (tanidan sonra >5 yil gegenler haricinde)

Losemi (akut veya kronik)

Lenfoma

Orta veya agir karaciger hastaligi

Metastatik solid timor,
AID

*Toplam puan her bir komorbid durumun birbirine eklenmesiyle elde edilir.

Kirk yas tizerindeki her 10 y1l i¢in yukaridaki skora 1 puan eklenir (50-59: 1 puan, 60-69:2 puan gibi)

e Vital bulgular bashg: altinda hastanin ates, nabiz, ortalama arter basinci (OAB),

solunum sayisi, kapiller yeniden dolmada azalma ya da mottling (ciltte renk

degisikligi), aldig1 ve ¢ikardigi takibi, titreme ile ates yiikselmesi, akut mental durum

degisikligi, oligiiri varligi ve CVP ve SvO; degerleri kaydedildi. Giinliikk olarak

hastalar oksijenizasyon durumu, organ yetmezligi gelisimi, vital ve laboratuar bulgular

acisindan takip edildi.
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Enfeksiyon odaklar1 olarak akciger enfeksiyonu (toplum kokenli pndmoni, ventilator
iliskili pnomoni, hastane iligkili pndmoni, saglik bakimi iliskili pnémoni); kateter
enfeksiyonu; triner sistem; yara yeri enfeksiyonu belirlendi ve tespit edilen

mikroorganizmalar kaydedildi.

Laboratuvar bulgular olarak, hemoglobin/hemotokrit, beyaz kiire ve trombosit sayisi,
CRP, PCT, laktat, glukoz, bakilmigsa sistatin C, BUN/kreatinin, AST, ALT, bilirubin

diizeyleri, hemostatik parametreler ve kan gazi degerleri not edildi.

Hastalarin yatisinda APACHE II skoru hesaplandi, sepsis baslangicinda ise SOFA,
gSOFA, SSS, PIRO ve MEDS skorlama sistemleri ve tekrar APACHE Il skoru

hesaplandi1 ve kaydedildi.

Tedavi plant baghigr altinda hastaya baslanmis ise steroid, vazopressor ajanlar,
antibiyotik tedavisi, kan ve kan tiiriinleri (albiimin, eritrosit veya trombosit replasmant)

ve dozlar1 not edildi.

Invaziv ve noninvaziv olarak uygulanana mekanik ventilasyon uygulamasi sirasindaki
ayrintilar, mod ve ayarlar [kontrollii veya destekli mod, tidal voliim, soluk sayisi,
pozitif ekspiryum sonu basinglart (PEEP) degerleri, plato basinglar1 (Pplato)]

kaydedildi.

3.4.Verilerin Degerlendirilmesi ve Istatistiksel Analiz

Biitiin analizler Statistical Package for Social Sciences (SPSS for Windows 18.0 software;

Chicago, IL, USA) ve MedCalc istatistik programlari kullanilarak yapilmistir. Normal dagilim

gosteren kantitatif degiskenlerin ortanca degerleri, minimum, maksimum degerleri ortalama

ve standart sapmalart hesaplanmis, sonuglar ortalama + standart sapma (SS), ortanca (min-
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maks) olarak belirtilmistir. Kalitatif degiskenler frekans ve yiizde olarak tanimlanmistir.
Hastalar sonuglarma gore “mortalite (+) ve mortalite (-)” olarak gruplandirilmis ve
karsilastirilmistir. Kategorik degiskenlerin karsilastirmasi i¢in  “Ki-kare testi”, siirekli
degiskenlerin karsilastirmasi i¢in “independent samples t-test” ve “Mann Whitney U test”
kullanilmig; p <0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir. Mortalite ile
hesaplanan skorlarin ve diger klinik faktorlerin arasindaki korelasyonlar Pearson’s ve
Spearman’s korelasyon analizi ile degerlendirilmistir. Mortalite i¢in bagimsiz risk faktorlerini
belirlemek amaciyla univaryant analizdeki anlamli ve birbirleriyle iliskili olmayan
parametreler multivaryant lineer regresyon analizi ile degerlendirilmis, skorlama sistemlerin
mortaliteyi 6ngérme tizerinde performanst ROC egrisi ile belirlenmitir. Bu degerlendirme ile
skorlarin mortaliteyi tespit etmekteki duyarliligi ve o6zgiilliigl, pozitif ve negatif prediktif
degerleri hesaplanmustir.

3.5.Sonlanim Noktasi

Sepsisin sonlanim noktasi (septik sok, multiorgan yetmezligi, 6liim, iyilesme ve taburculuk)

kaydedildi.

4. BULGULAR

Calismaya 2015-2016 yillar1 arasinda hastanemiz, Goglis Hastaliklart Yogun Bakim
Unitesi’nde sepsis tanisi ile hospitalize edilen, 28 — 95 yaslar1 arasinda, yas ortalamalar1 68 +
15 yil olan, 73’1 erkek olmak iizere toplam 100 hasta alinmistir. Hastalara ait demografik
ozellikler, yatis tanilari, komorbiditeler ve yogun bakim takip 6zellikleri genel Tablo 14°de

Ozetlenmistir.
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Calisma grubunun sepsis ile iligkili 6zellikleri, sepsis giinii laboratuar degerleri ve hesaplanan
skorlar1 Tablo 15°de 6zetlenmistir. Hastalar, hospitalizasyonlarinin ortanca (min-maks) 1 (1-
77). giinlerinde sepsis tanisi almis ve %45 hastada ortanca (min-maks) 3 (1-102). giinde septik
sok geligsmistir. Hastalarin %67’si sepsisten ¢ikmis ancak %20 hastada tekrar sepsis
gelismistir. Calismaya katilan 81 hastaya mekanik ventilasyon uygulanmis, bunlarin 55’1
invaziv mekanik ventilasyon ile takip edilirken, 26 hastaya sadece noninvaziv mekanik
ventilasyon uygulanmistir. Tiim hastalarin 25’1 enteral niitrisyon ile beslenirken, 57’si
parenteral niitrisyon ile, 18’i hem enteral hem de parenteral niitrisyon ile beslenmislerdir.

Hastalarin %40°1 kaybedilirken %601 sifa ile taburcu edilmistir (Tablo 14).
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Tablo 14. Calismaya Katilan Tim Hastalarin Demografik Parametreleri, Yatis

Tanilari, Komorbiditeleri ve Yogun Bakim Takip Ozellikleri

Ozellik N=100
ortalama + ss
Yas, yil 68 + 15
Cinsiyet, erkek, n(%o) 73 (73)
Yatis Tamisi, n(%)
Hiperkapnik Hipoksik Solunum Yetmezligi* 12 (12)
KOAH akut atak 10 (10)
Hipoksik solunum yetmezligi 21 (21)
Konjestif kalp yetmezligi, pulmoner konjesyon 10
ARDS 3
Interstisyel akciger hastalig 2
PTE 2
Malign plevral effiizyon 2
Diger (postoperatif atelektazi, radyasyon pndmonitisi) 2
Enfeksiyon 57 (57)
Toplum kokenli pndmoni 29
Aspirasyon pndmonisi 5
Immiinsuprese pnomoni 4
Hastane kokenli pndmoni 2
Saglik bakimu iligkili pndmoni 2
Enfekte bronsektazi 2
Uriner enfeksiyon (iirosepsis) 8
Diger** 5
Komorbidite, n(%) 89 (89)
Hipertansiyon 41 (41)
Kronik obstriiktif akciger hastalig 33 (33)
Konjestif kalp yetmezligi 33 (33)
Diyabet 28 (28)
Koroner arter hastaligi 17 (17)
Alzheimer hastaligi 10 (10)
Atrial fibrilasyon 9(9)
Charlson komorbidite indeksi 6+3
APACHE II (yatis) 24+9
Mekanik ventilasyon, n(%o) 81 (81)
Invaziv/Noninvaziv MV 55/26
Hospitalizasyon siiresi, giin, ortanca (min-maks) 17 (2-150)
YBU’de takip siiresi, giin, ortanca (min-maks) 12 (1-150)
MYV uygulama siiresi, giin, ortanca (min-maks) 8 (0-150)
Sonug, Ex, n(%) 40 (40)

* Obezite hipoventilasyon, Kifoskolyoz, Noromuskiiler hastaliklar

**Diger enfeksiyonlar: Intraabdominal sepsis, Kateter iliskili sepsis, Nekrotizan ensefalit,

Toksik hepatit (metabolik ensefalit), Bruselloz
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degerleri ve skorlari

Tablo 15. Calismaya katilan tiim hastalarin sepsis ile iliskili 6zellikleri, laboratuar

Ozellik N=100
ortalamazss
Sepsis gelisme, giin, ortanca (min-maks) 1(1-77)
Septik sok, n(%) 45 (45)
Septik sok gelisme, giin, ortanca (min-maks) 3 (1-102)
Sepsisten ¢ikis, n(%) 67 (67)
Sepsisten c¢ikis, giin, ortanca (min-maks) 4 (2-15)
Tekrar sepsis, n(%) 20 (20)
APACHE 11 (sepsis) 25+ 8
SOFA 9+7
QSOFA 2+1
MEDS 12+4
PIRO 18+4
SSS 89 £ 26
CRP, mg/dl 177+131
Prokalsitonin, ng/ml, ortanca (min-maks) 2 (0.03-100)
Laktat, mmol/L, ortanca (min-maks) 2 (1-12)
Glukoz (mg/dL) 182+ 72
Hemoglobin (gr/dL) 12+ 11
Beyaz kiire (x10°/mm®) 17334+ 22795
Trombosit (x10°/mm?) 218996+ 13359
Kreatinin (mg/dL) 1,6+ 1,3
AST (U/L) 170+ 613
ALT (U/L) 127+ 462
Total bilirubin (mg/dL) 1.3+ 1.9
Direk bilirubin (mg/dL) 0.9+2.5
INR 1.4+ 0.8
aPTT (sn.) 33+ 15

Hastalarda tespit edilebilen sepsis odaklar1 ve mikroorganizmalar Tablo 16’da 6zetlenmistir.

En cok sepsis nedeni olarak pndmoni saptanirken, %19 vakada etken mikroorganizma olarak

Acinetobacter Baumanii belirlenmistir.
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Tablo 16. Tespit edilebilen sepsis odaklari ve mikroorganizmalar

Sepsis odag ve etken N=100
Pnomoni etken, n(%) 69 (69)
Acinetobacter Baumanii 19
Candida Albicans*(en az 2 farkli odakta tireme olmasi ve balgamda 14
en az iki kez lireme sonrasi etken kabul edildi)

Echerichia Coli (E. Coli) 13
Klebsiella Pneumonia 11
Staphylococcus Aureus (Metisilin duyarli) 4
Koagiilaz negatif stafilokoklar 3
Stenotrophomonas Maltofilia 3
Metisilline Rezistan Staphylococcus Aureus 1
Pseudomonas Aeruginosa 1
Kateter enfeksiyonu etken, n(%b) 2(2)
E. Coli 1
Koagiilaz negatif stafilokoklar 1
Idrar yolu enfeksiyonu etken, n(%) 18 (18)
E. Coli 9
Candida Albicans 9

Septik sok tanisi alan %45 hastaya giinde ortalama+ss 16+7 pug/dk. dozunda Norepinefrin ve
48+19 mg dozunda metilprednizolon tedavisi uygulanmistir. Bu hastalarda ciddi takipne ve
tagikardi (nabiz 110+£21/dk, solunum sayist1 29+6/dk) saptanirken, ortalama PaO,/FiO,
degerleri 168+61 olarak belirlenmistir. Hastalarin bir kismi kan ve kan iirlinleri de almistir;
%15 hastaya eritrosit, %16 hastaya trombosit, %13 hastaya albumin uygulanmistir. Sepsiste
dolasim bozukluguna isaret eden ve kotii prognoz gostergesi kabul edilen mottling belirtisi
%3 hastada saptanmis, %41 hastada oligiiri, %69 hastada akut mental degisiklik geligsmistir.

Calismaya katilan hastalarin genel demografik ve YBU ozellikleri ve sepsis giinii laboratuar
degerleri mortaliteye etkileri yoniinden karsilastirilmis ve Tablo 17°de 6zetlenmistir. YBU
yatis gilinli ve tekrar sepsis gelisimi mortalite agisindan bagimsiz risk faktorleri olarak

belirlenmistir.
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Tablo 17. Cahismaya katilan hastalarin genel demografik ve YBU 6zelliklerinin, sepsis

giinii laboratuar o6zelliklerinin mortaliteye etkileri acisindan karsilastirilmasi

Ozellik Mortalite (-) | Mortalite (+) P r OR
N=60 N=40 (%95ClI)
ortalamatss | ortalamazss
Yas, yil 6715 68+15 0.915
Cinsiyet, E, n(%) 44(73) 29(73) 0.927
Komorbidite,n(%o) 53(88) 36(90) 0.794
KOAH 24(40) 9(23) 0.053 -0.182
KAH 8(13) 9(23) 0.177
DM 13(22) 15(38) 0.067
HT 24(40) 17(43) 0.482
AF 4(7) 5(13) 0.258
KKY 21(35) 12(30) 0.383
Alzheimer hast. 6(10) 4(10) 0.639
GKS 12+4 8+4 0.013 -0.435
CRP, mg/dL 169+117 190+149 0.435
PCT, mg/dL 6£16 9+21 0.423
Laktat, mmol/L 241 3+2 0.001 0.403
Hospitalizasyon giin 20+13 31+33 0.021 0.231
YBU yatis giin* 12412 24+31 0.009 0.261 1.04
(1.01-1.07)
MV uygulama giin 10+12 23431 0.014 | 0.269
Sepsis gelisme, giin 4+7 7+13 0.151
Septik sok, giin 5+7 17+18 0.090
Sepsisten cikis, giin* 543 7+4 0.055 0.235
Tekrar sepsis, n(%)* 6(10) 14(35) 0.001 0.422 8
(1.6-40)

*[saretli parametreler multivaryant lojistik regresyon analizi ile degerlendirildiler.

Hastalarin sepsis ve agir sepsis tanimlarinda kullanilan parametrelerin mortaliteye etkileri

karsilagtirilmis, septik sok gelisimi, eritrosit siispansiyon replasmani yapilmasi, oligiiri ve

akut mental degisiklik gelisimi, PaO2/Fi02 oraninin diisiik olmasi mortalite i¢in bagimsiz risk

faktdrleri olarak bulunmustur (Tablo 18).
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Tablo 18. Calismaya katilan hastalarin sepsis ve agir sepsis kriterlerinin mortaliteye

gore karsilastirilmasi

Ozellik Mortalite | Mortalite p r OR
) (+) (%95 CI)
N=60 N=40
Septik sok, n(%o) 8(13) 37(93) 0.001 | 0.780 85
(19-367)
Eritrosit replasmani, n(%)* 4(7) 11(28) 0.004 | 0.286 6.4
(1.6-26)

Trombosit replasmani,n(%)* 6(10) 10(25) 0.045 | 0.200

Albiimin replasmani, n(%0)* A(7) 9(23) 0.021 | 0.231

Mekanik ventilasyon,n(%o)* 55 (92) 36 (90)

Invaziv 22 (37) 33 (83) 0.001 | -0.116

Mottling, n(%o) 1(2) 2(5) 0.338

Oligiiri, n(%)* 19(32) 22(55) 0.020 | 0.232 2.5
(0.98-6.5)

Akut mental durum 34(57) 35(88) 0.001 | 0.327 3.9

degisikligi, n(%)* (1.2-12.4)

Ates yiiksekligi, n(%0) 3(5) 5(13) 0.176

Nabuz, /dk* 104+18 119+23 0.001 | 0.337

Solunum sayisi, /dk 29+6 29+6 0.900

Ort. Arter Basinci, mmHg 80+15 73+21 0.073

Aldigr stvi miktari, ml 2549+1055 | 2786+1663 | 0.388

Cikardig: sivi miktari, ml 2178+1238 | 1810+1499 | 0.187

Ph 7.37+0.09 7.34+0.11 | 0.089

PaO2/FiO2 * 181+61 149+55 0.009 | -0.261 0.989
(0.98-0.99)

PaCO2, mmHg 4316 43+17 0.955

HCO3, meqg/L 24.1+6.9 21.7+6.7 0.094

SvO2, mmHg 70+8 70+8 0.997

CVP, mmHg 549 1249 0.078

Norepinefrin maks, pg/dk. 9+5 177 0.003 | 0.441

Steroid doz, mg 44418 52+19 0.071 | 0.224

*[saretli parametreler multivaryant lojistik regresyon analizi ile degerlendirildiler.
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Skorlama sistemlerinin mortalite {izerine etkileri arastirilmistir (Tablo 19). Mortalite ile
APACHE I yatis (p= 0.006, r= 0.27), APACHE Il sepsis (p= 0.001, r= 0.346), SOFA (p=
0.030, r= 0.218) , gSOFA (p= 0.001, r= 0.319), MEDS (p= 0.000, r= 0.486), PIRO (p=
0.000, r= 0,516) ve SSS (p= 0.000, r= 0.581) arasinda pozitif korelasyon ve istatistiksel

olarak anlamli iliski bulunmustur. Coklu regresyon analizinde ise SSS bagimsiz mortalite

gostergesi olarak belirlenmistir.

Tablo 19. Sepsis giinii hesaplanan skorlama sistemlerinin mortalite prediksiyonu

acisindan karsilastirilmasi

Ozellik Mortalite (-) | Mortalite (+) P r OR

N=60 N=40 (%95CI)
ortalamatss | ortalamaztss

APACHE II*

yatig 2247 27+10 0.006 0.271

sepsis 23+7 29+9 0.001 0.346

SOFA 849 11+3 0.030 0.218

gSOFA 1.9+0.8 2,4+0.6 0.001 0.319

MEDS 1143 1443 0.001 0.486

PIRO 163 20+3 0.001 0.516

SSS* 7717 108+26 0.001 0.581 11

(1.05-1.18)
Charlson indeksi* 6+3 7+3 0.031 0.218

*[saretli parametreler multivaryant lojistik regresyon analizi ile degerlendirildiler.

Mortalite bagimsiz belirteci olarak saptanan ve mortalite ile en yliksek korelasyonu gosteren

sepsis agirlik skorunun (SSS) taburcu olan ve kaybedilen hastalarda dagilim histogram

egrileri Sekil 2 ile gosterilmistir
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Sekil 2. Sepsis Agirlik Skorunun taburcu olan (2A) ve dlen hastalar (2B) arasinda dagilimi ve

her iki grup i¢in ortalama degerleri

Sepsis agirlik skorunun diger baktigimiz prognostik sistemlerle korelasyon analiz sonuglar1 da

giiclii diizeyde anlamli bulunmustur (Tablo 20).
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Tablo 20. Sepsis agirhik skorunun diger skorlar ile korelasyon analiz sonuclari:
SSS Korelasyon degeri (r) P degeri
APACHE II yatis 0.543 0.001
APACHE 11 sepsis 0.617 0.001
SOFA 0.304 0.002
gSOFA 0.464 0.001
MEDS 0.650 0.001
PIRO 0.646 0.001
Charlson komorbidite indeksi 0.144 0.156

Sepsis agirlik skorunun (SSS), sepsiste mortalitenin bagimsiz gostergesi olarak belirlenmesi
sonrasinda bu skoru olusturan parametrelerin teker teker mortalite ile iligkisi arastirilmistir.
Serum laktat diizeyi, sivi destegine yanitsiz hipotansiyon, vazopresor kullanimi, 16kopeni ve

akut mental degisiklik mortalite bagimsiz belirtegleri olarak bulunmustur (Tablo 21).
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Tablo 21. Sepsis Agirhik Skoru parametrelerinin mortaliteye gore karsilastirmalh analizi

Ozellik Mortalite | Mortalite P r OR
Q) (+) (%95 ClI)
N=60 N=40

Sepsis kokeni:

Acil servis, n(%) 28 (47) 32(80) 0.218

Servis, n(%) 22(37) 15(38) 0.933

YBU, n(%) 1(2) 2(5) 0.338

Kardiyovask. disfonksiyon n(%b) 46(77) 35(88) 0.176

Laktat >4, n(%)* 2(3) 12(30) 0.000 | 0.376 5
(0.86-32)

Kardiyovask. disfonksiyon ve 58(97) 39(98) 0.811

laktat >4, n(%o)

Baslangicta hipotansiyon, n(%0) 56 (93) 38 (95) 0.734

Sivi yanitsiz hipotansiyon,n(%0) 7(12) 21(53) 0.001 | 0.446

Sivi yanith hipotansiyon, n(%o) 43(72) 18(45) 0.007 | -0.268

>20 ml/kg’dan fazla kristaloid 60(100) 38(95) 0.158

veya esdegeri sivi alimi, n(%0)

Vazopresor alimi, n(%)* 8(13) 31(78) 0.001 | 0.644 17

(5.7-52)

Pnémoni tamsi, n(%) 50(83) 37(93) 0.182

Uriner sistem enfeks. tanisi, n(%) 16(27) 9(23) 0.637

Intrabdominal enfeks. tamsi, n(%) 0 1(100) 0.218

Kateter enfeksiyonu, n(%o) 1(2) 2(5) 0.338

Diger enfeks. kaynagi, n(%0) 5 (8) 16 (40) 0.001 | 0.381

Renal yetmezlik, n(%o) 41(68) 28(70) 0.860

Hepatik yetmezlik, n(%)* 19(32) 25(63) 0.003 | 0.299

Hematolojik bozukluk, n(%0)* 10(17) 16(40) 0.009 | 0.261

MV veya pulmoner fonk. 55(92) 39(98) 0.229

bozuklugu olmayan, n(%o)

MV olmadan pulmoner fonk. 15(25) 4(10) 0.012 | -0.252

bozuklugu olanlar, n(%)*

Pplato<30 cmH,0 ve pulmoner 32(53) 20(50) 0.744

fonk. bozuklugu olan, n(%)

Pplato<30 cmH,0 ve pulmoner 1(2) 1(3) 0.780

fonk. bozuklugu olmayan, n(%)

Pplato>30 cmH,0 ve pulmoner 8(13) 15(38) 0.005 | 0.281

fonk. bozuklugu olan, n(%)*

Hipertermi (>38°C) , n(%o) 7(12) 7(18) 0.410

Hipotermi (<36°C) , n(%) 1(2) 0 0.412

Titreme ve kasilma, n(%) 3(5) 2(5) 1.000

Takipne (S5>20) , n(%0) 59(98) 39(98) 0.771

Lokopeni (BK<4000) , n(%)* 1(2) 5(13) 0.025 | 0.223 10
(0.63-158)

Hiperglisemi (>120) , n(%) 48(80) 36(90) 0.181

Akut mental degisiklik, n(%0)* 34(57) 36(90) 0.000 | 0.356 4
(0.95-15)

*[saretli parametler lojistik regresyon analizine dahil edildi
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Sepsiste kullanilan skorlama sistemlerinin prognozu 6ngérmedeki giivenilirligi ROC egrileri

ile degerlendirilmistir (Sekil 3).
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Sekil 3a-h. Hastalar i¢in hesaplanan tim skorlarin tanisal degerlerinin ROC egrisi ile

karsilastirilmasi.

ROC analiz sonuglaria gore, skorlama sistemleri i¢erisinde SSS en iyi performansa sahipken,
[EAA=0.847 (p=0.001, %95 GA: 0.769-0.924)], onu sirastyla SOFA [EAA=0.818 (p=0.001,
%95 GA: 0.732-0.902)], PIRO [EAA=0.814 (p=0.001, %95 GA: 0.728-0.899)] ve MEDS
[EAA=0.785 (p=0.001, %95 GA: 0.696-0.875)] takip etmistir. 2016 rehberine yeni eklenen
gqSOFA skorunun [EAA=0.673 (p=0.004, %95 GA: 0.568-0.778)] performansi ise istatistiksel

olarak anlamli kabul edilse de diger skorlara gére daha zayif bulunmustur (Tablo 22).

Tablo 22. Calismaya katilan hastalarda bakilan skorlarin tanisal degerleri
Parametreler p EAA (AUC) + Standart Hata | %95 Giiven Arahg:

APACHE I yatig 0.020 0.638+0.058 0.524-0.752
APACHE II sepsis 0.002 0.683+0.055 0.575-0.790
SSS 0.001 0.847+0.040 0.769-0.924
PIRO 0.001 0.814+0.044 0.728-0.899
MEDS 0.001 0.785+0.046 0.696-0.875
SOFA 0.001 0.818+0.044 0.732-0.902
qSOFA 0.004 0.673+0.054 0.568-0.778

Bu egrilerden her bir skorlama sisteminin mortalite i¢in duyarlilik ve 6zgilligi, pozitif ve

negatif prediktif degerleri hesaplanmistir (Sekil 4) (Tablo 23).
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Tablo 23. Calismaya katilan hastalarda bakilan skorlarin mortalite prediksiyonunda
sensitivite, spesifisite, pozitif prediktif deger, negatif prediktif degerlerinin analizi
Parametreler Sensitivite | Spesifisite + LR -LR +PV -PV
APACHE Il >32 30 95 6.0 0.74 80 67
SSS >83 85 70 2.67 0.29 64 84
PIRO>16 93 60 231 0.12 60 92
MEDS>12 78 70 2.58 0.32 63 82
SOFA>7 85 68 2.68 0.22 64 87
gSOFA> 1 93 37 1.46 0.20 49 88

+LR: Pozitif Likelihood Ratio
-LR: Negatif Likelihood Ratio
+PV: Pozitif prediktif deger
-PV: Negatif prediktif deger

5. TARTISMA

Yiiksek mortalite ve morbiditeye sahip sepsisin erken donemde taninmasi, agirliginin
belirlenmesi ve prognozunun tahmin edilmesi sepsisle miicadelede ilk basamag:
olusturmaktadir. Bu amagla Acil Servislerde kullanilmak tizere PIRO ve MEDS skorlar1 gibi
pek cok skor gelistirilmis ve bu skorlarin degerini arastiran c¢alismalar yapilmistir. Yogun
bakim fnitelerinde ise tiim hastalarin prognoz tayininde APACHEII skoru ve organ
yetmezligini belirlemeye yonelik SOFA skoru dncelikli olarak kullanilmaktadir. Ancak bu
skorlar sepsise Ozel gelistirilmis skorlar degildir ve sepsis hastalarindaki gecerlilikleri
giiniimiizde hala tartisilmaktadir. Yasli niifusun artmasi, malignite tedavilerindeki gelismeler,
cerrahi ve diger tanisal tekniklerdeki ilerlemeler, toplumun beklentilerinin artmasi ve
beraberinde bir¢ok faktor nedeni ile yogun bakim hastalar1 artik daha ileri yash ve karmasik
komorbiditeleri olan hastalardir. Sepsiste prognozu belirleyecek ideal bir yontem, tim bu
hasta gruplarin1 degerlendirmede kullanilabilmelidir [65]. Dolayisiyla, bu ¢alismada mevcut
tiim skorlama sistemlerinin ve yakin zamanda gelistirilen sepsis agirlik skorunun prognoz

tahmin etmedeki rolleri arastirilmistir. Ek olarak YBU’de mortaliteyi etkileyebilecek
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demografik  o6zellikler, komorbiditeler, laboratuvar parametreleri ve enfeksiyon
biyobelirtegleri de degerlendirilmistir.

Calismaya dahil edilen hastalara sepsis, agir sepsis ve septik sok tanilar1 “Surviving Sepsis
Campaign 2012” rehberindeki kriterlere dayanilarak konulmustur. Bakilan spesifik
biyobelirteglerin degerleri C-reaktif protein (CRP) igin 177 + 131 (ort.tss) mg/dL,
prokalsitonin (PCT) i¢in 2 (0.03-100) [ortanca (min-maks)] mg/dL, laktat i¢in 342 (ort.£ss)
mmol/L olarak bulunmustur. Bu biyobelirtegler de mortalite tahmini agisindan
degerlendirilmis, CRP ve PCT’nin mortal seyreden hastalarda taburcu olanlara goére daha
yiiksek oldugu ancak aralarindaki farkin istatistiksel anlamlilik tasimadigi gosterilmistir (p>
0.05). Ote yandan artmis serum laktat diizeyinin mortalite ile anlamli iliskisi (p=0.001)
oldugu ve pozitif korelasyon (r- 0.403) gosterdigi anlasilmistir. Povoa P. ve arkadaslari
prospektif calismalarinda YBU’de yatan 204 sepsis hastasinda sepsis CRP iliskisini
aragtirmiglardir. Ortalama CRP degeri 148 mg/dL olarak bulunmus ve bizim ¢alismamiz ile
benzer olarak sepsis hastalarinda CRP degerinin arttig1 belirtilmistir. Hastalar SIRS kriterleri
olmadan sadece enfeksiyonu olan, SIRS ve sepsis olarak ayrildiginda, 50 ve lizerinde CRP
degerine sahip olan hastalarin sepsis grubunda oldugu belirlenmistir (p<0.05, %98.5
sensitivite ve %75 spesifisite) [66]. Castelli GP ve arkadaslarinin yapmis oldugu, PCT, CRP
ve SOFA skoruyla mortalite arasinda iliskinin arastirildigi 111 hastalik prospektif bir
caligmada ise bizim calismamizdan farkli olarak CRP artis1 mortaliteyle direkt iligkili olarak
bulunmus ve CRP degeri 128 ve iizerinde seyreden hastalarda mortalitenin arttig
bildirilmistir [67].

Chien-Chang Lee ve arkadaslarinin sepsisli hastalarda PCT, CRP ve MEDS skoru’nun acil
serviste kullanimini1 degerlendiren ¢alismalarinda MEDS skorunun en spesifik, PCT’in ise en
sensitif belirteg oldugu sonucuna varilmistir [68]. Meng ve arkadaslarmin 2009 yilinda

yayimladiklar1 c¢alismalarinda yiiksek PCT konsantrasyonunun organ disfonksiyonu ve
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yetmezligi, postoperatif komplikasyonlar ve kotii sonug olasiligr ile ilgili oldugu bildirilmis;
PCT=10 ng/mL degerinin kisa donem mortaliteyi ongdérme agisindan anlamli oldugu ileri
stirilmistiir [69]. Whang ve arkadaslarinin yaptiklart diger bir c¢alismada ise SIRS
hastalarinda infeksiyonu degerlendirmek i¢in PCT’nin ulastigi en yiiksek degerin Onemi
vurgulanmistir. Ancak PCT degeri ile karsilastirildiginda, APACHE II skorunun prognozu
gostermede daha iyi bir parametre oldugu belirtilmistir [70] Bizim ¢alismamizda ise yine
CRP’ye benzer sekilde PCT diizeyleri mortal seyreden grupta daha yiiksek bulunmustur ancak
iki grup arasindaki fark istatistiksel anlamlilik diizeyine ulasmamistir (p>0.05).

Bu calismada YBU’de sepsis tanist ile takip edilen ve galismaya alinma kriterlerine uyan tiim
hastalarin APACHE 1II yatis, APACHE II sepsis, SOFA, qSOFA, PIRO, MEDS ve SSS
skorlar1 hesaplanmistir. Mortalite ile bakilan tiim skorlar arasinda pozitif korelasyon ve
istatistiksel olarak anlamli iliski bulunmustur (p<0.05). Performans degerlendirmesinde
SSS’nin mortaliteyi belirlemede en giiglii skor oldugu, ardindan ise sirayla SOFA, PIRO ve
MEDS modellerinin geldigi belirlenmistir (p=0.001). Yatista ve sepsis aninda bakilan
APACHE II ve qSOFA skorlarinin da istatistiksel olarak anlamli ancak zayif performansa
sahip olduklari sonucuna ulasilmistir (p<0.05). APACHE II skoru yogun bakimda yatan
hastalarda pek ¢ok parametreyi degerlendirerek yapilan en kapsamli skorlama sistemidir.
Yapmis oldugumuz c¢alismada hastalarin APACHE 11 skorlarinin artis1 ile birlikte
mortalitelerinin de arttig1 belirlenmistir. James A. Cruz ve ¢alisma arkadaslarinin toplam 366
yogun bakim hastasin1 dahil ettikleri prospektif bir calismada da benzer sekilde hastalarin
APACHE 1I skoru arttikca hasta mortalitesinin arttig1 gosterilmistir. Hastalarin ortalama
APACHE 11 skoru ortanca (min-maks) 21 (10-32) bulunmus ve APACHE Il skoru 24 ve
iizerinde olan hastalarda mortaliteyle APACHE II skoru arasinda kuvvetli bir iliski oldugu

belirtilmistir (p<0.05) [71].
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Chen ve arkadaslari YBU’ye alinan 301 hastadan olusan ¢alismalarinda APACHE I
skorunun mortalite ile iligkisini degerlendirmis, prognozu tahmin etme agisindan anlamli
oldugunu belirtmislerdir [72]. Fadaizadeh L. ve arkadaslarinin yapmis oldugu ve bir yillik
periyod icerisinde YBU’de takip ettikleri toplam 415 hastanin degerlendirildigi retrospektif
bir calismada APACHE II skoruyla mortalite arasinda iliski oldugu ve APACHE II skoru 27
ve lizerinde olan hastalarda mortalitenin arttig1 gosterilmistir [73].

Ancak bu ¢aligmalarda sadece sepsis hastalar1 ele alinmamis, yogun bakim genel popiilasyonu
iizerinde APACHEII skoru degerlendirilmistir. Bizim ¢alismamizda APACHEII; yatis ve
sepsis giinlerinde hesaplanmis ve mortaliteyi 6ngérmedeki rolii degerlendirilmistir. Caligmada
ele alinan diger skorlara gore daha zayif bir gosterge olmasina ragmen mortalite ile anlaml
iligkisi gosterilmistir. APACHEII > 32degerinin mortalite tahminindeki sensitivitesi %30 gibi
diisikk, ama spesifisitesi %95 olarak oldukga yiiksek belirlenmistir. Dolayisiyla en sik
kullanilan YBU skoru olan APACHEII'nin sepsisli hastalarda prognozu éngérmede yeterli
olmayacagi kanaatine varilmistir.

PIRO evreleme sistemi, acil serviste septik hastalarin dogal heterojenitesiyle basa ¢ikmak icin
simiflandirma araci olarak tasarlanmistir. Ancak, siddetli sepsis ve septik soku olan yiiksek
riskli hastalarda yeterince galisitimamistir. F. Rubulotta ve arkadaslar1 2009 da yayimladiklar
caligmalarinda PIRO skorunun ilk siiriimiinii olusturmay: ve dogrulamay1 planlamislardir.
Hedef agir sepsisli hasta grubunda uygulanmak {izere dort kategoriden (P, I, R ve O) olusan
skorlama sistemini gelistirmek ve farkli risk seviyelerini olusturmaktir. Sonugta, mortaliteyi
anlamhi diizeyde oOngoéren PIRO’nun agir sepsis evrelemesinde etkili bir modele
doniisebilecegi, ancak, daha fazla calismaya gerek oldugu vurgulanmistir [74]. Bu goriislere
istinaden PIRO skorunun validasyonunu yapmayir amaclayan bir¢ok caligma yapilmistir.
Ornegin, R. P. Moreno ve arkadaslarmin yiiriittiigii biiyiik, cok merkezli, uluslararasi

veritabanina dayanan arastirmada, enfeksiyonu olan ve sepsisli hastalarda PIRO modeli test
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edilmistir. Bu c¢alisma ile PIRO modelinin sepsiste mortalite riski i¢in objektif olarak
tamimlanmus kriterler kullanarak YBU'ye kabul sirasinda ya da kisa bir siire sonra hastalari
olim riskine gore smiflandirmak ve daha iyi bir tedavi-takip plant yapmak amaciyla
kullanilabilecegi sonucuna ulasilmistir [75]. Michael D. ve arkadaslar1 da PIRO modeline
dayali bir sepsis evreleme sistemini olusturmayr ve dogrulamayi amaglayan, prospektif,
gozlemsel, birbirinden bagimsiz ii¢ kohortu ele alan bir ¢alisma yapmislardir. Bu ¢alisma,
sepsis evrelemesine PIRO yaklasimi i¢in kanita dayali bir destek saglamistir [76].

Bas de Groot ve arkadaslariin yiiriitiigii bir diger ¢alismada ise PIRO skoru, bir grup sepsisli
acil servis hastasinda, hastalarin sadece prognozu hakkinda yorum yapmak yoniinden degil,
yatakli servise veya YBU’ye yonlendirilmelerine rehberlik edebilmesi yoniinden de
aragtirllmistir. Caligmaya katilan hastalarin tigte ikisi servise yatirilmis, bunlardan %13 niin
klinigi kotiileserek YBU’ne sevk edilmistir. Bu grupta 6lim oranmin daha yiiksek oldugu
anlagilmistir. Sonugta PIRO skorunun hastalar1 yonlendirmede klinik degerlendirmeye oranla
daha az faydali oldugu anlasilmistir [77].

Bas de Groot ve arkadaslari acile servis basvuran geleneksel sepsis kategorileri ile klinik
olarak karar verilen yiiksek ve diisiik riskli sepsis hastalarinda PIRO skorunun prognostik
performansini karsilastirmislardir. Prospektif yliriitiilen arastirmada agir sepsis ve septik sok
“yiiksek riskli”, enfeksiyon siiphesi ise “diisiik riskli” grup olarak ayrilmis ve 28 giinliik
mortaliteye bakilmistir. Analizler sonucunda, PIRO skorunun ve klinik kararin dogrulugu
birbirine benzer bulunmustur. Sonug olarak, ytliksek riskli sepsis hastalarinda hastalik siddeti
skorlarinin prognostik performanslarinin diisiik oldugu, bu skorlarin risk siiflandirma araci
olarak kullanilmalarinin daha uygun olacag: belirtilmistir [78].

Yun-Xia Chen ve Chun-Sheng Li’nin 2014’te yaymladiklari ¢alismada, acil serviste septik
hastalarda multipl organ fonksiyon bozuklugu, yogun bakim iinitesine kabul ve 28 giinliik

mortaliteyi ongérmede PIRO'nun performansini degerlendirmek ve bu skorlama sistemini
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MEDS ve APACHE II skorlari ile karsilastirmak amacglanmistir. Calisma, acil serviste septik
hastalarda PIRO'nun risk simiflamasi ve prognoz belirlemesi i¢in yararli oldugunu gostermistir
[79]. Bizim c¢alismamizda da PIRO skorunun > 16 olmasmin YBU’de izlenen septik
hastalarda prognozu belirlemede %93 sensitivite ve %60 spesifisiteye sahip oldugu, sepsis
agirhik skoru, SOFA skoruna benzer sekilde prognoz tahmininde kullanilabilecegi
gosterilmistir.

Calismamizda arastirilan bir diger model olan SOFA skorunun mortalite ile iligkisi Thorevska
ve arkadaglarmin 104 medikal hasta grubundan olusan ¢aligmasinda arastirilmis, kaybedilen
hastalarda daha yiiksek SOFA skoru saptanmis ve mortalite ile anlamli iligkisi oldugu
gosterilmistir [80]. Organ yetmezligi sepsisin sonuglarini kotiilestirir. SOFA skoru ise organ
yetmezligini sayisal olarak degerlendirir. Alan E. Jones ve arkadaslart acil servis
basvurusunda hipoperflizyon bulgular1 olan agir sepsis hastalarinin  sonuglarini
degerlendirmek i¢cin SOFA skorunun performansini degerlendiren bir ¢alisma yapmislardir.
Calismaya alman 248 hastanin acil bagvurularinin 0. ve 72. saatinde SOFA skorlari
hesaplanmis ve degisimine bakilmistir. Hastane i¢i mortaliteyi tahmin etmede SOFA i¢in TO
grubunda egri altinda kalan alan 0.75 (% 95 giiven aralig1 0.68 - 0.83) ve T72'de 0.84 (% 95
giiven aralig1 0.77-0.90) olarak saptanmistir. Sonugta, SOFA'nin saatler i¢indeki degisiminin
hastane i¢1 mortalite ile pozitif bir iligkisi oldugu bulunmus ve SOFA skorunun hipoperfiizyon
bulgular1 ile kabul edilen siddetli sepsis hastalarina uygulandiginda hastanede sagkalim
tizerine degerli prognostik bilgiler sagladigi belirlenmistir [81]. F. innocent ve arkadaslari
2008-2010 yillart arasinda yiiriittiikleri ¢alismada acil servise bagvuran 140 sepsis ve septik
soklu hastada taniya yonelik erken prognostik siiflama icin giivenilir bir ara¢ tanimlamay1
planlamislardir. Caligmanin sonucunda, SOFA skorunun ciddi sepsis veya septik soklu
hastalarin erken risk siniflandirmasi i¢in kabul edilebilir bir ara¢ oldugu gosterilmistir. Ayrica,

klinik kullanim i¢in pratik olmasi, 24-48 saat icinde yiiksek risk tasiyan hastalarin
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belirlenmesini ve gerekli tedavinin planlanmasimi saglamasi gibi avantajlar1 ile YBU'de kalis
stiresinde azalma ve maliyet tasarrufu acgisindan faydali olabilecegi ileri siiriilmiistiir [82].
Bizim ¢alismamizda da bu calismalar ile benzer olarak SOFA skorunun sepsis proghozunu
belirlemede olduk¢a degerli oldugu gosterilmistir [ EAA: 0.818 (%95 giiven aralig1 0.732-
0.902)]. SOFA skorunu > 7 olmasinin prognozu belirlemede %85 sensitivite, %68
spesifisiteye sahip oldugu bulunmustur.

Yakin zamanda “The Third International Consensus Definitions for Sepsis and Septic Shock
(Sepsis-3) ” konsensus rehberi ile yiiksek mortalite riski tasiyan sepsisli hastalar1 tanimlamak
icin sistemik inflamatuar yanit sendromu (SIRS) kriterleri yerine hizli SOFA (qSOFA)
skorunun kullanilmasi onerilmistir. Sepsisli hastalarda mortalite tahmininde degil de sepsis
tanisinda kullanilmas1 planlanan bu yeni skorun prospektif c¢alismalarla dogrulanmasi
amactyla bir¢ok yeni ¢alisma yapilmistir. Kimi arastirmacilar gSOFA skorunu acil serviste ve
YBU’de sepsis tanisin1 koymak icin hizli ve pratik bir arag olarak gorse de, kimileri hastaligin
agirlik diizeyi konusunda yeterince bilgi vermemesi, organ yetmezliklerini tanimlayamamasi
gibi sebepler ile yetersiz bulmuslardir [83]. Bu yeni skoru degerlendirmek amaciyla
planlanan, Y. Freund ve arkadaslarinin yakin zamanda yayimladiklart prospektif kohort
calismada toplam dort tilkeden, 30 acil servisten 1 ay boyunca toplanan 1088 hastanin verisi
kullanilmistir. Sonugta acil servise enfeksiyon sliphesiyle basvuran hastalar arasinda gSOFA
kullaniminin, SIRS veya siddetli sepsis kriterlerine gore hastane mortalitesini belirlemede
daha degerli oldugu belirtilmistir [83]. Dorsett M. ve arkadaslarinin yakin zamanda yaptiklar
bir diger ¢alismada ise qSOFA’nin agir sepsis ve septik sokta zayif sensitiviteye sahip olmasi
arastirilmistir. Sonugta, gSOFA'nin tek basina yeterli olmadigi, diger klinik bilgilerin (yas,
bakim durumu, ates ve tasikardi) eklenmesi ile sepsisin hastane Oncesi ortamda tespit

edilmesinde zaman agisindan avantaj saglayabilecegi belirlenmistir [84].
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Efektif ve tam tedavi plan1 yapilmasi agisindan sepsisin erken tespiti cok dnemlidir. Bu amag
icin SIRS kriterlerinin ¢ok duyarli ama yeterince spesifik olmadigi vurgulanmaktadir.
Seymour ve arkadaslarinin, 74.000'den fazla hastay1 igeren bir veritabaninin analizi sonucu
hazirladiklar1 son uzlasi raporunda sepsis taniminda SIRS kriterlerinin yerinin olmadigi, hizli
SOFA skorunun sepsis siiphesinde kullanilacak etkili bir model oldugu ve SOFA skounun 2
ve daha fazla puan almasinin tan1 degeri oldugu vurgulanmistir [14]. Ote yandan J. L. Vincent
ve arkadaslarinin hazirladiklari bir derlemede qSOFA’nin sepsis taniminda SIRS kriterlerinin

yerini alamayacag diisiincesi savunulmustur [85].

SIRS kriterleri ilk defa 1992'de ¢ikan [61] sepsis taniminin bir pargast olarak kabul edildi ve
klinik olarak sepsis tanist koymak igin igerdigi kriterlerin karsilanmasi kosulu ileri stiriildi.
qSOFA ise sepsis tanist i¢in klinik a¢idan degerli ama kesin tani igin yetersiz bir belirtegtir.
Sonug olarak, J. L. Vincent ve arkadaglar1 hazirladiklar1 yazida gSOFA'nin sepsis siiphesini
giiclendirmek ve taniya yonelik ileri adimlar atmak icin kullanima uygun oldugu, SIRS'in

yerine gegemeyecegi ve sepsis taniminin bir pargasi olmadigi ger¢egini vurgulamiglardir [85].

Eamon P. Raith ve arkadaslarinin yaptiklar1 arastirmada enfeksiyon siiphesi olan kritik
hastalar arasinda SOFA skorundaki 2 veya daha fazla puan artisinin, 2 veya daha fazla SIRS
kriterinin varligmmin ve qSOFA skorunun 2 veya daha fazla puan almasi durumlan ile
karsilagtirmasi yapilmistir. 2000'den 2015'e kadar Avustralya ve Yeni Zelanda yogun bakim
tinitelerine enfeksiyonla basvuran 184.875 hastanin retrospektif kohort analizi yapilmistir.
Bulgulara gére YBU’ye kabul edilen enfeksiyon siiphesi bulunan yetiskin hastalar arasinda
hastane mortalitesi tahmininde SOFA puaninda >2 artis olmasinin, SIRS Kriterlerine veya
qSOFA skoruna gore daha fazla prognostik dogruluk pay1 oldugu anlasilmistir. Bu sonuglar,
YBU ortaminda mortalitenin dngdriilmesi icin SIRS kriterlerinin ve qSOFA'min sinirli bir

yarar saglayabilecegini, bu skorlarin prognoz tahmininde degil ilk tan1 aninda sepsis kararini
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vermede kullanimlarinin daha uygun olabilecegini diisiindiirmiistiir [86]. Bizim ¢aligmamizda
da benzer olarak g SOFA skorunun prognozu ongormede istatistiksel anlamli oldugu ancak
diger skorlara gore daha zayif prediktif degeri oldugu gosterilmistir (sensitivite %93,

spesifisite %37).

Shapiro ve arkadaslarinin yiiriittiigli bir diger ¢alismada ise enfeksiyon riski altindaki acil
servis hastalarinda mortalite oranin1 tahmin ederek farkli risk gruplarina sokmaya olanak
saglayan MEDS skorunun validasyonunun yapilmasi amaglanmistir. Sonugta, bu modelin
enfeksiyondan siiphelenilen hastalarin mortalite riskine goére simiflandirilmalarinda anlaml
oldugu anlagilmistir [87]. Bizim ¢alismamizda Acil Servis i¢gin gelistirilen MEDS skoru YBU
hastalar1 i¢in kullanilmig, MEDS > 12 olmasinin mortaliteyi dngérmede %78 sensitivite ve
%70 spesifisiteye sahip oldugu bulunmustur.

Skorlama modellerinin mortalite igin degerlendirilmelerinin yanisira birbirleri arasinda uyum
ve performans kiyaslamalar1 da yapilmistir. Bu tip arastirmalara 6rnek vermek gerekirse: H.
Bryant Nguyen ve akradaslarinin sepsis veya septik sok kriterlerine sahip yetigkin hastalar
arasinda yaptiklar1 6 yillik prospektif ¢alismada demografik 6zellikler, sepsis belirtileri, vital
bulgular, hastanede ve acil serviste kalis siireleri, PIRO, APACHE II ve MEDS skorlar1 ve
hastalarin sonu¢ durumlar1 kaydedilmistir. Calismanin amaci, siddetli sepsis veya septik sok
ile acil servise bagvuran hastalar i¢in mortaliteyi 6ngérmede APACHE II ve MEDS skorlama
sistemleri ile karsilastirildiginda PIRO modelinin performansini incelemektir. Sonucta, PIRO,
APACHE II ve MEDS’in prognozu ongérmede farkli performanslara sahip olduklar
anlasilmakla beraber, PIRO’nun risk smiflandirma performanst APACHE II >25 ve iizeri
olmasi ile uyumlu bulunmustur [88].

Stephen P. J. Macdonald ve arkadaslarinin 2014 yilinda siddetli sepsis ve septik soku olan

yiiksek riskli hastalar arasinda yayimladiklar ¢aligmalarinda PIRO skoru MEDS ve SOFA ile
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karsilastirilmistir. Sonucta, komorbiditeleri, sepsis kaynagini, fizyolojik durumu i¢ceren PIRO
modeli, siddetli sepsis ve septik soklu acil servis hastalarinda mortaliteyi dngérmede, SOFA
ve MEDS skorlarina benzer sekilde iyi performans gostermistir [89].

D.P. Bota ve arkadaslari YBU'de organ islev bozuklugunu degerlendirmek icin en yaygin
kullanilan sistemlerden ikisi olan MODS ve SOFA’y1 karsilastiran bir ¢alisma yapmuslar, bu
iki sistemin de giivenilir sonug belirleyiciler oldugu sonucuna varmislardir. Bunun yanisira,
SOFA skorunun kardiyovaskiiler disfonksiyonun belirlenmesinde MODS'tan daha iyi
oldugunu da belirtmiglerdir [90].

Yukarida bahsedilen ¢aligmalarin sonuglarindan da goriilebilecegi gibi sepsis olgularinda
prognozu 6ngdrmede kullanilan bir¢ok skorlama sistemi vardir ve her biri bu konuda degisik
performansa sahiptir. Yapilan arastirmalar sonucunda, sepsiste prognozu belirlemede
kullanilacak ideal modelin hem agirlik kriterlerini, hem demografik o6zellikleri, hem
enfeksiyon parametrelerini, hem de organ bozuklugu belirtilerini kapsamasinin gerekli oldugu
kanisina varilmistir. Bu agidan yakin zamanda sepsis hastalarinda mortaliteyr 6ngérmek
amaciyla biitlin bu parametrelerin agirlik dereceleri gz onilinde bulundurularak yeni bir
skorlama sistemi olan “sepsis agirlik skoru- SSS” gelistirilmistir. Osborn ve arkadaslar
tarafindan bu modeli olusturmak icin “Sepsiste Sagkalim Kampanyasinin” veritabani
kullanilarak 23.438 sepsisli hasta analiz edilmis, mortalite igin lojistik regresyon analizi
kullanilmistir. Prediksiyon modeli 21,085 hastanin rastgele 6rneklenmesi (random sample)
yontemi kullanilarak gelistirilmis ve onyliklemeli rastgele 6rnekleme (bootstrapped random
sample) teknigi ile dogrulanmigtir. Calismanin sonucunda gelistirme grubunda sepsis agirlik
skorunun mortalite prediksiyonu i¢in EAA- 0.736, dogrulama grubunda ise EAA-0.701 olarak
bildirmistir [91]. Bizim c¢alismamizda SSS’nun mortalite prediksiyonu oldukga yiiksek
bulunmus (AUC 0.847), diger skorlar ile karsilastirildiginda prognozu en iyi gésteren skorun

sepsis agirlik skoru oldugu belirlenmistir (SSS > 83 icin %85 sensitivite, %70 spesifisite).
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Bodin Khwannimit ve arkadaglart SSS’nin performansint APACHE II-1V, SAPS Il ve SAPS
Il ile karsilastiran bir calisma yapmislardir. Calisma iiglinci basamak bir {iniversite
hastanesinin YBU’sinde retrospektif olarak 476’s1 septik soklu olmakla 913 hasta verisi
tizerinden yiritilmistiir. Hastalarin SSS’1 ortalama 80 olarak raporlanmistir. Bizim
calisgmamizda da benzer olarak tiim hasta grubu degerlendirildiginde SSS degeri 89+26
(ortalama#ss) olarak bulunmustur. Bodin ve arkadaslarinin ¢alismasinda SSS; APACHE I,
SAPS II ve SAPS III puanlart kadar iyi performans gostermistir. Calismada APACHE IV
skoru en iyi ayirt edici 6zellige ve genel performansa sahip bulunmus, SSS performansini
artirmak icin ise yeni parametrelerle uyarlanmasi ve degistirilmesi gerektigi kanaatine
varilmistir [65].

Williams ve arkadaslari acil servise basvuran sepsisli hastalarda SSS’nin APACHE |1 ve
SAPS II skorlar ile karsilastirmali degerlendirmesini gergeklestirmislerdir. Sonugta, SSS’nin
sepsis hastalarinda 1limli (EAA 0.78), agir sepsis ve septik sok gibi subgruplarda ise zayif
(EAA 0.69 ve 0.63) ayirt edici ozellik gosterdigi belirlenmistir. APACHE 11 ve SAPS II
skorlar1 SSS’e gore daha iyi sonu¢ gostermistir (EAA 0.86, 0.88 ve 0.78 ) [92]. Bodin
Khwannimit ve arkadaslarinin yaptigit ¢alismanin tersine bu c¢alismada SSS’nin
performansinin diger skorlardan farki olmadigi belirtilmistir. Karsit sonuglar vaka karigimi,
sepsis tanimi ve agirhigi gibi altta yatan nedenlere baglanmistir. Hastalarin ¢ogunun septik
sokta olmasi1 nedeniyle agirlik skorlarinin diger ¢aligmalara gore daha yiiksek oldugu tizerinde
durulmustur [92]. Bizim ¢alismamizda sepsis ve septik soklu hasta oranlari birbirine yakindir
ve SSS hastalik agirligin1 ve prognozu 6n gormede en basarili skor olarak belirlenmistir.
Sepsis agirlik skorunda yas ve komorbidite faktorlerinin yer almamasi en basindan beri
elestirilmistir. Bu nedenle bizim ¢alismamizda da SSS yaninda yas ve komorbiditelerin de
sepsiste prognozu etkileyip etkilemedigi degerlendirilmis, her iki parametrenin de mortal

seyreden ve seyretmeyen grupta farkli olmadigi tespit edilmistir.
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Subat 2016’da Dee W. Ford ve arkadaslar1 “Agir sepsiste mortalite prediksiyon modeli ve
skoru” baslig1 altinda genis ¢apli bir aragtirma gergeklestirmisler; arastirmada SSS’yi ilk defa
yorumlayan Osborn ve arkadaslarimin yontemini uygulamislardir. Amaci, agir sepsiste
mortalite tahmin modeli gelistirmek olan bu retrospektif kohort calismasinda bes ABD
eyaletinden gelen 2012 yilinin verileri kullanilmistir. 750 binden fazla hastaya ait veriden
olusan bu ¢alismada {i¢ hasta grubu olusturulmus ve demografik bilgiler, akut hastalik siddeti
ve komorbid hastalik gibi ii¢ temel 6zellik kaydedilmistir. Bu ¢alisma ile elde edilen verilere
dayanilarak “agir sepsis mortalite prediksiyon modeli” ve buna bagli agirlik skoru
gelistirilmistir. Bu skorun sepsis agirlik skorundan temel farki komorbiditelerin ve yasin da
skorlama sistemine dahil edilmesi olmustur. Sonugta beklenen ve gozlenen mortalite oranlari
benzer bulunmus ancak en yiiksek riskli onluk gruplarda dogruluk uyumu azalmistir [93]. Bu
skorlama sistemi bizim hasta popiilasyonunu taradigimiz ve c¢alismayi gerceklestirdigimiz
stirenin sonrasinda yayinlandigi i¢in bu calisma kapsaminda degerlendirilmemistir, ancak
sepsis agirlik skorunun eksik kisimlarini da i¢ine alarak gelistirilen yeni bir skor sistemi
oldugu i¢in umut vaat etmektedir.

Sonug olarak, yogun bakim iinitelerinde takip edilen sepsis hastalarinda erken donemde
prognoz tahmini yapilmasinda ve buna yonelik tedavi planmin ¢izilmesinde skorlama
sistemlerinden yararlanilabilir. Bu skorlama sistemlerinden “Sepsis Agirlik Skoru” mortalite
acisindan diger skorlama sistemlerine gore daha fazla ayirt edici 6zellik tasimaktadir. Cok
fazla parametreye sahip olmasi nedeniyle Acil Servislerde hizli ve pratik kullanima uygun
olmamakla birlikte yogun bakim iinitelerinde ve arastirma amaciyla kullanim olasilig1 daha
fazladir. Acil Servis’lerde ve YBU’lerde hizli, giinliik ve siirekli degerlendirme igin SSS’na
alternatif olarak SOFA, PIRO ve MEDS skorlar1 kullanilabilir. Tiim bu skorlar, sepsiste
prognozun belirlenmesinde basarili olmalarina ragmen belirlenen sensitivite ve spesifisiteleri

ile heniiz hi¢bir skorun ideal skor oldugunu sdyleyebilmek miimkiin degildir. Dolayisiyla
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sadece bu skorlara bagli kalinarak degil, hastanin giinliik degerlendirilmesi ve kliniginin

takibi ile prognoz tayin edilmeli ve gerekli tedavi kararlar1 alinmalidir.
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OZET:

Giris: Diinyada her yil milyonlarca hasta sepsisten etkilenir ve bu hastalarin 1/4’{ ve hatta
daha fazlasi 6liimle sonuglanir. Bu hastalarin pek cogu yogun bakim iinitelerinde (YBU) takip
edilmektedirler ve erken donemde prognozlarinin tahmin edilmesi monitorizasyon ve tedavi

planlarinin ¢izilmesi agisindan biiyiik 6nem tasir.

Amag: Bu calismada, sepsisli medikal yogun bakim hastalarinda, Sepsis Agirlik Skoru (SSS)
ve qSOFA skorlarmin diger kullanilmakta olan YBU ve acil servis skorlama sistemleri ile
(APACHEII, SOFA, PIRO, MEDS) mortaliteyi tahmin etmedeki etkinlikleri yoniinden
karsilastirilmast amaglanmistir. Ek olarak, sepsiste mortaliteyi etkiledigi diisliniilen ancak SSS
ve qSOFA’da yer almayan diger faktdrlerin (yas, komorbiditeler gibi) de mortalite

tahminindeki rolleri arastirilmistir.

Gere¢ ve Yontem: Prospektif, gozlemsel kohort ¢aligmasi. 2015- 2016 tarihleri arasinda
Gogiis Hastaliklar1 Yogun Bakim Unitesinde yatarak izlenen >18 yas sepsis/septik soklu
hastalar ¢alismaya dahil edilmistir. Hastalarin yatisinda APACHE II skoru hesaplanmis,
sepsis baglangicinda ise SOFA, quick SOFA, SSS, PIRO ve MEDS ve tekrar APACHE 11
skorlart hesaplanmis ve tiim parametreler mortaliteyi 6ngérme acisindan karsilastirilmistir.
Biitiin analizler Statistical Package for Social Sciences (SPSS for Windows 18.0 software;

Chicago, IL, USA) ve MedCalc istatistik programlar1 kullanilarak yapilmistir.

Bulgular: Calismaya sepsis tanisi ile hospitalize edilen, yas ortalamalar1 68 + 15 yil olan,
73’10 erkek olmak iizere toplam 100 hasta alinmistir. Caligmaya katilan hastalarin genel
demografik ve YBU ozellikleri ve sepsis giinii laboratuar degerleri mortaliteye etkileri
yoniinden karsilastirilmis ve YBU yatis giinii, septik sok gelisimi, eritrosit siispansiyon

replasmani yapilmasi, oligiiri, akut mental degisiklik gelisimi, PaO2/Fi02 oraninin diisiik

81



olmasi ve tekrar sepsis gelisimi mortalite agisindan bagimsiz risk faktorleri olarak
belirlenmistir. Mortalite ile APACHE II yatis (p= 0.006, r= 0.27), APACHE Il sepsis (p=
0.001, r= 0.346), SOFA (p= 0.030, r= 0.218) , qSOFA (p= 0.001, r= 0.319), MEDS (p=
0.001, = 0.486), PIRO (p= 0.001, r= 0,516) ve SSS (p= 0.001, r= 0.581) arasinda pozitif
korelasyon ve istatistiksel olarak anlamli iliski bulunmustur. Coklu regresyon analizinde ise
SSS bagimsiz mortalite gostergesi olarak belirlenmistir [p=0.001; OR: 1.1 (1.05-1.18)]. ROC
analiz sonuclarina gore, skorlama sistemleri igerisinde SSS en iyi performansa sahipken,
[EAA=0.847 (p=0.001, %95 GA: 0.769-0.924)], onu sirasiyla SOFA, PIRO ve MEDS takip
etmistir. 2016 rehberine yeni eklenen qSOFA skorunun [EAA=0.673 (p=0.004, %95 GA:
0.568-0.778)] performans: ise istatistiksel olarak anlamli kabul edilse de diger skorlara gore
daha zayif bulunmustur.

Sonu¢: Yogun bakim iinitelerinde takip edilen sepsis hastalarinda erken donemde prognoz
tahmini yapilmasinda “Sepsis Agirlik Skoru” diger skorlama sistemlerine gore daha fazla
ayirt edici ozellik tasimaktadir. Acil servislerde ise ¢ok fazla parametreye sahip olmasi
nedeniyle kullanim1 zor olan SSS’na alternatif olarak SOFA, PIRO ve MEDS skorlar1 tercih
edilebilir. Tim bu skorlar, sepsiste prognozun belirlenmesinde basarili olmalarina ragmen
heniiz hi¢bir skorun ideal skor oldugunu soyleyebilmek miimkiin degildir.

Anahtar sozciikler: Sepsis, Septik sok, APACHEIIL, SOFA, quickSOFA, SSS, PIRO, MEDS.
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ABSTRACT

Background:

Every year, millions of patients around the world are affected by sepsis and among them 1/4th
and even more results in death. Most of these patients are being followed in the intensive care
units (ICU) and early prognosis prediction of these patients is very important in terms of the

treatment plan needs to be drawn.

Aim: In this study, it was aimed to compare the Sepsis Severity Score (SSS) and g SOFA
with other known ICU and ER scores (APACHEII, SOFA, PIRO, MEDS) for their role in
mortality prediction. In addition, other factors such as age and comorbidities that are known
to be affecting mortality in sepsis but not included in SSS and g SOFA scores were also

evaluated in this study.

Materials and Method:

A prospective, observational cohort study performed between years 2015-2016 in a
pulmonary intensive care unit among adult patients with sepsis and septic shock
diagnosis. The APACHE Il score was calculated at admission, and then on the day of sepsis
the SOFA, quick SOFA, SSS, PIRO, MEDS and APACHE 11 scores were calculated and all
the parameters were evaluated for their role in predicting mortality. Statistical Package for
Social Sciences (SPSS 18.0 for Windows 11.2 software; Chicago, IL, USA) and MedCalc

statistical programs were used for all statistical analysis.

Results:
A total of 100 patients (73 male) with the mean age of 68 + 15 years and who were diagnosed
as sepsis were included in the study. General demographical and ICU characteristics and

laboratory parameters on the day of sepsis were compared for their role of mortality



prediction. The length of ICU stay, septic shock development, erythrocyte suspension
replacement, oliguria, low PaO2/FiO2 ratio, acute mental changes and recurrence of sepsis
were identified as independent predictors of risk factors. A positive correlation and a
statistically significant relationship was found between APACHE 11 at admission (p = 0.006, r
=0.27), APACHE II at sepsis (p = 0.001, r = 0.346), SOFA (p = 0.030, r = 0.218), gSOFA (p
= 0.001, r = 0.319), MEDS (p = 0.001, r = 0.486), PIRO (p = 0.001, r = 0.516), SSS (p =
0.001, r = 0.581) and mortality. Multiple regression analysis designated SSS as an
independent mortality indicator [p = 0.001; OR: 1.1 (1.05-1.18)]. According to the results of
ROC analysis, the best performance among the scoring systems was with SSS [AUC = 0.847
(p = 0.001, 95% ClI: 0.769-0.924)], then respectively with SOFA, PIRO and MEDS [AUC=
0.785 (p = 0.001, 95% CI: 0.696-0.875)]. The gSOFA score although found statistically
significant for mortality prediction [AUC= 0.673 (p = 0.004, 95% CI: 0.568-0.778)], its
performance was considered weaker than the other scores.

Conclusion:

The “Sepsis Severity Score” carries more distinguishing features for the estimation of
prognosis at an earlier phase of sepsis in ICUs. In emergency services it may be hard to use
SSS since it has so many parameters, but the SOFA, PIRO or MEDS scores may be preferred
as alternatives. Despite being successful in determining the prognosis of sepsis, yet it is not
possible to accept one these scores as an ideal score due to their low sensitivities and

specificities.

Key words: Sepsis, Septic shock, APACHE II, SOFA, quickSOFA, SSS, PIRO, MEDS.
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