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Sepsis tammlanmasi, tam konulmas: ve tedavisi oldukga zor, buna karsin
stk kargilagilan ve yagam tehdit eden dnemli bir saghk sorunudur, Ciddi
sepsis, septik gok ve sepsisise bagli organ disfonksiyonlari koroner yogun
bakim {niteleri digindaki yogun bakim iinitelerinde rastlanan 6liimlerin
hala en nemli nedenidir ). CDC {the Centers for Disease Control and
Prevention)’ye gore sepsis infeksiyonlara bagli 6liim nedeni olarak akci-
ger infeksiyonlari ve edinsel immiin yetmezlik sendromu (AIDS)’ndan
sonra figiinci sirada yer almaktadir. Sepsisin tilkemizdeki prevalans: ve
mortalitesi hakkinda yeterli bilgiye sahip degiliz. Bununla beraber yurt di-
sindan birka¢ 6rnekle konunun ciddiyetini gdz &niine sermek miimkiin
olabilir. Amerika Birlesik Devletlerinde sepsis 10. 6liim nedenidir ve y1l-
da her 1.000 kigiden 3’iiniin sepsise girdigi bildirilmektedir ), Diinyada
yaklagik olarak her giin 1.400, yilda ise 18.000.000 kisiden fazlasi sepsis-
ten Olmektedir. Bir yilda sepsisten 6lenlerin sayisi neredeyse Danimarka,
Finlandiya, Irlanda ve Norveg¢’in niifusunun toplamina egittir ',

Sepsis, “konagin infeksiyona kargi gésterdigi kontrolsuz sistemik infla-
matuar yanit” olarak tamimlanir %, Infeksiyona viicudun sistemik infla-
matuar yant ile baglayan sepsis, ciddi sepsis ve septik soka ve sonun-
da baslangigtaki hasar bdlgesinden uzaktaki organlarda nce islev bozuk-
lugu takiben de organ yetmezliklerinin geligsmesine yol acarak hastanin
kaybedilmesine neden olabilir ¥,

Sepsis bir hastalik olmaktan ziyade siiregen bir sendromdur. Ciddi sep-
sis, septik sok, cogul organ iglev bozuklugu sendromu (multiple organ
dysfunction syndrome: MODS) ve ¢ogul organ yetmezligi {mutiple organ
failure: MOF) gibi sepsisin ilerlemesi ile ortaya gikan durumlar, sepsise
yol agan temel bozuklugun siiregen olarak ilerlemesi sonucu gelisirler ve
sepsisin bu siiregen dogasi icinde ortaya gikan daha ileri evrelerini olug-
tarurlar. Sepsis ve daha ileri evrelerinin gelismesinde rol oynayan bu te-
mel patofizyolojik bozukluk, baslangigtaki hasar bélgesinden uzakta bu-
lunan organlarda da gelisen, infeksiyona konagin kontrol altina alinama-
mig jeneralize bir inflamatuar yamtidir ve endojen mediyatérlere bagh
olarak gelisir %), “Sistemik inflamatuar yanit sendromu: SIRS” adi ile
bilinen bu jeneralize inflamatuar yamit eninde sonunda end-organ iglev
bozuklugu ve/veya yetmezligi ile sonuglanir. Sepsis ilerledikge, yani cid-
di sepsis, septik sok ve organ iglev bozukluklar gelistikge mortalite ve
morbidite de artmaktadir *!%. Bu nedenle sepsis tanismm, olabildigince
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erken konulmast énemlidir. Sok veya organ iglev
bozuklugn gelismeden tam konulmasi, infeksiyon
kaynagimin hizla aragtinlmasina, antibiyoterapiye
erken baslanmasmna, cerrahi drenaj veya debrid-
man gerektiren hastalarda ise drenaj veya debrid-
mammn daha erken yapilmasina olanak saglar. Ni-
tekim sepsiste etkin antimikrobial tedaviye erken
baglanmasinin sok ve organ iglev bozuklugu gelis-
mesini Onleyerek mortaliteyi azaltbygimi gosteren
caligmalar meveuttur '¥), Agiktir ki sepsis ve iligki-
li durumlarda, yatak basinda hekime lhuzla tani ko-
nulmasinda yardimci olacak, herkes tarfindan ka-
bul goérmiig tant kriterlerine gereksinim vardir. Bu
tip kriterler aym zamanda, epidemiyolojik ¢abs-
malar ve diger aragtirmalarda hastalarin calismaya
kabul edilmesinde standardizasyon saglanmasi agt-
sindan da gereklidir.

Tammlamalar (SIRS, Sepsis, Ciddi Sepsis,
Septik Sok ve MODS’un Tanimi)

Mortalitesi olduk¢a yiitksek olan sepsis ve iligkili
durumlar 1991 yilna kadar bakteremi, sepsis
sendromu, septisemi, ciddi sepsis gibi gesitli tanmm-
lamalar ile ifade edilmig, bu rerimler genellikle bir-
birlerinin yerine kullantlmig ve bu durum maalesef
sepsis ve iligkili durumlarin yeterince anlagilama-
maswina ve Ozellikle de klinik caligmalarnn yorum-
lanmasinda ciddi kargasaya yol agmigtir . Bu
karmasaya son verilmesi ve “sepsis genel terimi al-
tinda toplanan, sepsise bagh organ iglev bozukluk-
larini da kapsamina alan, siiregen hasar veren bir
proges olan infeksiyona inflamatuar yamtin (sep-
sis) tammlanmast i¢in kavramsal ve pratik bir ¢a-
11 olusturulmas1” amac ile 1991 yiinda Chica-
go’da “American Collage of Chest Physicians™ ve
“Saciety of Critical Care Medicine” (ACCP/SCCM})
tarafindan sponsorlugu @stlenilen, Roger Bone’un
bagkanligim yaptig bir “Uzlagma Toplanus” dii-
zenlenmigtir %, Bu uzlagma toplantisina katilan-
lar, sepsisin tams, izlenmesi ve tedavisinde Snemli
diizelmelere yol acabilecek bir dizi tammlamanin
yapilabilmesi icin bilyitkk gayret géstermislerdir.
Bone ve ark.>® ayrica, “aragtirma protokolleri-
nin standardizasyonu” nun saglanmast icin yapi-
sal bir sepsis aragtirma giindemine gereksinim ol-
duguna da deginmiglerdir.

ACCP/SCCM uzlagma toplantisinda, akil karigtir1-
c1 ve non spesifik olmalarn nedeni ile septik send-
rom, septisemi ve refraktdr sok gibi baz: terimler
terminolojiden cikarilirken, sepsis ve sepsisle ilgili
diger durumlar yeniden tanimlanmgtir .. Bu ye-
ni tammmlamalar infeksiyonun degigik evrelerinde-
ki hastalan da icine almaktadir. Ornegin: baktere-
mi, sepsis, ciddi sepsis, septik gok ve MODS gibi.
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Cok daha esnek ve yatak baginda kolayca uygula-
nabilir bu tammlamalann sepsisin daha hizli tanin-
masina, erken miidahaleye, klinik ¢aligma proto-
kollerinin standardizasyonuna ve yeni tedavilerin
uygulandi klinik caligmalarin sonuclarinin kiyas-
lanmasina olanak saglayacag: digiiniilmistiir.

Uzlagma toplantisinda sepsis ve MODS’u da kap-
samina alan genig olaylar dizisinin, organizmanin
hasar veren gesitli olaylara kargi gosterdigi siste-
mik inflamatuar bir yamta bagh olarak gelistigi
kabul edilmigtir. Organizmanin hasara gosterdigi
bu abartili inflamatuar yamita ise “sistemik infla-
matuar yamt sendromu” kisaca SIRS (systemic inf-
lammatory response syndrome) adi verilmigtir.
{Tablo 1 )(>®. SIRS terimi “septik™ gibi goriinen
fakat infekte olmayan hastalarin, sepsisten farkli
bir sekilde tamimlanabilmesi icin &nerilmigtir.
Dort kelimenin bas harflerinin yanyana yazilmas:
ile olugan SIRS, altta yatan ve SIRS’: tetikleyen ne-
dene (infeksiyon veya infeksiyon-digt nedenler) ba-
kilmaksizin dogmalik immiin yanitin sistemik akti-
vasyonundan kaynaklanan karmastk hulgularm
aciklanabilmesine olanak saglamigtir.

Sistemik inflamatuar yanit sendromu, bir “tetikle-
yici-mediyatdr-yamit” dizisinden olugur. SIRS, ko-
naga hasar veren tetikleyici bir olaya bagh olarak
aktiflesen konak inflamatuar hiicrelerinden salinan
mediyatdrlerin etkilerine karsi, konagin orijinal
hasar bolgesinin uzagindaki organlarda da olusan
anormal jeneralize bir inflamatuar yamttan olusur.
SIRS, lokal veya yaygin infeksiyon tarafindan te-
tiklenebilecegi gibi travma, yanik hasar, major
cerrahi, massif kan transfiizyonu veya akut pank-
reatit gibi steril inflamatuar olaylara baglh olarak
da tetiklenebilir &8, Bunlarin yamsira subarakno-
id kanama, miyokardial/pulmoner infarktis, tii-
mdr lizis sendromu, tiroid krizi, akut adrenal yet-
mezlik, transplant rejeksiyonu, hematomfvendz
trombozis, eritroderma, graniilosit-makrofaj kolo-
ni stimiile eden faktdr uygulanmasi, anesteziklere
bagh malign hipertermi, néroleptik malign send-
rom ve hipernefroma/lemfoma gibi infeksiyoz ol-
mayan digger nedenler ve hatta major elektif cerra-
hiyi takiben de geligebilir %129 SIRS" tetikleyen
neden ne olursa olsun organizmanin tetikleyici ola-
ya gosterdigi yanit aynidir ve bu yamt hipermeta-
bolizma ile karakterizedir ).

SIRS, viicut 1sist, kalp huzi, solunum sayis: ve 16ko-
sit degerlerindeki degigikliklere bakilarak tanimla-
nabilir, Uzlagma Toplantisi’na gére asagidaki kri-
terlerden iki veya daha fazlasinin meveut olmast ile
SIRS tanisi kolayca konulabilir: viicut isist, >38 °C
veya <36°C; kalp hizi, >90 vuru/dakika; solunum
sayisimin  >20 dakika veya PaCOjy’nin <32 torr




(<4.3kPa) olmasi ile kendini gdsteren hiperventi-
lasyon; lokosit sayis;, >12.000/mm3 veya
<4.000/mm3 ya da immatiir formlar (band) >%10.

SIRS terimi, inflamasyonun mediyatérlerinin sep-
siste mikrobiyal faktorler ile birlikte nemli rol oy-
nadigi fikrini gegerli hale getirmigtir. Sepsis terimi-
nin, infeksiyonu olan ve sistemik inflamatuar yanit
sendromu infeksiyon tarafindan tetiklenen hasta-
larla sinirlandirlmasina karar verilmisgtir. Bu ne-
denle de sepsis, infeksiyona sistemik inflamatuar
yanit sendromu ya da “sepsis = SIRS+infeksiyon”
olarak tanimlanmistir. Bu tamimlamaya gore, in-
feksiyona bagl iki veya daha fazla SIRS kriterinin
bulunmast sepsis tamsinin konulmas: igin yeterli
olabilmektedir (Tablo 1) 56,

Uzlagma toplantisinda mikroorganizmaya karg
olugan inflamatuar yanitla karakterize mikrobiyal
fenomen veya normal olarak steril olan konak do-
kusunun mikroorganizmalar ile invazyonu infeksi-
yon, kanda canli bakteri bulunmas: ise bakteremi
olarak adlandinlmigtr %), Pek ¢ok hastanin siste-
mik yanita yol agmayan infeksiyonu olabilir ve bu
nedenle de bu hastalar septik degildir.

Uzlasma toplantisinda akut organ iglev bozuklugu,
hipoperfiizyon veya hipotansiyona eslik eden sep-
sise “ciddi sepsis” adi verilmigtir. Ciddi sepsis ba-
sit SIRS/sepsis dizisinin ilerlemesi ile olugur. Ciddi
sepsisin biraz daha ilerlemis gekli ise septik sok-
tur. Sepsiste yeterli sivi resiisitasyonu yapilmasina

kargin hiporansiyon ve hipoperfiizyon bulgularinin
veya organ iglev bozukluklarinin devam etmesi
septik sok olarak adlandinlmustir. Gerek ciddi sep-
sis ve gerekse seprik sokta hipoperfiizyon ve per-
fizyon bozukluklary, laktik asidoz, oligiiri veya
mental durumda akut degisiklikler ile kendini gés-
terebilir. Ancak sadece bu bulgular ile sinirli degil-
dir. Septik sok nedeni ile inotroplar veya vazopres-
sorler uygulanan hastalar perfiizyon bozukluklan-
min saptandigi anda hipotansif olmayabilirler. Hi-
potansiyon, sistolik kan basincinin <90 mmHg ol-
mast ya da hipotansiyona yol agan diger nedenler
olmaksizin sistolik kan basmecinin baglangig dege-
rinden 40 mm Hg’dan fazla diisiik bulunmas: ola-
rak tammlanmgtir . Bu tanimlamalardan anla-
silacag iizere, SIRS, sepsis, ciddi sepsis ve septik
sok, infeksiyon ile baglayan klinik ve partofizyolo-
jik agidan siddeti hafiften siddetliye dogru degisen
siiregen bir dizi olugturmaktadir ve bu siiregen di-
zinin fazlarnnin (sepsis, ciddi sepsis, septik gok)
mortalite ve morbidite bakimindan yiiksek risk al-
tinda olan hastalar: belirledigi kabul edilmekte-
dir®% ), Sepsisin mortalitesi merkezden merkeze
degismekle beraber vyaklasik olarak % 30-
50°dir ®%*%. Bununla beraber gesitli ¢ahgmalarda
gergekten de morralitenin sepsisin giddeti ile yakin-
dan iliskili oldugu ve sepsisin siddeti arttikga mor-
talitenin de artngr saptanmustir ®'2, Bu durum
muhtemelen sepsisin giddetinin artmas: ile organ
yetmezliklerinin {sok; akut solunumsal sikint:

Tablo 1: 1991 ACCP/SCCM uzlagma toplantis tanimlamalars ©- 6\,

Terim Fanimlama

SIRS

Infeksiyon

de steril olan konak dokusunun bu organizmalar ile invazyonu .
Sepsis

taya gikmasr ile kendini gosterir.
Bakteremi Kanda canli bakteri bulunmast

Ciddi sepsis

Septik sok

Hipotansiyon

MODS

Cegsitli ciddi klinik, zarar veren olaylara gésterifen sistemik inflamatuar yantt. Bu yanit, su du-
rumlardan iki veya daha fazlasinin ortaya ¢tkmasi ile kendisini gosterir: vitcut tsisi, >38°C ve-
ya <36 °C; kalp mzi, >80 vuru/dak; solunum hizi, >20/dak veya PaC0,<32 torr (<4.3kPa); 16-
kosit sayisi, >12.000 hiicre/mm3, <4.000 hiicre/mm3 veya >%10 immatiir (band) formu.

Mikroorganizmaya karg inflamatuar yamnit ile karakterli mikrobiyal fenomen veya normal-

infeksiyona sistemik yanit; bu yanit infeksiyon sonucu SIRSin iki veya daha fazla kriterinin or-

Organ islev bozuklugu, hipoperfiizyon veya hipotansiyona eslik eden sepsis; hipoperfitzyon
ve perflizyon bozukluklar laktik asidoz, oligiiri veya mental durumda akut degisiklige neden
olabilir. Ancak bunlarla simirlt degildir.

Yeterli sivi resisitasyonuna ragmen hipotansiyon ve perfiizyon bozukluklarinm gérildagu
sepsis; perflzyon bozukluklari, laktik asidoz, oligiiri veya mental durumda akut bozuimaya
yol agabilir. Ancak bunlarla sinirli degiildir; perfizyon bozukluklarinm saptandigi sirada inot-
ropik ajanlar veya vazopresor alan hastalar hipotansif olmayabilir.

Sistolik basing <90 mmHg veya hipotansiyona yo! agabilecek diger nedenler yokken sistolik
basincin baglangic degerinden 40 mmHg'dan daha dasik bulunmas

Akut olarak hastalanmig kisilerde degismis organ islevinin olmasi. Desteklenmedigi takdirde
homeostazisin siirdiiriilmesinin olanaksiz oldugu organ islev bozuklugu.

Kisaltmalar: SIRS: sistemik inflamatuar yanit sendromu; MODS: cogul organ islev bozuklugu sendromu.
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sendromu: ARDS; yaygin damar igi pthtilagma

. sendromu: DIK; akut bobrek yetmezligi v.b.) gelis-
mesinden kaynaklanmaktadir. Sepsiste mortalite-
nin % 10-36 arasinda degistigi buna kargin ciddi
sepsiste oranin % 20-52’ye qikuigl ve septik gokta
ise % 46-82’ye yiikseldigini gOsteren caligmalar
mevcattur 12,

Uzlagma toplantisinda MODS’da yeniden tamm-
lanmgtir, Bilindigi gibi MODS, SIRS’1n kontrol al-
tina alinamamast veya agir infeksiyon, ciddi sep-
sis, septik sok gibi sekonder bir olayin SIRS’a ek-
lenmesi sonucu ortaya ¢ikan, birden fazla organ
sisteminde akut veya subakut organ iglev bozuklu-
gu gelismesi ile karakterize bir sendromdur .
Organ yetmezlikleri bundan yillarca énce de tani-
nan kritik hastahklarin ciddi bir komplikasyonu-
dur??, Yogun bakimda gelisen ¢ogul organ islev
bozukluklart yoBun bakimlardaki o6limlerin
% 6('indan fazlasindan sorumludur ve mortalitesi
islev bozuklugu gelisen organ sayisina bagh olarak
% 30-% 100 arasinda degigir *%3Y. Sendrom ilk
kez 1970°te Baue ve ark.® ve 1973°de Tilney ve
ark. % tarafindan tammlanmigtir. 1991 yilina ka-
dar MODS i¢in daha ¢ok keyfi ve retrospektif ta-
nimlamalar ve terminoloji kullanilmgtir. Uzlagma
toplantisinda MODS i¢in o zamana kadar en ¢ok
kullanilan “Cogul Organ Yetmezligi {Multiple Or-
gan Failure: MOF)”; “Cogul Organ Sistem Yet-
mezligi”; “Ardigik Organ Sistem Yetmezligi” gibi
terimler yerine “Cogul Organ Iglev Bozuklugu
Sendromu {Multiple Organ Dysfunction Syndro-
me: MODS)” teriminin kullanilmasinin daha uy-
gun olduguna karar verilmigtir. MODS, organ ig-
levinin destekleyici iglemler olmaksizin devam etti-
rilmesinin mimkiin olmadi, bir bagka deyigle
desteklenmedigi taktirde homeostazisin devam et-
tirilmesinin olanaksiz oldugu organ iglev bozuklu-
gu olarak tanmlanmgtir (Tablo 1)), Ozet ola-
rak SIRS’i olan bir hastada (infeksiyon veya infek-
siyon disi nedenlerle geligen) birden fazla vital or-
gan sisteminde iglevsel bozukluk gdriilmesi MODS
olarak adlandirlmstir.

MODSda organ islevlerindeki bozukluk rolatif ig-
lev bozuklugundan mutlak iglev bozukluguna ka-
dar uzanan genig bir yelpaze icinde dagilmig dina-
mik bir yapiya sahiptir %, Uzlagma toplantisinda
MODS deyiminin, sendromun dinamik yapisim es-
ki terminolojiden daha iyi yansitagina karar veril-
migtir. “Islev bozuklugu” teriminin dinamik bir sii-
reci daha iyi ifade ettigi, oysa “yetmezlik” kelime-
sinin, bir organin hig fonksiyon yapmadigmi, kisa-
ca ilerlemeyen, statik bir durumun varh@im cagris-

tirdigr bildirilmigtir, MODS’da organ islev bozuk- -

luklan ve islev bozuklugunun derecesi sendromun
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dinamik yapisi nedeniyle siivekli olarak degigebilir
ve rolatif iglev bozuklugundan mutlak iglev bozuk-
luguna yani yetmezlige kadar uzanan genis bir yel-
paze i¢inde dagilabilir. Ornegin organ islevindeki
bozukluk, heniiz klinik olarak ve giinumiizdeki la-
boratuvar olanaklari ile saptayamadigimiz siddette
olabilecegi gibi klinik ve faboratuvar olarak sapta-
yabilecegimiz siddette de olabilir &9,

Uzlagma toplantisinda MODS, primer ve sekon-
der MODS olarak iki alt gruba ayrilmigtir ), Pri-
mer organ iglev bozuklugu veya primer MODS,
iyi bilinen ve konaga hasar veren bir olaydan érne-
#in direkt doku travmasi veya doku hipoksisinden
hemen sonra erken donemde, dogrudan hasar ve-
ren olaya bagl olarak geligir. Sekonder MODS ise
organizmaya hasar veren spesifik bir olaya direkt
yanit olmaktan ¢ok konagin gesitli uyarilara anor-
mal sistemik yamtina bagli olarak geligir. Bu ne-
denle de sekonder MQODS orijinal olaydan 4-14
giin sonra geligir ve predominant olarak SIRS’a
bagl oldugu kabul edilmektedir. Aspirasyon, trav-
matik kontiizyon veya inhalasyon hasarina bagl
olarak gelisen akut akciger hasarinda (acute lung
injury: ALI) oldugu gibi organ iglev bozuklugu, di-
rekt olarak islev bozuklugunu tetikleyen olay so-
nucu erken donemde geligebilir (Primer MODS).
Rabdomiyolize veya acil aortik cerrahiye bagh
bébrek yetmezligi, cogul travmaya bagh koagiilo-
pati veya ciddi hemorajik gsoka bagl sistemik bi-
potansiyon ve iskemi-reperfiizyon hasarindan kay-
naklanan doku hipoksisi de primer MODS’a 6rnek
olarak gosterilebilir. Primer MODS geligen hasta-
larda, hasta bu erken organ iglev bozuklugunu at-
latip iyilesebilecegi gibi SIRS olarak bilinen stabil
postresiisitatif hipermetabolik bir faza da girebilir.
SIRS geligen hastalar ise ya bu durumu atlatp ya-
sayabilir ya da SIRS'a bagl olarak progressif se-
konder veya ge¢ organ iglev bozukluklan ile kaybe-
dilirler. Organ iglev bozuklugunun bu ge¢ goriilen
tipine ise "sekonder MODS" adt verilir. Sekonder
MODS, genellikle sepsisin de geligtigi, uzamig bir
yasam destegini takiben geligmekredir 6213, Se-
konder MODS, SIRS'in ¢ok siddetli inflamatuar
yanita ve dlume yol acan son basamagidir.

Cogul organ iglev bozuklugu sendromu, tamimin-
dan da anlagilacag: tizere bir hastalik degil bir
sendromdur ve daima akut veya subakut baslangi-
ca sahiptir. Organ iglev bozukluklarinin ber hasta-
da benzer kalibi ¢izmesi gart degildir. MODS’da
hemen hemen organlarin tiimiinde geligebilen iglev
bozukluklar: kendilerini akut akciger hasar (acute
lung injury: ALI)/ ARDS, akut tiibiiler nekroz, pre-
renal azotemi, izole trombositopeni veya DIK, hi-
perdinamik hipotansiyon, metabolik ensefalopati,



akut non-infeksiyz heparit, gastroparezi, tagsiz
kolesistit, ileus, adrenal yetmezlik ve rabdomiyoliz
gibi cesitli klinik sendrom ve bozukluklar ile gos-
terebilir 2333,

Terminolojiye Yonelik Elestiriler

Bilindigi gibi 1991°de yapilan ACCP/SCCM uzlas-
ma toplantisinda sepsis infeksiyona sistemik infla-
matuar yamut {sepsis = infeksiyon + SIRS) olarak ta-
mumlanmig ve infeksiyon varliginda SIRS’in en az
iki kriterinin bulunmas: ile sepsis tamisinm  konu-
labilecegi belirtilmistir %9,

Yogun bakimda tedavi edilen hastalarda ates, taki-
kardi, takipne, l6kositozis gibi SIRS bulgulary, in-
feksiyonun yaninda infeksiyon-digi nedenler ile de
(pankreatit, yaniklar, travma gibi) geligebildigin-
den, sepsisi olan hastalarin ayni klinik ve laboratu-
var bulgularina sahip ancak infeksiyonu olmayan
hastalardan ayridmasi sanildig: kadar kolay degil-
dir. Ote yandan sepsisin klasik bulgularina sahip
olmayan hastalarda sepsis tanisiminmn konulmas:
da oldukga zordur.

Sepsis tamst, SIRS m klinik ve laboratuvar bulgula-
v ile kanda mikroorganizma bulunmas: veya kan-
da mikroorganizma bulunmasa bile klinik, radyo-
lojik, sonografik veya cerrahi olarak bir infeksiyon
kaynaginin saptanmast veya bdyle bir infeksiyon
kaynagindan siiphe edilmesi ile konulmaktadir.
Uzlagma toplantisinin yapildigi 1991 yilina kadar
sepsis tamisinin konulabilmesi igin hastada infeksi-
yonun bakteriyolojik kanitinin saptanmasi ve bak-
teremi sart kogulurdu % '), Ancak sepsisin uzlag-
ma toplantisimda kabul edilen yeni tanimlamasin-
da mikrobiyolojik kanit sarti yoktur ©®, Bunun
nedeni bakteriyolojik kanitin, genellikle sepsis bul-
gulan ile aymi anda ortaya cikmamas: ve bakteri-
yolojik sonuglarin beklenmesinin de uygun tedavi-
nin baglatilmasinda gecikmeye neden olmasidir.
Ustelik negatif bakteriyolojik sonug hastanin sepsi-
si olmadigmi gdstermeyecegi gibi pozitif bakteri-
yolojik sonuglarin da kontaminasyon veya koloni-
zasyondan kaynaklanma olasiigi mevcuttur. Bu
nedenlerle sepsisin 1991°deki yeni tanimlamasin-
da infeksiyonun klinik kanitimn olmasinin yeterli
oldugu kabul edilmigtir. Bununla beraber viicut si-
vilarinda mikroorganizmanin izolasyonu ile septik
hastay: hizla saptamaya yarayan yontemlerin de-
gerleri yadsinamaz.

Son yillarda bazt aragtumacilar, ACCP/SCCM uz-
lagma toplantisinda kararlagtirilan SIRS ve sepsisin
tarumlamalarinin ve sepsisle ilgili diagnostik kri-
terlerin yeterli olmadigin, iistelik bu kriterler géz
oniine alindifinda toplum kékenli pnémoni veya
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soguk alginliginin da perironit veya meningokok-
semi gibi sepsis olarak siniflandirilmas: gevektigini
one siirmektedir. Tanimlamalar ile ilgili diger eles-
tirilerin baghcalari ise sunlan icermektedir: SIRS
kriterleri, klinik ¢aligmalarda hasralart ¢alismaya
dahil etme kriterleri olarak kullanilamayacak ka-
dar duyarhdir ve bu nedenle de spesifik olmaktan
uzakrtir. SIRS kriterleri aym zamanda hastaligin
siddeti ile aleta yatan sorunun ne oldugunu yansit-
maktan da uzaktir. Ustelik SIRS tamsi konulan bir
hastada, hasta septik gibi gériinse de hekimin in-
feksiyon digi nedenlerle de SIRS’iin tetiklenebilece-
gini ditginmesi, bir infeksiyon kaynaginin aragti-
rilmamasma yol agarak tehlike yaratabilir. Organ
islev bozukluklarinin degerlendirilmesinde de so-
runlar yaganabilir. Ornegin sedasyon yapilan bir
hastada santral sinir sistemi iglev bozuklugunun,
ventilatdr tedavisinde olan bir hastada ise takipne-
nin saptanmasi gercekten de oldukga zordur. Ore
yandan gokun tamimlanmasinda hipotansiyonun
rehber alinmas: ile ilgili sorunlar da mevcuttur.
Kan basincinin normal olmast halinde bile, dokuya
cksijen sunumu, metabolik gereksinimi kargila-
makta yetersiz kalabileceginden kan basincina da-
yali sok tanim gercekte soku olan hastalarin bir
kisminda gokun gdzden kagmasina yol agabi-
lir 1%36), Sepsis ile ilgili bilgilerimiz arttikga, infek-
siyon da bir mikear konak yanitima yol agtigindan
infeksiyon ve sepsis arvasindaki ayirim daha da
zorlagmaktadir. Uzlagma toplantisindaki termino-
loji agtr1 derecede karmasik iligkileri ¢ok basite in-
dirgediginden ¢ok daha spesifik kriterlere ihriyag
vardir *%), Yaglilar, yeni doganlar veya immiin siip-
resyonu olan hastalarda konak yanitinin minimal
olmasi ya da hi¢c olmamas: da sorun yaratabilir.
Mikrobiyolojik olay varliginda konak yamitina
rastlanmayan hastalann ¢ogunda ise infeksiyon-
dan ¢ok kolonizasyon mevcut olabilir. Kisaca uz-
lagma toplanusinda kabul edilen SIRS, sepsis ve
iligkili sendromlann tamimlamalan, ¢ok genig kap-
samh ve yeterince spesifik olmayan iistelik infektif
bozuklukiarin patogenezinde énemli rol oynadip
son yilarda daha iyi anlagilan immiinolojik ve bi-
yokimyasal olaylart degerlendirmeye almayan ta-
mimlamalardir 3649,

Klinik ve deneysel ¢aligmalarin ¢ok daha uygun
olabilmesi igin sepsisin diagnostik kriterlerine kétii
organ perfiizyonu veya organ iglev bozukluguna
ait bulgularn ilave edilmesinin gerektigine inanan-
lar mevcuttur . Boyle bir tammlama uzlagsma
toplannsinda  “ciddi sepsis® olarak tamimlanan
tabloya uymaktadir. Sepsisi olan hastalarda yapi-
lan imminomodiilatdr tedavi aragtirmalannin ¢o-
gunda bu tip tammlamalarin kullanildigs dikkati
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cekmektedir International Sepsis Forum
(ISF)’un 2001°deki raporunda ise uzlagma kriterle-
rinin epidemiyolojik calismalarda gercekten fayda-
It oldugu ancak klinik sepsis tanisi igin tek basina
bu kriterlere dayamilmamasi gerektigi ve Tab-
lo 2’de gdsterilen semptom ve bulgular varliginda
klinisyenin sepsisten siiphe etmesi gerektigi bildiril-
mektedir ',

2001 SCCM/ESICM/ACCP/ATS/SIS
Uluslararasi Sepsis Tanimlamalar:
Toplantis1 ve Hipoteze-Dayali Bir Evreleme
Modeli (PIRO)

Sepsiste yeni tedavi modaliteleri ile ilgili galigma-
lardan elde edilen veriler, sepsis ve iligkili sendrom-
larin daha iyi anlagilan patofizyolojilerini yansita-
cak kritetlere ve bu nedenle de 1992°de yayinlanan
uzlagma toplantisi tammlamalarimin tekrar irdelen-
mesine gereksinim yaratmigtir. Klinisyenlerin go-
gunun, 1992 uzlagma toplantisindaki tanimlama-
larin sepsisi acik gekilde tammlamadigm digin-
mesi de sepsis ve iligkili durumlarin tanimlamalar-
nin yeniden gozden gegirilmesi i¢in énemli destek
saglamigtir. Bu gereksinim nedeni ile 2001 yilinda
the American College of Chest Physicians (SCCM),
The European Society of Intensive Care Medicine
(ESICM), The American College of Chest Physici-
ans {ACCP}, The American Thoracic Society (ATS)
ve the Surgical Infection Society (SIS) tarafindan
sponsorlugn yapilan bir “Uluslararas: Sepsis Ta-
mimlamalart Toplantisi” yapilmigtir “24. Bu uz-
lasma toplanusi ii¢ temel amagla yapilmigtir:
1) sepsisle iliskili tanimlamalarin zayif ve giiglii ta-

raflarinin gézden gegirilmesi, 2) tanimlamalar: dis-
zeltecek yollarin saptanmas: ve 3) sepsis tanisiun
klinik faydasi vefveya giivenilirligi ve duyarlihgimi
artiracak yontemlerin aragtiriimasi.

Bu toplantida SIRS kavramunin, sistemik inflama-
tuar yanitin gegitli infeksiydz ve infeksiyon digt du-
rumlarla tetiklenebilecegi boyutu ile gecerli oldu-
gu, bununla beraber 1992 uzlagma toplantisinda
onerilen spesifik kriterlerin sendromun nedeninin
tannmasinda veya konak yamitinun farkl bir kah-
binin saptanmasmnda faydalh olamayacak kadar
non-spesifik olduguna karar verilmistir 2. Ayrica

sistemik inflamasyonun klinik belirtileri ¢ok yonlii

olsalar da, biyokimyasal marker’larin cok daha tu-
tarh olabilecegi ve sayet gelecekteki epidemiyolojik
veriler ile desteklenebilirse, inflamatuar yamitin kli-
nik kriterlerinden ¢ok, biyokimyasal vefveya im-
miinolojik kriterlerin kullamlmasinin olasi olabile-
cegi sonucuna varibmigtir. Gelecekee belki de dola-
simdaki IL-6, prokalsitonin veya C-reaktif protein
artiginda, inflamasyon tarist konabilecektir (2.

Sistemik inflamatuar yanit sendromunun  simirla-
malarindan dolayi, klinisyenin yatak basinda in-
fekte bir hastanin “septik gibi goriindagini” soy-
leyebilmesi ve infeksiyon kaynagimi arastirmaya
baslamasini saglamak ve infeksiyona yamt olarak
sistemik inflamasyonun yani sepsisisin olas: fizik
ve laboratuvar bulgularim bir sisteme baglamak
amaci ile sepsisin tamsal kriterleri genisletilmis ve
sepsisin olasi bulgularinin genis bir listesi qikanl-
mugtir, Fizik ve laboratuvar bualgulart igeren genis-
letilmis bu listeye, hemodinamik instabilite, ar-
teriyel hipoksemi, oligiiri, koagilopati ve karaciger
fonksiyon testlerinde degisiklikler gibi klinisyenin

Tablo 2: Sepsisten siiphe edilmesine yarayan semptom ve bulgular "9

Klinik bulgular
* Ates/hipotermi
* Actklanamayan takikardi
* Aciklanamayan takipne
* Periferik vazodilatasyona ait bulgular
* Aciklanamayan sok
* Mental durumda degisiklik

* Artmig oksijen tiketimi
* | pkositozis/notropeni
* Aciklanamayan laktik asidoz

* Artmts prokalsitonin dizeyi
* Artmig sitokin, CRP diizeyi

invaziv hemodinamik monitorizasyon bulgulari veya laboratuvar parametreleri
* Diglik sistemik damar direncifyiksek kalp debisi

* Bobrek veya karaciger fonksiyon testlerinde agiklanamayan degisiklikler
* Trombositopenifyaygin damar igi pthtilagma sendromu
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belki de erkenden farkedebilecegi organ islev
bozukluklarinin géstergeleri olan kriterler de dahil
edilmigtir (Tablo 3) ")

Ancak bu bulgularin hicbirinin sepsis icin spesifik
olmadig1 ve hekimin sepsis tansi igin sadece diger
nedenlerle kolayca agiklanamayan bulgulan dik-
kate almasinin  6nemli oldugu vurgulanmigtir, Or-
negin arteriyel hipotansiyon sepsis disinda akut
miyokard infarkciisiine baglt akat sol ventrikiil yet-
mezligi veya kanamalara seckonder olabilir.
Koagiilopati ilaglardan kaynaklanabilir ve sepsisin
yaninda gesitli hastaliklar ile de iligkili olabilir.

Tablo 3: Sepsisin tarusal kriterleri 2,

6

Yiiksek kalp debisi ise sepsis diginda major cerrahi
islemler veya gogul travmalardan sonra olagandir.

Toplantiya kanlanlar, klinisyenlerin giindelik
yasamda kargilastiklari gergeklere egildiler ve in-
feksiyona inflamatuar yanitin erken dénemindeki
hastalarin olsa olsa gok azina dért keyfi kriterle
sepsis tanist konulabilecegi, oysa yatak basina
giden klinisyenin sayisiz belirtileri tespit ederek,
asikar bir infeksiyona bakmaksizin, hastanin “sep-
tik goriindiigiini” aciklayabilecegi sonucuna ulas-
tilar. Infeksiyonun agikar bir kaynag yoksa, klinis-
yen sepsisle iligkili belirti ve bulgularin olast infek-
siydz kaynagim saptamak tizere hastamn aragtinil-

Genel degigkenler
Ates (viicut i¢ isist >38.3°C )
Hipotermi {vitcut i¢ i1s151<36 °C)

Takipne
Mental durum degisikligi

inflamatuar degiskenler
Lokositoz { 16kosit sayisi >12.000 mL-1)
Lokopeni ( 6kosil sayist < 4.000 mL-1)

Dékumante edilmis veya siiphe edilen infeksiyon a ve asagidakilerden bazilari #:

Kalp htzi >90 dak-1 veya yasa gore normal degerin >2 SD istii

Onemli 8dem veya poxzitif sivi dengesi (24 saatte >20ml/kg iizerinde)
Diabeti olmayan hastalarda hiperglisemi (plazma glukozu>120 mg/dL veya 7.7 mmol/L)

Normal beyaz kiire sayisi ile birlikte > %10 olgunlagmamis nétrofiller

Plazma C-reaktif protein normal degerin > 2 SD istii
Plazma prokalsitonin normal degerin > 2 SD stii

Hemodinamik degiskenler
Arteriyel hipotansiyon b (SKB< 90 mm Hg, OAB<70 veya eriskinde SKB>40 mm Hg veya yas icin nor-
mal olanin < 2 SD alt)
VO, >% 70b
Kardiyak indeks> 3.5 L. dak-1.M-23

Organ islev bozuklugu degiskenleri
Arteriyel hipoksemi (PaQ,/FiQ, <300)
Akut oligiiri (idrar miktari < 0.5 mL.kg-1.saat veya en az iki saat 45 mi/saat)
Kreatinin artisi >0.5 mg/dL
Koagilasyon bozukluklan {(INR>1.5 veya aPTT>60 san.)
ileus (barsak seslerinin alinamamasi)
Trombositopeni (trombosit sayisi < 100.000 mL-1)
Hiperbiliriibinemi {plazma total biliriibin > 4 mg/dL veya 70 mmol/L)

Doku perfiizyon degiskenleri
Hiperlaktatemi {>1 mmol/L)
Kapiller dolmanin azalmasi vaya beneklenme

SKB: sistolik kan basinci; OAB: ortalama arter basinci; SvO,: Miks venoz oksijen satiirasyanu; INR: internasyonal normalize edilmis oran;
aPTT: aktive parsiye! tromboplaslin zaman.

A Infeksiyon bir mikroarganizma tarafindan olugturulan bir patolojik proges olarak tarimlanir; & Sv0, sal > % 70 ¢ocuklarda normaldir
(normal olarak % 75-80) ve ¢ocuklarda CI 3.5-5.5 da normaldir; bu nedenle bunlar cocuklarda ve yenidoganlarda “sepsisin bulgusu ola-
rak kullandmamalidir; ¢ pediatrik popiilasyonda sepsisin tarusal kriterleri inflamasyonun belirti ve bulgulan ve hiper veya hipotermiye yol
acan infeksiyon (rektal 1s1 >38.5 ve < 35°C), takikardi (hipotermik hastalarda gorulmeycbilir) ve degismis organ iglevlerinin su gisterge-
lerinden en az biridir: defiismis mental durum, hipoksemi, arlnug serum laktau veya sicrayicr nabiz.
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mastt baglatir. Bu toplannda, yatak baginda sep-
sis tanismin kolaylastirilmasinin, hastalar aragtir-
malara dahil etmeye yonelik kriterlerinin belirlen-
mesinden ¢ok daha oncelikli oldugu sonucuna da
vartldi 42,

2001 Toplanusinda ciddi sepsisin tammunda her-
hangi bir degisiklik yapiimams ancak organ iglev
bozukluklartmm eriskinler ve pediatrik hastalarda
degerlendirilmesi igin onerilen bazi skorlama sis-
temleri ile tanimlanabilecegi belirtilmistir.

Seprik sokun tamminda da  nemli bir degisiklik
yapilmamus ve erigkinde septik sok, diger nedenler-
le aciklanamayan persistant arteriyel hipotansiyon
ile karakrerize akut dolagim yetmezligi olarak
tamumlanmugtic, Hipotansiyon, hipotansiyonun

Tablo 4: Sepsisin evrelenmesinde PIRO sistemi 77

diger nedenleri yokken, yeterli voliim resiisitas-
yonuna karsin sistolik arteriyel basmcm 90
mmHg’nin altinda olmasi {veya ¢ocuklarda yag-
larina gore normal olanin <2 SD), OAB’nin <60
mm Hg veya sistolik kan basincimin  baglangictan
>40 mmHg daha diisitk olmas: olarak tanimlan-
mugtir. Cocuklar ve neonatlar erigkinlerden daba
yliksek vaskiiler tonusu koruyabildiklerinden
cocuklarda hipotansiyondan uzun siire dnce de sok
durumunun gériildigi, septik sokun santral nabiz-
lara kiyasla periferik nabizlarin azalmasi, takikar-
di (hipotermik bastalarda gorilmeyebilir) ile bir-
likte uyanikligin  azalmasi, flash kapiller dolma
veya kapiller dolma >2 sn, benekli veya soguk ekst-
remiteler veya idrar gikiginin azalmas: gibi perfiiz-

Harflerin anlami

Predispozisyon

infeksiyon hasan

Yanit

Oxgan iglev
bozuklugu

Simdiki durum

Kisa streli sagkalim
olasilig azalmis,
premorbid hastalik.
Dini ve kiltiirel
inanglar,

yas, cinsiyet.

infeksiyona yol agan
patojenlerin kaltirit ve
duvyarlihgy; kaynagin
kontrolii igin sorumlu
hastaligin saptanmasi.

SIRS, sepsisin
diger belirtileri,
sok, CRP.

Yetmezligi olan
organlarin sayist,
veya muhtelif
skorlarla (MODS,
SOFA, LODS,
PEMOD, PELOD)
gosterilen organ
islev bozuklugu.

Gelecekte

inflamatuar yanit
komponentleri i¢inde
genetik polimorfizm
{orn, TLR, TNF, IL-1,
CD 14); patojen ve
konak hastahklari
arasindaki spesifik
etkilegimlerin
anlagiimasinda artma.

Mikrobiyal dirtinlerin
olciilmesi {LPS,
mannan, bakteriyel
DNA); gen
transkript profili.

Aktive olmug
inflamasyonun spesifik
olmayan marker‘lari
(6rn, PCT veya IL-6)
veya bozulmus konak
yaniti (6rn, HLA-DR);
tedavinin hedefinin
spesifik olarak ortaya
cikarilmasi (6rn,
protein C, TNF, PAF).

Hasara hiicresel
yaniun dinamik
gostergeleri- apoptozis,
sitopatik hipoksi,
hiicre stresi.

Mantig

Gunumiizde, premorbid
faktorler akut bir hasarin
morbidite ve atfedilen
mortalitesini etkiler;
hasarin zararli sonuglar
dnemli derecede genetik
predispozisyona

baghdir (gelecekte).

Tetikleyici claya
yonlendirilmis,

ozel tedaviler,
tetikleyici olaylarin
gosterilmelerini ve
hasarin 6zelliklerinin
ortaya konmasini
gerekdirir.

Hem mortalite riski ve
hem de tedaviye yanit
verme potansiyeli
hastalik siddetinin (6rn,
sok) nonspesifik
gostergeleri ile degisir;
spesifik mediyatdre
hedeflenmis tedavi
mediyat®riin varligl ve
aktivitesine dayanir.

Eger halihazirda

hasar mevcutsa,

preemptif tedaviye

yanit (©rn, itk mediyatorlere
veya mikroorganizmaya
hedeflenmis), olas! degildir;
hiicresel zararh iglemlere
yonelik tedaviler bu zararl
islemlerin mevcut

olmasint gerektirir.

TLR, Toll-benzeri reseplér; TNF, limdr nekroz faktor; IL, inlerdékin;
LPS, lipopolisakkarit; SIRS, sistemik inflamatuar yanit sendromu; CRP, C-reaktif protein.
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yon azalmasimn bulgularmm mevcut olmas: ile
tamumlanabilecegi vurgulanmugtir.

Uzlagma toplantisinda sepsis, ciddi sepsis ve septik
sok tammlamalarinin, hastalann evrelendirilmesini
saglayamadigi, oysa klinik olarak faydali bir ev-
releme sisteminin  kullamlmasmin hastalarin, has-
tabigin ters sonucunun baslangictaki riskleri ve
tedaviye yanit verme potansiyelleri bakimindan
siniflandirilmasint saglayabilecegi fikri ortaya atil-
mustir. Bu nedenle de, ciddi infeksiyonu olan kritik
hastalarin, predispozan faktérler, premorbid
durumlar, altta yatan infeksiyonun dogasi, konak
yamtimn Szellikleri ve sonugta geligen organ islev
bozukluklarmin boyutuna dayanarak bir evreleme
sistemi ile evrelendirilmeleri 6nerilmistir. Hipotez-
olusturant bir model olarak 6nerilen bu evreleme
sisteminin (PIRO), gelecekte kritik hastalarin
tedavisinde diizelmelere yol acabilecegi varsayil-
mustir. PIRO, onkolojide malign hastaliklarin ev-
relenmesinde kullanilan TNM (tumor, nodes,
metastases) yaklagimma benzetilmigtir. Sepsis igin
gelistirilen PIRO (P: predisposing factors; I: infec-
tion; R: response; O: organ dysfunction) evrelen-
dirme gemasina gore hastalarn, predispozan
kogullar (P), hasarm dogasi ve boyutu (sepsis
vakalarinda bu infeksiyondur: I), konak yamtimn
(R} dogas: ve boyutu ve birlikte olan organ iglev
bozuklugunun (O) derecesine gore smmflan-
dirlabilecekleri &ne siiriilmiistiir {Tablo 4)2,
PIRO heniiz rudimenterdir ve klinik uygulamalar-
da rutin olarak kullamlmas: icin ciddi sekilde test

Tablo 5: 2001 toplantisinda alinan kararfar “?

{
edilmesi ve biraz daha saflagtirimas: gerckmek-
tedir 42,

Sonug¢

2001 Uzlagsma Toplantisi katilimcilan, 1991°deki
sepsis tantmlama toplantisindan beri yapilan gesit-
li caligmalarin  sonuglarinin, biomarker’lara
dayanarak sepsisin taniminda dnemli degisiklikler
yapilabilecegii diigiincesi ile toplanmigtir. Ancak
kanita-dayah gozden gecirme igleminin yapilmas:
ve biiyiik tartigmalardan sonra, sepsis tanisinda
biyomarker’larin kullanmilmas: igin heniiz cok erken
oldugu ve sepsisin yatak basinda tanmmasim
kolaylagtirmanin, klinik calismalar icin standard
dahil etme kriterlerinden ¢ok daha oncelikli ol-
dugn kararmna vanlmigtir. Uzlagma toplantisinda
alinan kararlan 6zet olarak Tablo 5’de goriilmek-
tedir,
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