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SEPSİS - TANIM
◼ Enfeksiyona karşı kontrolsüz immun yanıtın neden olduğu 

yaşamı tehdit eden organ disfonksiyonu

◼ “Society of Critical Care Medicine (SCCM)” ve “European Society of 

Intensive Care Medicine (ESICM)” tanımları, enfeksiyonun 

tanımlanmasına yönelik spesifik kriterleri kapsamlı bir şekilde 

içermediğinden sepsis için tanısal değil

◼ Klinisyenler, SCCM/ESICM tanımlarının oybirliğiyle kabul 

edilmediğinin farkında olmalıdır. 

 Örn: Medicare ve Medicaid Servisleri Merkezi, SIRS, sepsis ve şiddetli 

sepsisin önceki tanımını desteklemeye devam etmektedir.



Cureus. 2021 Apr 2;13(4):e14439.  

SEPSİS - MORTALİTE



SEPSİS - MORTALİTE

◼ Hastane mortalitesi: %20-70

◼ İlk 1 saat içinde etkin tedaviye başlanırsa sağkalım: %80

◼ Her bir saatlik gecikme için mortalite ~%10 artar !

◼ Septik şok - kaba mortalite: % 47



SEPSİS SEPTİK ŞOK

1991
Sepsis - 1

Olası / kanıtlanmış 

enfeksiyon  +

SIRS ≥ 2

Sepsis / ağır sepsis+ yeterli 

sıvı desteğine rağmen 

hipotansiyon

2001
Sepsis - 2

Olası / kanıtlanmış 

enfeksiyon  +

SIRS ≥ 2

Sepsis / ağır sepsis+ yeterli 

sıvı desteğine rağmen 

hipotansiyon

2016
Sepsis - 3

Olası / 

kanıtlanmış 

enfeksiyon  +

SOFA ≥ 2

Sepsis + sıvı tedavisine 

yanıtsız hipotansiyon:

Laktat >2 mmol/L
Ortalama arteryel basıncı 

(MAP) ≥ 65 mmHg için 

vazopressör



▪ Akut mezenter iskemisi

▪ Adrenal yetmezliği 

▪ Otoimmün bozukluklar 

▪ Yanıklar 

▪ Kimyasal aspirasyon 

▪ Siroz 

▪ Kutanöz vaskülitler 

▪ Dehidrasyon 

▪ İlaç reaksiyonları 

▪ Eritema multiforme 

▪ Hemorajik şok 

▪ Miyokard enfarktüsü 

▪ Pankreatit

▪ Konvülsiyon

▪ İlaç bağımlılığı 

▪ Cerrahi işlemler 

▪ Toksik epidermal nekroz 

▪ Transfüzyon reaksiyonları 

▪ Üst GİS kanaması 

▪ Vaskülit

▪ Hematolojik malignite

▪ Barsak perforasyonu

SIRS Etiyolojisi



Genel parametreler

Inflamatuvar parametreler

Hemodinamik parametreler

Organ disfonksiyonu parametreleri

Doku perfüzyon parametreleri

Dellinger RP, et al. Intensive Care Med 2013; 39(2): 165-228 

Crit Care Med 2013; 41(2): 580- 637.

Society of Critical Care Medicine (SCCM) 

European Society of Intensive Care Medicine (ESICM)

Tanısal değil

Enfeksiyonu 

saptamaz !



2012 - Sepsis tanısında parametreler

Genel değişiklikler: 

◼ Ateş (> 38,300C) 

◼ Hipotermi (< 360C) 

◼ Taşikardi (> 90/dk)

◼ Takipne (>20/dk)

◼ Bilinç durumda değişiklik 

◼ Belirgin ödem veya pozitif sıvı dengesi ( >20 ml/kg, 24 saatten 

fazla)

◼ Diyabet olmaksızın hiperglisemi (plazma glukoz >140 mg/dl)

Dellinger RP, et al. Intensive Care Med 2013; 39(2): 165-228 

Crit Care Med 2013; 41(2): 580- 637.



İnflamatuvar değişiklikler :

◼ Lökositoz (> 12,000 /mm3)

◼ Lökopeni (<4,000 /mm3)

◼ Normal beyaz küre sayısı, >%10’dan fazla immatur form 

◼ Plazma C-reaktif protein (CRP) : NÜS > 2 SD

◼ Plazma prokalsitonin (PCT) düzeyi: NÜS > 2 SD

Dellinger RP, et al. Intensive Care Med 2013; 39(2): 165-228 

Crit Care Med 2013; 41(2): 580- 637.

2012 - Sepsis tanısında parametreler



Hemodinamik değişiklikler: 

◼ Arteriyel hipotansiyon 

 sistolik KB<90 mmHg;

 ortalama arteriyal basınç <70 mmHg ya da 

 sistolik kan basıncında >40 mmHg değişiklik

◼ Mikst venöz oksijen satürasyonunda artış (>%70)

◼ Kardiyak endekste artış (>3.5 litre/dk/vücut yüzey m2)

Dellinger RP, et al. Intensive Care Med 2013; 39(2): 165-228 

Crit Care Med 2013; 41(2): 580- 637.

2012 - Sepsis tanısında parametreler



Organ disfonksiyonu değişkenleri: 

◼ Arteriyel hipoksemi (PaO2/FiO2 <300) 

◼ Akut oligüri (yeterli sıvı replasmanına rağmen en az 2 saat süre ile 

idrar çıkışı <0,5 ml/kg/saat ya da 45 ml/s) 

◼ Kreatinin artışı (>0,5 mg/dl)

◼ Koagulasyon anormallikleri (INR>1,5 veya aPTT>60 sn) 

◼ Paralitik ileus (barsak sesinin olmayışı)

◼ Trombositopeni (trombosit <100,000 /µl)

◼ Hiperbilirubinemi (plazma total bilirubin düzeyi >4 mg/dl)

Dellinger RP, et al. Intensive Care Med 2013; 39(2): 165-228 

Crit Care Med 2013; 41(2): 580- 637.

2012 - Sepsis tanısında parametreler



Doku perfüzyon değişkenleri: 

◼ Hiperlaktatemi (laktat >1 mmol/L),

 Hücresel disfonksiyon

 Yetersiz oksijen solunumu

 Bozulmuş aerobik solunum

 Hızlanmış aerobik glikoliz

 Azalmış hepatik klirens

◼ Bozulmuş kapiller dolum veya beneklenme

Dellinger RP, et al. Intensive Care Med 2013; 39(2): 165-228 

Crit Care Med 2013; 41(2): 580- 637.

2012 - Sepsis tanısında parametreler



JAMA - 2016

JAMA - 2016

2016 – SEPSİS ve SEPTİK ŞOK



Sepsisin erken tanısı

“Erken sepsis”in belirlenmesi 

◼ Enfeksiyon ve bakteriyemi → → → Sepsis ! 

◼ Erken sepsis ??? En sık skorlamalar: qSOFA, NEWS 

◼ Sepsis olduğundan şüphelenilenlerin izlenmesi önemli

◼ Farkındalık: eğitim kampanyaları

◼ Değerlendirmeyi hızlandırmak için uyarı sistemleri :

 Hastaların inflamasyonunu sepsisli olarak yanlış 

sınıflandırabilir.

 Daha yüksek oranda antibiyotik kullanımı

 Daha yüksek Clostridioides difficile enfeksiyonu

 30 günlük mortaliteyi etkilemiyor.

Seetharaman S, et al. Am J Med. 2019;132(7):862. 



Quick SOFA (qSOFA)
◼ Yeni bir hasta-başı indeksi 

◼ SOFA skorunun modifiye versiyonu 

➢ Solunum sayısı ≥ 22/dk

➢ Sistolik kan basıncı ≤ 100 mmHg

➢ Mental durum değişikliği (GKS<13)

◼ ≥ 2 +                   sepsise bağlı kötü sonlanım

➢Ölüm riskini doğru bir şekilde teşhis etme 

veya tahmin etme yeteneği ile ilgili çelişkili veriler

➢SIRS veya NEWS gibi diğer mortalite

belirleyicileri ile karşılaştırmalı performansını 

açıklayan veriler de çelişkili



SOFA  Skoru

SOFA (Sequential / Sepsis-related Organ Failure Assesment)



◼ SOFA ≥ 2'ye göre organ yetmezliği tanımı YBÜ'de doğru ve güvenli 

olabilir.

◼ SOFA skoru küresel olarak erişilebilir değil, acil servis veya servis  

uzmanları tarafından iyi bilinmez

◼ Uygulanabilirliği YBÜ dışında karmaşıktır.

◼ qSOFA, risk sınıflandırması için bir araçtır.

◼ SIRS, acil servisde bir tarama aracı olarak hala yardımcı olacaktır.

◼ Sepsis 3 tanımları, enfeksiyondan sepsise geçişte olan ve SOFA puanı 

2 veya daha fazla olan hastaları sepsis kavramının dışında tutar. 

◼ Sepsisli hastaları erken belirlemek için, SIRS'nin duyarlılığından ve 

qSOFA'nın özgüllüğünden yararlanarak ikisinin birlikte kullanımı?



National Early Warning Score (NEWS)





= rapid intervention team (RIT)

Modified Early Warning Score (MEWS)



◼ Sepsis için klinik skorlamalar gelir düzeyi yüksek ülkelerde 

geliştirilmiş ve uygulanmıştır.

◼ Gelir düzeyi orta ve düşük ülkelerde (18 Mayıs 2021) :

 SIRS ?

 qSOFA ?

 MEWS ?

 Universal Vital Assessment (UVA) (validasyon gerekli)

◼ Havuzlanmış analizde önemli heterojenite

◼ Bireysel puan performansları: “zayıf”                “kabul edilebilir” 

Kombine ya da 

ardışık kullanım 

???



qSOFA

B.R. Adegbite et al. / EClinicalMedicine 42 (2021) 101184



qSOFA

Havuzlanmış Duyarlılık 0.70 (%95 CI: 0.60-0.78), Özgüllük 

0.73 (%95 CI: 0.67- 0.79) 

AUC 0.77 (%95 CI:0.72-0.82). 

qSOFA

B.R. Adegbite et al. / EClinicalMedicine 42 (2021) 101184



SIRS

B.R. Adegbite et al. / EClinicalMedicine 42 (2021) 101184



SIRS 

Havuzlanmış Duyarlılık 0.88 (%95 CI: 0.79-0.93), Özgüllük 

0.34 (%95 CI: 0.25- 0.44) 

AUC 0.69 (%95 CI:0.50-0.83). 

SIRS

B.R. Adegbite et al. / EClinicalMedicine 42 (2021) 101184



MEWS

B.R. Adegbite et al. / EClinicalMedicine 42 (2021) 101184



MEWS 

Havuzlanmış Duyarlılık 0.70 (%95 CI: 0.57-0.81), Özgüllük 

0.61 (%95 CI: 0.42- 0.77) 

AUC 0.72 (%95 CI:0.64-0.77). 

MEWS

B.R. Adegbite et al. / EClinicalMedicine 42 (2021) 101184



B.R. Adegbite et al. / EClinicalMedicine 42 (2021) 101184

Mortaliteyi öngörmede skorların 

performansı



SSC REHBERİ 2021 Güncellemesi

Bu rehberdeki öneriler; bir hastanın klinik değişkenleri ile 

klinisyenin karar verme yeteneğinin yerini alamaz.

Bu kılavuzlarla en iyi uygulamayı yansıtmak amaçlanmıştır.



◼ SIRS

◼ qSOFA

◼ National Early Warning Score (NEWS)

◼ Modified Early Warning Score (MEWS)

Machine learning may improve 

performance of screening !



SSC 2021 REHBERİ

◼ qSOFA, enfeksiyona bağlı organ disfonksiyonunun erken 

tanımlanması için dört SIRS kriterinden ikisine sahip 

olmaktan daha spesifik, ancak daha az duyarlıdır.

◼ Ne SIRS ne de qSOFA sepsis için ideal tarama araçları 

değildir.





Sepsis ve Septik Şok Tanısı

◼ Sepsis tanımları kısıtlı: Organ disfonksiyonu gerçekten altta 

yatan bir enfeksiyona ikincil mi?

Klinik 
bulgular

Radyolojik 
Bulgular

Fizyolojik 
bulgular

Mikrobiyolojik 
Veriler

Laboratuvar
Bulgular



İdeal Sepsis Tanı Testi ?

◼ Hızlı tespit (< 3 sa)

◼ Geniş-tabanlı saptama (bakteri, virüs, mantar)

◼ Minimal invazif: çocukta < 1 ml, erişkinde 5-10 ml kan

◼ Yüksek özgüllük ve duyarlılık

◼ Kontaminasyon varlığında polimikrobiyal saptama

◼ İlaç direncini saptama

◼ Kolay kullanım ve klinik iş akışına entegrasyon

◼ Bilinmeyen / yeni ortaya çıkan patojenleri de saptama

◼ İnflamatuvar yanıtın konak kaynaklı mı patojen kaynaklı 

mı olduğunu ayırdetme yeteneği

Sinha M, et al.2018. Emerging technologies for molecular diagnosis of sepsis. Clin Microbiol Rev 31:e00089-

17. https://doi .org/10.1128/CMR.00089-17. 



◼ Sepsis tanısı için 170'den fazla biyobelirteç  (80’i son dekatta)

 Klinik tanıda çok azı uygulanabilir 

 Her birinin avantajları ve kısıtlılıkları var

◼ Heterojen hasta popülasyonu 

◼ Belirteçlerin yükselme zamanında farklılıklar

◼ Konvansiyonel tanısal yaklaşım:

➢ Otomatize kan kültürleri

➢ Moleküler yöntemler

◼ PCR

◼ Isothermal amplifcation methods

◼ Hybridization techniques 

◼ Microarray 

Singer M. Biomarkers for sepsis—past, present and future. Qatar Med J. 2019;2019(2):8. 

Henriquez-Camacho C, Losa J. Biomarkers for Sepsis. Biomed Res Int. 2014;2014:547818. 

Pierrakos C, Vincent J-L. Sepsis biomarkers: a review. Crit Care. 2010;14(1):R15. 

• Çoğunlukla laboratuvara özgü 

• Eğitimli personel

• Sınırlı bir algılama sınırı 

(LOD) ve özgüllük

• Çok basamaklı, zaman alıcı

• Pahalı

Sepsis Tanısı



◼ Kültürler:

 Uzun zaman alıyor 

 Yanlış negatif (%30-40 +)

◼ Moleküler teknikler:

 Özel ekipman / donanım gerektiriyor 

 Yüksek maliyetli

◼ CRP ve PCT gibi biyobelirteçler:

 Normal ve patolojik durumları ayırt etmek, 

 Hastalık şiddetini derecelendirmek, 

 Tedaviyi yönlendirmek, 

 Terapötik yanıtları izlemek 

 Prognozu tahmin etmek için çok yararlı araçlar 

◼ Tek bir biyobelirteç sepsisi kesin olarak ekarte etmek için yeterli 

duyarlılığa ve özgüllüğe sahip değil. 

◼ Biyobelirteçler, hayvan hastalık modellerinde daha iyi performans 

göstermiştir.
Biomedicines 2021, 9, 311

Methods Mol Biol.. 2021;2321:177-189. 

Nano-

teknoloji

Hızlı ve duyarlı

Sepsis Tanısı

Tanısal ve 

prognostik

değeri sınırlı



Moleküler Yöntemler - Sepsis Tanısı



MALDI-TOF 

◼ Matriks destekli lazer desorpsiyon iyonizasyon 

uçuş süresi kütle spektrometrisi

◼ Bakteri, mantar, Nocardia ve mikobakteri 

türlerini kültürde üremeye başlar başlamaz 

doğru bir şekilde tanımlayabilen hızlı teşhis 

teknolojisi

◼ Antimikrobiyal direnç mekanizmalarını tespit 

edemez.

◼ Antibiyotik duyarlılık testi (ADT)  yapmak 

geleneksel laboratuvar tekniklerine dayanır

Current Infectious Disease Reports (2021) 23:22 

Diagn Microbiol Infect Dis. 2021 Jan;99(1):115219. 



MALDI-TOF 

◼ Etken patojenlerin tanımlanmasını ve antimikrobiyal 

duyarlılık testini (ADT) hızlandırmak için:

◼ Kütle spektrometrisi tespitinden önce PCR içeren yeni 

sistemler (PCR/MS) süreyi 6-8 saate indirebilir:

 Pozitiflik oranı kan kültüründen yüksek (%83 vs %42)

 Kan kültürlerinde güvenilir şekilde üremeyen 

mikroorganizmalar (Legionella pneumophila, 

Mycoplasma pneumoniae, Rickettsia, typhi, Nocardia ve 

çeşitli mantarlar)  tespit edilebilir. 

Current Infectious Disease Reports (2021) 23:22 

Diagn Microbiol Infect Dis. 2021 Jan;99(1):115219. 



MALDI-TOF 

◼ Hızlı tanımlama için multipleks PCR gibi ileri teknolojilere 

rağmen, 

 Geleneksel  ADT’ne gereksinim

 Klinisyen hekimin tedavi inisiyatifine ihtiyaç

◼ Hızlı fenotipik ADT ancak son zamanlarda kullanılabilir 

hale gelmiştir

◼ Hızla gelişen daha yeni teknolojiler: direncin genotipik 

belirleyicilerinin hızlı tespiti ?...

Current Infectious Disease Reports (2021) 23:22 

Diagn Microbiol Infect Dis. 2021 Jan;99(1):115219. 



PCR 

◼ PCR uygun maliyeti, basitliği ve yüksek duyarlılığı nedeniyle 

virüsleri tespit etmek için sık kullanılan yöntem

◼ Reverse transcriptase-PCR (RT-PCR): RNA virüsleri için 

 Kontaminasyon riski

 Önceki bir hastalıktan canlı olmayan virüslerin parçaları

tespit etme yeteneği 

◼ RT-qPCR (Gerçek zaman kantitatif polimeraz zincir reaksiyonu) 

 Virüs tespiti için altın standart

 Amplifikasyon aşamasında floresan yayılımını ölçerek dizilerin 

kantifikasyonunu sağlar.

 Duyarlıklık yüksek, algılama sınırı düşük 

Current Infectious Disease Reports (2021) 23:22 

Diagn Microbiol Infect Dis. 2021 Jan;99(1):115219. 

Yüksek 

yanlış 

pozitiflik 

oranı !



Bakım noktası (point of care - POC) testleri:

WIREs Nanomed Nanobiotechnol. 2021;e1701. 



Moleküler Tanı - Tam kandan patojen izolasyonu

Sinha M, Jupe J, Mack H, Coleman TP, Lawrence SM, Fraley SI. 2018. Emerging technologies for molecular 

diagnosis of sepsis. Clin Microbiol Rev 31:e00089-17. https://doi .org/10.1128/CMR.00089-17. 

780 bakteri ve Candida

16 bakteri, 5 

Candida, 

A.fumigatus

345 bakteri, 

13 mantar 
37 bakteri



Gen ekspresyonu- “Sepsis signature”

Sinha M, Jupe J, Mack H, Coleman TP, Lawrence SM, Fraley SI. 2018. Emerging technologies for molecular 

diagnosis of sepsis. Clin Microbiol Rev 31:e00089-17. https://doi .org/10.1128/CMR.00089-17. 

AUROC:

Sepsis MetaScore: 0.80

SeptiCyte Lab: 0.68



Analyst, 2021, 146, 2110–2125 

▪Çok az 

miktarda örnek 

ve reaktif

▪Hızlı ve doğru 

tanı

▪Düşük maliyet

▪Portabl

▪Kolay kulanım

Kan 

kültürü

Tam kan 

örneği

Mikroakışkan Sistemler



BİYOBELİRTEÇLER



Konrad Reinhart et al. Clin. Microbiol. Rev. 2012;25:609-634



PCT 

Sistematik Derleme ve Meta-Analiz (2021)
◼ CRP’den daha güvenilir

◼ Sepsis ve klinik seyrini saptamada umut verici sonuçlar

◼ Tüm çalışmalarda başlangıç ​​PCT seviyeleri ile sepsis mortalitesi 

saptama arasında pozitif korelasyon

◼ 6 çalışmada PCT yararlı: %82 duyarlılık ve %80 özgüllük 

Malik M, et al. Usefulness of PCT in Diagnosing Sepsis and Predicting Fatal Outcomes in Patients Admitted to ICU.

Cureus. 2021 Apr 2;13(4):e14439.  

PCT (optimal serum cut-off: 0.2 ng/mL) Erişkinler Yaşlılar

28.Gün mortalite öngörüsü 0.82 0.83

Duyarlılık %81 %75

Özgüllük %82 % 80



PCT 

Sistematik Derleme ve Meta-Analiz (2021)

◼ 4 çalışma: sepsisde ağırlığı saptamada PCT rolü?

◼ YBÜ’ne kabul edilen hastalarda; erken ve rutin serum PCT 

ölçümleri;

 Sepsisin erken teşhisi

 Yoğun tedaviden daha fazla fayda görebilecek hastaları 

belirleme

 Sağkalımı iyileştirir. 

◼ Ancak PCT güdümlü karar vermenin klinik sonuçlar üzerindeki 

etkisini değerlendirmek için; 

 Prospektif, randomize kontrollü, çok merkezli, açık etiketli daha 

fazla çalışmaya ihtiyaç var.

Cureus. 2021 Apr 2;13(4):e14439.  



◼ Proteomik tabanlı kütle spektrometrisindeki gelişmeler, 

doku veya biyolojik sıvılar gibi farklı numunelerde bu tür 

biyobelirteçlerin tespitini iyileştirmiştir. 

◼ Doğrudan insan örneklerinden çalışma

Oxid Med Cell Longev. 2020 Dec 24;2020:6681073. doi: 10.1155/2020/6681073.

• Erken, hassas ve 
spesifik septik şok 
biyobelirteçlerinin
tanımlanmasını 
zorlaştırır. 

Bireyler arası 
değişkenlik 
nedeniyle karmaşık 

Hastalık gelişiminin 
farklı aşamalarında 
ve değişen şiddette 
belirtiler  



Sepsisde mortalite ve morbidite yüksek

RKÇ yapmak zor

Sepsis hayvan modelleri: 

◼ Patolojinin gelişiminin kinetiğini kontrol etmek 

◼ Deneyleri standardize etmek 

◼ Potansiyel biyobelirteçlerin tanımlanmasını kolaylaştırmak 

için kullanılır.

Oxid Med Cell Longev. 2020 Dec 24;2020:6681073. 



Leong, K.; Novel Diagnostics and Therapeutics in Sepsis. Biomedicines 2021, 9, 3



Soluble urokinase plasminogen activator 

receptor (suPAR)
◼ Kan ve vücut sıvılarında membran reseptörü

◼ İmmun sistem aktivitesiyle korele

◼ Sepsis patofizyolojisinde aktif olarak yer almasına rağmen, 

 Son 15 yılda, acil serviste öngörücü geçerliliğine atıfta bulunan 

sadece birkaç çalışma

◼ Sensitivite: 0.76, Özgüllük: 0.78, AUC: 0.82 

◼ Bakteriyel enf.da orta düzeyde tanısal değer

◼ Acil servis ortamında kolayca ve hızlı ölçülebilir.

◼ Tek başına veya diğer biyobelirteçlerle kombinasyon halinde bir 

enfeksiyonun dışlanması ve sepsis yönetimindeki rolü daha fazla 

değerlendirilmelidir. 

◼ Optimal eşik değeri, ölçümün zamanlaması ve suPAR'ın rolü daha 

fazla araştırılmalıdır.
Acta Clin Belg. 2021, Feb;76(1):79-84. 

Biomedicines 2021, 9, 311. 



Presepsin (P-SEP)*

◼ sCD14 subtipi, bakteriyel fagositoz, lizozomal klivaj ile ilişkili

◼ Sepsisin yeni ortaya çıkan biyobelirteçleri arasında Presepsin (P-

SEP) en umut verici olanı 

◼ P-SEP plazma düzeyleri;

 Bakteriyel sepsis sırasında artar 

 Uygun tedaviye yanıt olarak düşer 

◼ Yenidoğan sepsisinde PCT'ye kıyasla tanı koymada ve tedaviyi 

yönlendirmede daha etkili

Biomedicines 2021, 9, 311. 

Medicina (Kaunas). 2021 Jul 29;57(8):770.

Cureus. 2021 May 13;13(5):e15019.

Duyarlılık Özgüllük AUC

P-SEP %84 % 73 0.87

PCT % 80 % 75 0.84



Presepsin (P-SEP)

◼ Sepsiste P-SEP plazma seviyeleri ;

 PCT'ninkinden önce artar

 17 dakika içinde ölçülebilir 

◼ Özellikle acil servis ve yoğun bakım için uygun bir sepsis 

biyobelirteci

 Acil serviste sepsis şüphesi olan hastaların ilk muayenesinde 

faydalı

 Sepsisin en ciddi komplikasyonu mortalitenin prediktif faktörü

◼ Özellikle diğer biyobelirteçler ve klinik skorlama puanları ile 

birlikte kullanıldığında değerli

Medicina (Kaunas). 2021 Jul 29;57(8):770.

Cureus. 2021 May 13;13(5):e15019.



Mid-regional pro-adrenomedullin 

(MR-proADM)
◼ Adrenomedullin: Endotel ve damar düz kas hücreleri tarafından 

üretilir. Kanda hızlı parçalanır ve yokedilir.

◼ MR-proADM : daha stabil. 

 Yüksek duyarlılık ve özgüllük ile sepsis teşhisi için mükemmel 

bir biyobelirteç

◼ Sepsis tanısı için en iyi eşik değeri 1-1.5 nmol/L, 30 dk’da sonuç

◼ Septik şoklu hastalarda organ hasarı ve ölüm riskini tahmin 

edebilir 

◼ Farklı derecelerde organ hasarına sahip sepsis ve septik şok 

vakalarında mortalite riskini sınıflandırmak için prognostik bir 

biyobelirteç 

◼ Acil hekimlerine tanıda rehberlik edebilir.
Önal U, et al.Healthcare (Basel). 2018 Sep 3;6(3):110.

Minerva Anestesiol. 2021 Oct;87(10):1117-1127. 

Medicina (Kaunas). 2021 Sep 1;57(9):920. 



MicroRNA (miRNA)

◼ Enfeksiyona konak yanıtının anahtar 

medyatörü

◼ Küçük (19-25 nükleotid) kodlanmayan RNA

◼ miRNA genlerinde polimorfizm: 

 Enfeksiyon duyarlılığında kişiden 

kişiye değişiklik

◼ Duyarlılık: 0.80, özgüllük: 0.85, 

◼ AUC: 0.89

Leong, K.; et al. Novel Diagnostics and Therapeutics in Sepsis. Biomedicines 2021, 9, 311. 



CD64*

◼ Monosit, eozinofil ve nötrofill membranında eksprese edilen yüksek 

afiniteli immünoglobulin IgG- Fc reseptörü

◼ Flow sitometri gerektirir.

◼ Duyarlılık: % 98, özgüllük: %96, AUROC: 0.98

sTREM-1
◼ “Soluble triggering receptors expressed on myeloid cells”

◼ Matür monosit ve PNL yüzeyinde, LPS ile artar, IL-8, MCP-1, TNF-

alfa sekresyonu

◼ Duyarlılık: 0.82, Özgüllük: 0.81

TLR 4
◼ Hücre yüzeyinde LPS'yi, diğer PAMP'leri ve DAMP'leri tanır

sepsis için en 

yüksek 

tanısal değeri 



Aptamerler: spesifik hedef moleküllerine bağlanabilen peptid molekülleri veya oligonükleik asitler (DNA, RNA)



Aptamer-bazlı biyosensörler

Biyosensörler, biyolojik 

numunelerdeki analitlerin 

konsantrasyonlarıyla orantılı 

olarak sinyal üreten cihazlar 

◼ Çok azının özellikleri 

araştırılmış

◼ Güvenlik???

◼ Isıya duyarlı

◼ Klinik ve endüstriyel kullanım 

için kit yok 

◼ Biyolojik ortamlar / moleküller 

sensörlerin sinyallerini 

etkileyebilir!

◼ Disiplinlerarası sürekli 

araştırma…

Liu et al. J Nanobiotechnol (2021) 19:216 

Leong, K.; et al. Biomedicines 2021, 9, 311. 



Nanoteknoloji
◼ En az büyüklüğü 1- 100 nm’ye kadar olan 

maddenin atomik, moleküler ayrıca supramoleküler seviyede 

kontrolü

◼ Moleküler nanoteknoloji : makroölçek ürünlerinin üretimi için 

atomların ve moleküllerin belirli bir amaçla kontrolü

◼ Fonksiyonel sistemlerin moleküler ölçekte mühendisliği

◼ Nanopartiküller ilaçlar: nörodejeneratif hastalıkların 

veya kanserin erken teşhisi ve tedavisi

 Sağlıklı hücrelere zarar vermeden kanserli hücreleri yok etme

◼ Gen uygulamaları, moleküler biyoloji, diş tedavisi, ortopedi 

…(nanomalzeme, ilaç…)

Klinik 

değerlendirmeler ve 

ileri optimizasyon 

gerekli

https://tr.wikipedia.org/wiki/Atom
https://tr.wikipedia.org/wiki/Molek%C3%BCl
https://tr.wikipedia.org/wiki/Molek%C3%BCler_nanoteknoloji


◼ Nano boyutlu sistemlerin doğal ve benzersiz özelliklerinden dolayı 

sepsis teşhisi ve yönetimi için değerlendirilmesi

◼ Nanoteknoloji tabanlı çözümlerdeki son gelişmeler: 

◼ Sepsis modellerinde antibiyotiklerin nanopartikül bazlı hedefe-yönelik 

dağıtımı: ilaç direnciyle mücadelede umut verici sonuçlar

◼ Advers etkilerde azalma

Sepsis

tanısı

Sepsis

Tedavisi

• PCT ve CRP gibi sepsis
biyobelirteçlerinin oldukça 
hassas, seçici ve hızlı tespiti

Elektrokimyasal 
sensörler

Immünolojik sensörler

Manyetik nanosensörler



◼ Antimikrobiyal peptitler ile yüzey işlevselleştirme, patojenleri veya 

belirli mikro-ortamları hedefleyerek etkinliği artırır. 

◼ Nanoformülasyonlar: aynı anda antibiyotik ve anti-inflamatuar ajanlar 

verme  

 Antioksidan, antitoksinler ve ekstrakorporeal kan saflaştırma dahil diğer adjuvan 

tedavilerin nanoformülasyonlarının sepsis yönetimindeki kritik rolü

◼ Nanodiagnostikler ve nanoterapötikler : gelecek vaat eden 

biyomedikal uygulamalarla sepsis yönetiminde potansiyel yeni bakış 

açıları

◼ Uzun dönem güvenlik???

◼ Klinik uygulamada henüz kabul görmüyor



Biyomateryal bazlı Nanoteknolojiler



Nanopartikül Etkisi

Pant et al. J Biomed Sci (2021) 28:6



Pant et al. J Biomed Sci (2021) 28:6

Nanopartikül Etkisi



Pant et al. J Biomed Sci (2021) 28:6

Nanopartikül Etkisi



Yapay zeka (Artificial Intelligence - AI)

◼ Tıpta gelişen bir alan !

◼ Klinik durumu tahmin etme

◼ Klinik karar vermede yardımcı

◼ Yapay zekadan türetilen algoritmalar;

 Erken tahmin 

 Prognoz değerlendirmesi 

 Mortalite tahmini 

 Optimal yönetim 

Front Med (Lausanne). 2021 May 13;8:665464.

Islam MM, et al. Prediction of sepsis patients using machine learning approach: A meta-analysis. Comput Methods 

Programs Biomed. 2019;170:1–9

Yenilikçi 

Klinik Karar 

Destek 

Sistemleri 

geliştirmek



➢Çalışma metodolojisinde önemli 
heterojenite mevcuttur, bu da bu 
modellerin klinik faydasını azaltıyor
➢Klinik kullanım için prospektif
çalışmalar gerekiyor



◼ Tıbbi MIMIC-III veri setinin 

açık erişimli etiketlemesi 

ile otomatik sepsis tespiti 

◼ Sepsis oluşumunu erken 

tahmin etmek için dikkat 

temelli derin öğrenme 

modeli: başlangıcından 5 

saat önce tahmin 

◼ AUROC: 0,66

Sepsis öngörüsü için makine öğrenmesi

◼ AUROC: 0.91

◼ Duyarlılık: %87

◼ Özgüllük: %89

◼ Dış validasyon çalışmaları gerekli



ÖZET

◼ Enfeksiyonu hızlı tanımlayabilen veya dışlayabilen bir tanı 

aracı yok

◼ Enfeksiyon veya sepsis şüphesi olan, yüksek ölüm veya 

klinik durum bozulma riski taşıyan hastaları kesin 

tanımlayan tek bir skorlama yok. 

◼ İlk tarama SIRS, ardından qSOFA, MEWS kullanılabilir

◼ Henüz tek bir sepsis biyobelirteç tüm tanı ihtiyaçlarını 

karşılamamıştır. 

◼ Çoklu biyobelirteçleri klinik skorlama sistemleriyle 

birleştirmek, klinik uygulamada doğrulamak…



ÖZET
◼ Klinik karar verme sürecine entegrasyondan önce, uygun 

numuneler, test tahlilleri ve spesifik biyobelirteçler için eşik 

seviyeleri hakkında daha fazla araştırma yapılması 

gerekmektedir. 

◼ Makine öğrenimi modellerini biyobelirteçler, gen belirteçleri 

ve elektronik tıbbi kayıtlarla birleştirmek, tarama araçlarının 

faydasını artırabilir. 

◼ Faydalar ve dezavantajlar….Hasta yönetimi üzerindeki 

gerçek yaşam etkisi hakkında hala çok az kanıt var. 



ÖZET

Kapsamlı hasta değerlendirmesi, sağlam 

klinik yargıya güvenmeye devam 

Yeni teknikler, hasta bakımının temel 

unsurlarını tamamlamalıdır.



Geçmiş İle 

Geleceğe

75


