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Objective: To provide an update to the “Surviving Sepsis Cam-
paign Guidelines for Management of Severe Sepsis and Septic
Shock;' last published in 2008.

Design: A consensus committee of 68 international experts rep-
resenting 30 international organizations was convened. Nominal
groups were assembled at key international meetings (for those
committee members attending the conference). A formal con-
flict of interest policy was developed at the onset of the process
and enforced throughout. The entire guidelines process was
conducted independent of any industry funding. A stand-alone
meeting was held for all subgroup heads, co- and vice-chairs,
and selected individuals. Teleconferences and electronic-based
discussion among subgroups and among the entire committee
served as an integral part of the development.

Methods: The authors were advised to follow the principles of the
Grading of Recommendations Assessment, Development and
Evaluation (GRADE) system to guide assessment of quality of evi-
dence from high (A) to very low (D) and to determine the strength
of recommendations as strong (1) or weak (2). The potential draw-
backs of making strong recommendations in the presence of low-
quality evidence were emphasized. Some recommendations were
ungraded (UG). Recommendations were classified into three
groups: 1) those directly targeting severe sepsis; 2) those targeting
general care of the critically ill patient and considered high priority in
severe sepsis; and 3) pediatric considerations.

Results: Key recommendations and suggestions, listed by cat-
egory, include: early quantitative resuscitation of the septic
patient during the first 6 hrs after recognition (1C); blood cultures
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SEPSIS

« ABD'de 377/100 000 vakada
» Sepsis sikhigi her yil % 8-13 artmaktadir

» DUnyada her 3-4 sn'de, 1 kisi sepsis
nedeniyle oluyor (sepsis mortalitesi %30-60)

» Sepsisde olumler refrakter sok ve coklu organ
yetmezliginden

» Organ yetmezligi sayisi arttikca mortalite
artiyor

www.yogunbakim.org.tr



Tanimlar

Sepsis: Enfeksiyon ve iki SIRS kriteri

Agir sepsis: Akut organ disfonksiyonu ya da doku
hipoperflizyonu bulgusu

Septik sok: Agir sepsis ve sivi tedavisine yanitsiz
hipotansiyon

Refrakter septik sok: Vazopressor tedaviye yanitsiz sok



SEPSIS TEDAVISI

» Sepsis tedavisinde ana hedefler
- Sepsis kaynagini yok etmek
- Erken antibiyotik tedavisi
- Etkin doku perfuzyonunu korumak
- Geligsebilecek komplikasyonlari onlemek
- Sekonder enfeksiyonlari onlemek



SEPSISTE HEMODINAMININ
BOZULMA NEDENLERI

» Vazodilatasyon

» Hipovolemi

» Miyokard disfonksiyonu

» Mikrodolasimda bozukluklar

» Kan akiminin dagiliminda bozulma



SEPSISTE HEMODINAMIK TEDAVI

o Oncelikle sivi resusitasyonu
> Baslangicta kristalloid sivilar (G1B)
> 30 mi/kg 30-60 dk’da 500cc bolus seklinde Isolyte, SF, Ringer
> HES kullanilmamalidir (G1B)
> Fazla kristalloid verilince albumin de eklenmelidir (G1C)

> Sepsis kokenli doku hipoperflizyonu varsa daha hizli ve
fazla hacimde sivi verilebilir (G 1C)

> Sivi tedavisi degisen dinamik (NB, stroke volim basinci)
ve statik (KB , KAH vb) gostergelere gore ayarlanmalidir.




HASTA IZLEMI

» Pulse oksimetrede oksijenasyon iyiyse doku
oksijenasyonu da iyidir.

» Sok tedavisi sirasinda tim hastalara invazif
hemodinamik izlem gereklidir

» Santral kateter takilmali
> Basing takibi
- SevO,
> vazopressorler, inotrop uygulamak icin



ERKEN HEDEFE YONELIK

TEDAVI

- AGIR SEPSIS diisiiniilen hastada ilk 3
saatte
- Mekanik ventilasyon acisindan degerlendir
- Laktat seviyelerini izle

> Sivl acigl olan hastada 30ml/kg sivi
reslisitasyonuna basla, 500cc bolus seklinde
Isolyte ya da SF (Hipotansif ya da laktat
>4mmol/l ise)

- Kultirlerin tamamlandigindan,
- Antibiyotik tedavisinin uygulandigindan emin ol




ERKEN HEDEFE YONELIK TEDAVI

> llk 6 saat sonunda:

OAB=65mmHg olacak sekilde vazopressor tedavi basla
(eger siviya yanit yoksa; ilk tercih norepinefrin) (G 1B

Vazopressor gerekli ise SVK yerlestir

Laktat dizeyi >4mmol/L veya sivi reslsitasyonuna
ragmen hipotansiyon duzelmiyorsa hastayl septik sok
acisindan degerlendir:

- SVB 6l¢ (hedef >8 mmHg) (MV'de >12 mmHQ)
- ScvO, Ol¢ (hedef > %70)
- Laktat izlemine devam et




ERKEN HEDEFLER

Ik 6 saatte:

e SVB 8 — 12 mm Hg |
\{( e1l(<| ege Iglrr/hgzé eﬁmel (\ﬁk_ki)gw%%aﬂa)olanlar, |AH icin daha

« OAB = 65 mm Hg
« Idrar cikisi = 0.5 mL/kg/sa

» ScvO, = %70
SVO,> %65
(Sa0,, Hb, CO, dokularda O, ekstraksiyonu)

» Normal laktat dizeyleri




SOKUN AYIRICI TANISI

Kardiyojenik sok
- MI, kapak hastaligi, KMP

Obstruktif sok o y
: ﬁgﬁg &hs(%ﬁkgle}/rﬂ?aur, dﬁ:TE’ ciddi kapak darligi, tamponad,

Hipovolemik sok
- Kanama, ciddi gastroenterit, pankreatit

Distributif sok
epsik sok, s_alis_ill(at intolisikasg/onlu, add_isoP krizi, fulminan
eBatlt, norojenik nedenler, genel ve spinal anestezi



SOKUN AYIRICI TANISI

SVB PAOB CcO ScvO,

0-6mmHg | 5-12mmHg |4-71t/dk | %70-80
Kardiyojenik | + +++ -- -
Obstroktif | +++ + - -
Hipovolemik | - - - -

Septik




Vazopressor ve Inotropik
tedavi

» SV yoldan, inflizyon pompasi ile invazif
monitorizasyon altinda uygulanmalidir.

 Kisa etkilidirler, dozlari azaltilarak
Kesilmelidir.

» Dozun azaltilirken, hastalar yakin izlemde
tutulmalidir.

» Rebound hipotansiyon olabilir




VAZOPRESORLER

» Septik sokta uygun vasopressor siralamasi;
norepinefrin > epinefrin > vasopressin >
dopamin

» Agir soktaki hastalarda (DKB cok dlistkse), sivi
resusitasyonu ile birlikte baslanir. Sivi
resusitasyonu devam eder ve vasopressorler
azaltilmaya calisilir



« Isoproterenol
» Dopeksamin
» Dobutamin
e Dopamin

« Epinefrin

» Norepinefrin

» Fenilefrin

ADRENERJiK RESEPTORLER




NOREPINEFRIN

» Kuvvetli B8, ve o, agonist, zayif 5, agonist

» GUclU o, adrenerjik etki:
Kan basincinda artis vazokonstriksiyona bagli

» [, adrenerjik (inotrop ve kronotrop) etki, vagal
refleks ile dengelenmekte



NOREPINEFRIN

» GUclu bir vazopressor (hem arteryel hem venoz)

» Inotropik etkileri var
» Septik sokta ilk tercih (0,1-3 wg/kg/dk)

» Hipovolemi+hipotansiyon+NE = kreatinin?



NOREPINEFRIN

- 0.01 - 3 ¢ g/kg/dk iv inflizyon

- 100 cc %5 Dx icerisine 8 mg
norepinefrin

- Santral kateterden inflizyon pompasiyla
- Yan etkiler: bradikardi, hipertansiyon,
aritmiler, miyokard iskemisi

- Preparat: Steradin — isiktan korunmali



EPINEFRIN

Glicli, nonselektif, ¢ ve B agonist

a 1 reseptorler ile vazokonstriksiyon:
— venoOz donus ve kardiyak debi artar
— bolgesel dolasim bozulur

» (1 reseptorler ile inotrop ve kronotrop etki

» (32 reseptorler ile vazodilatasyon
— iskelet kaslarina kan akimi artar

B 2 mimetik etki ile olumsuz metabolik etkiler
— hiperglisemi
— |aktat klirensi azalir, metabolik asidoz



EPINEFRIN

» OAB’ ni CI ve vaskiler tonUsu arttirarak saglar

» O, sunumunu ve tuketimini artirr
» Bolgesel dolasimi bozar

» OAB'niI strdlrebilmek icin ek ajan
gerektiginde norepinefrine dlistk doz
epinefrin eklenmelidir (G 2B)

« Tasiaritmiler, iskemi, hipoglisemi,
hiperlaktatemi, splanknik dolasimda bozulma



EPINEFRIN

» 50 cc %5 Dx icerisine 4 mg

» Doz: 0.01-0.30 mcg/kg/dk

 Santral yoldan uygulanir.

 Bikarbonat, furosemid, fenitoin ile
gecimli degil.

o Aritmi, tasikardi, hipertansiyon,
miyokard iskemisine dikkat!



DOPAMIN

» DUsuk dozlarda (<5 wug/kg/dk): dopaminerjik
etkiler

» Orta dozlarda (5-10 wg/kg/dk): B1
adrenerjik etkiler
> Inotrop ve kronotrop etki, kardiyak debi artar

» Yiksek dozlarda (>10 w1 g/kg/dk): a1
adrenerjik etkiler
- Sistemik arteriolar vazokonstriksiyon



DOPAMIN

o Atim hacmini arttirir

- Kardiyak debi ve ortalama arter kan basincini
arttinr

» Septik sokta secilmis hastalarda onerilir
(tasiaritmi riski dusuk, rolatif bradikardik)

» Dusuk doz dopamin_renal koruma amacli
kullaniilmamali (G1A)

 Hipothalamohipofizer hormonal yaniti etkileyebilir

 Lenfosit apoptozisi, immunsupresyon



DOPAMIN

e 200 mg dopamin 50 cc %5Dx/50 cc SF
icerine

» Santral venden, inflizyon pompasi ile (maks
dozu 25ug/kg/dk)

» Furosemid, bikarbonat ve fenitoin ile
gecimsiz.

» Bulanik soltisyonlar ve 24 sa sonunda artan
sivilar atilmall.

 Yan etkiler: Ektopik atimlar, tasikardi,
anjina, barsak iskemisi, vazokonstriksiyon.



Vasopressin

» Dz kas V, (V,a) reseptorlerini direkt
uyararak vazokons., V, reseptorlerle sivi
hemostazini ve V; reseptorlerle hipofiz
hormonlarini kontrol eder.

» [B-adrenerjik aktivitesi olmadigindan
miyokardiyal O, tuketiminde artis
olusturmaz.

» Diger vazopressorlerle yeterli OAB
saglanamiyorsa, septik sokta kurtarici
tedavi; vasopressin 0.03-0.04 unite/dk

 Kardiyak, splanknik iskemi



FENILEFRIN

» Selektif a1 adrenerjik agonist (en az
tasikardi)

» Kan basincini vk ile yukseltir (0.5-1 wg/kg/dk)
Kardiyak debi disebilir ancak kalp hizina etkisi
minimal

» Septik sokta (a) norepinefrin ile iliskili ciddi
aritmi varsa, (b) CO yiksek ve KB inatcl
dusukse (c) kombine inotrop/vazopressor ve
vasopressine ragmen hedef OAB'In
saglanamiyorsa, kurtarici tedavi olarak onerilir
(G 1C)



B
‘ INOTROPIK TEDAVI

» Eger CO diisuk, kardiyak dolum basinclari
yukselmisse dobutamin inflizyonu onerilmekte

» CO icin supranormal duzeylerin hedeflenmesi
onerilmemekte

VRS IIERERER - Hie < 0430 se transfiizyon
ScvO, <%70 ise Htc > %30 ise dobutamin

2,5 wg/kg/dk ile baslanir (maks.20 wg/kg/dk)
Tasikardi ve hipotansiyon doz kisitlayici

SvO, ve ScVO, takiplerine gore kademeli olarak
arttirilir.




DOBUTAMIN

» Guclu, nonselektif B ; zayif a adrenerjik agonist
» [ 1 adrenerjik etki ile kardiyak kontraktilite artar

» Dopaminden farki:
- Kardiyak dolum basinclari daha dlsuk
- Kalp hizina etkisi daha az
- Sistemik vaskuler direng bir miktar azalmis ya da ayni

» Distk dozla (2,5 wg/kg/dk) baslanir



DOBUTAMIN

° Doz:2,5 - 25 u g/kg/dk

e 50 cc SF/50 cc%5Dx igerisine 250 mg
dobutamin

* Yan etkiler: tasikardi (doz kisitlayic),
ektopik atimlar

* Bikarbonat, furosemid, fenitoin ile gegimsiz



YAN ETKILER

Inotropik etkisi olan ajanlar miyokard iskemisini
derinlestirebilir.

Tasikardi ve aritmiler dobutamin icin doz kisitlayici.

Ozellikle sivi acizl olan hastalarda dobutamin
hipotansiyona Yol acabilir.

Uzun sdreli kullanimda tolerans gelisebilir.

lleri kalp yetmezliginde B reseptdr duyarsizligi
gelistiyse hastalar dobutamine yanitsiz olabilir.



YAN ETKILER

» Norepinefrin dopamine gore daha az

aritmojeniktir.

» Norepinefrinin barsak mu
dopamine gore daha az o

» Epinefrin ciddi metabolik

K0zas! oksijenasyonuna
umsuz etkisi vardir.

bozukluklara yol

acabilir, splanknik dolasim Uzerine olumsuz

etkileri vardir.



UYGULAMA

» SVB: 8 —12 mmHg olacak sekilde, 500-1000 cc
kristalloid sivi iv boluslar (30 dk'da) + H. Albumin (8
saat ara ile 100 mL %?20) (Hastalari pulmoner 6dem
acisindan takip et)

« OAB > 65 mmHg olacak sekilde norepinefrin/
epinefrin/dopamin (secilmis hastalarda)

« ScvO, > %70 olacak sekilde dnce Htc > %30'a cikar
Dobutamin 2.5 ug/kg/dk basla, ScvO,'yi izle

« Transflzyon: ciddi tasikardi, dusuk ScvO, ve Htc<
%30, EKG'de iskemi bulgusu varsa



STEROID TEDAVISI

« Yeterli sivi ve vazopressorlerle hipotansiyon devam
ediyorsa, IV hidrokortizon tedavisi disunulmeli (G 2C)

» Sepsis de sok bulgusu yoksa tedavide hidrokortizon
kullaniimamalidir (G1 D)

» Hidrokortizon verileceginde ACTH stimlilasyon testi
yapilmasi onerilmez (G 2B)

 Kortizol duizeyi <18ug/dL ise steroid tedavisine
baslama endikasyonu

 Hidrokortizon dozu IV 200 mg/gun (inflzyon) (G 2C)

» Vasopressor gereksinimi yoksa, hidrokortizon tedavisi
de azaltilmali (G 2D)



SEPSIS BAGLI ARDS

V;: 6 ml/kg (G1A) P
hiperkapni.

Orta veya ciddi ARDS hastalarda yuksek PEEP (G 2C)

Refrakter hipokside recruitment manevralari
kullaniimali (G 20C)

Pa0,/Fi0,<100 mmHg prone posizyonu (pratigi
varsa) (G 2B)

Doku hipoperfiizyon bulgulari yoksa, kisitli sivi
tedavisi (G 10)

SSD; hasta uyandirilabiliyorsa, hemodinamik olarak
stabilse (vasopressor ajan olmadan), yeni potansiyel
ciddi bir durum yoksa, diusuk basinglar, PEEP ve FiO,
gereksinimi. SSD basariliysa ekstlibasyon (G 1A).

ot <30 cmH,0 (G1B), permisif



SEPSISTE SEDASYON, ANALJEZi VE
NOROMUSKULER BLOKAJ

» MV'deki septik hastada surekli veya aralikli
sedasyon minimalize edilmeli (G1B)

» ARDS yoksa, NMB kaciniimali (G1C)

» NMB, Pa0,/FiO,< 150 mmHg ise 48 sa‘den
daha kisa sure kullanilabilir (G 2C)

« NMB kullanilinca blok derinligini belirlemek icin

train-of-four monitorizasyonu kullaniimalidir
(G1C)



AGIR SEPSISDE NUTRISYON

« Ik 48 sa icinde, tolere ederse oral ya da enteral
uygulanmali (G 2C)

« llk hafta zorunlu tam kalorik beslenmeden
kacinilmali, dustk doz beslenme (gunluk 500
kalori) tolere ettikce artirimali (G 2B)

« Ilk 7 giinde, yalniz TPN veya enteral beslenme
ile birlikte TPN yerine, iv glukoz ve enteral
nutrisyon uygulanmall (G 2B)

» Spesifik immmunmodulasyon yapan nutrisyon
(arginin, glutamin vb) yerine immunmodulasyon
yapmayan nutrisyon kullaniimali (G 2C)




GLUKOZ KONTROLU

» Kan glukozunu >110 ve <180 mg/dL tutmak
icin protokolize kan sekeri yaklasimi ile insulin
dozu ayarlanmalidir (G 1A)

» Kan glukoz diizeyleri ve insilin inflzyon hizi
stabil hale gelene kadar her saatte bir, stabil
hale geldiginde ise 4 saatte bir monitorize
edilmelidir (G1C)

» Kapiller kandan glukoz dizeyi dikkatli
yorumlanmalidir, kapiller kan glukoz degerleri
arterial kan ya da plazma glukoz degerlerini
tam dogru yansitmayabilir



STRES ULSER PROFLAKSISI

» Kanama risk faktorleri olan agir sepsis /
septik soklu hastalarda, H,RB ya da PPI ile
proflaksi uygulanmali (G 1B)

» Proflakside; H,RB'dense, PPI tercih edilmeli
(G 2D)

 Risk faktorl olmayan hastalar, proflaksi
almamalidir (G 2B)



DVT PROFLAKSISI

« Agir sepsisde farmakoterapi (G1B), glinlik sc LMWH
ile yapilmali (G 2B)

 Kreatinin kl.<30 mL/dk ise, dalteparin veya dusuiuk
renal metabolizmasi olan diger LMWH’ lerin (G 2C)
veya UFH (G1A) kullaniimali

» AgIr sepsisde; farmakoterapi ve aralikli pnédmotik
kompresyon ile kombine yapiimalidir (G 2C)

« VTE farmakoproflaksi alamayan septik hastalarda, KE
yoksa mekanik proflaktik tedavi kullanilir, ancak VTE
riski, farmakoproflaksi baslayinca azalir (G 2C)



RENAL REPLASMAN TEDAVI

» SRRT ve aralikli hemodiyaliz, ciddi sepsis ve
ABY olan hastalar icin esdegerdir (G 2B)

» Hemodinamik olarak unstabil septik hastalarda

sivi dengesini saglamak icin SRRT kullaniimali
(G 2D)

» pH >7.15 olan sepsisli hastada, hipoperflizyon
nedeniyle gelisen laktik asideminin

tedavisinde bikarbonat onerilmemektedir (G
2B)



DIGER DESTEK TEDAVILERI

« Doku hipoperflizyonu ortadan kalktiginda; myokardial iskemi,
ciddi hipoksi, ya da akut kanama yoksa, Hb < 7 gr/dL'nin kan
transfliizyonu (G 1B)

 Eritropoetin ve Antitrombin kullanimi dnerilmez (G 1B)

« Kanama yoksa, girisim yapilmayacaksa, koag. testlerini
dlzeltmek icin TDP kullanilmamali (G 2D)

« Trombosit; <10,000/mm3 ise belirgin kanama olmasa da,
<20,000/mm3 ve ciddi kanama riski varsa, proflaktik TS verilir.
Aktif kanama varsa ,cerrahi veya invaziv islemler icin trombosit
sayisinin >50,000/mm3 olmasi hedeflenir (G 2D)

o Immunglobulin IV kullanimi 6nerilmez (G 2 B)
» Ciddi sepsisde IV selenyum kullanimi dnerilmez (G 2B)



s |
Tesekkurler..........




