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SIMGELER VE KISALTMALAR

ABD: Amerika Birlesik Devletleri
ABY': Akut bobrek yetmezligi
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APACHE: Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik Degerlendirmesi

aPTT: Aktive parsiyel tromboplastin zamani
AST: Aspartat aminotransferaz
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DVT: Derin ven trombozu

EAA: Egri altindaki alan

ELISA: Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay
ESICM: European Society of Intensive Care Medicine

ETA: Endotrakeal aspirat



FSGS: Fokal Segmental Glomertiloskleroz
GKS: Glasgow koma skalasi

Hb: Hemoglobin

HT: Hipertansiyon

IBH: inflamatuar bagirsak hastalig

IL: Interldkin

IMA: Iskemi modifiye albumin

INR: Uluslararasi diizeltme orani

IYE: idrar yolu enfeksiyonu

KBH: Kronik bobrek hastaligi

KOAH: Kronik obstriiktif akciger hastaligi
KY: Kalp yetmezligi

LPS: Lipopolisakkarit

MCYV: Ortalama eritrosit hacmi

MI: Miyokard infarktis

mL: Mililitre

MODS: Coklu Organ Yetmezligi Sendromu
MPV/PLT: Ortalama trombosit hacmi trombosit sayis1 orani
MPV: Ortalama trombosit hacmi

MRNA: Mesajci riboniikleik asit
Mr-proADM: Mid-regional proadrenomeddllin, Proadrenomedillinin orta bolim
parg¢asi

NF-Kb: Nukleer Faktér Kappa B
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PRRs: Kalip Tanima Reseptorleri
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qSOFA: Hizli SOFA

RDW: Eritrosit dagilim genisligi

SIRS: Sistemik inflamatuar yanit sendromu

SOFA: Ardisik Organ Yetmezligi Degerlendirme

SPSS: Statistical Package for Social Science

SSCM: Society of Critical Care Medicine

SuPAR: Soluble urokinase plasminogen activator receptor (Urokinaz tipi
plazminojen aktivator reseptdrin ¢ozunir formu)

SVO: Serebrovaskiiler olay

T. Bil.: Total bilirubin



TDP: Taze Donmus Plazma
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TNF: Tamor nekrozis faktor

TREM-1: Myeloid hiicreler tizerinde eksprese edilen tetikleyici reseptor
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1. GIRIS

Sepsis enfeksiyonla induklenen fizyolojik, patolojik, biyokimyasal
anormalliklerin eslik ettigi bir sendrom olup ciddi bir halk saghgi sorunudur.
Gergek insidans bilinmemesine ragmen diinya ¢apinda mortalitenin basta gelen
nedenlerinden oldugu tahmin edilmektedir. (1)

Septik sok; mortalite riski tek basmna sepsisten ¢ok daha yiliksek olan,
dolasim sistemi bozuklugu, hiicresel ve metabolik anormalliklerin eslik ettigi,
ortalama arter basincint 65 mmHg ve Uzerinde tutmak igin vazopressor
gereksinimi duyulan ve hipovolemi yoklugunda serum laktat seviyesinin 2
mmol/L (>18 mg/dL) {izerinde olmasi ile tanimlanan tablodur. (Bu iki bulgunun
varhiginda mortalite riski %40°dan yuksektir.) (1)

Sepsis ve septik sok bugiin bile %20-%50 arasinda degisen yiiksek
mortalite oranlarina sahiptir. Etken mikroorganizmanin belirlenmesi gerekli
olmasma ragmen Kkiiltiir testleri zaman alic1 ve sensitivitelerinin diisiik olmasi
nedeniyle her zaman faydali olamamaktadir. (2)

Sepsis siddetini degerlendirmek i¢in siklikla SOFA ve APACHE 2 skorlar1
kullanilmaktadir. Bu skorlama sistemlerinin kullanimi olduk¢a komplex ve zaman
alicidir. Skorlama igin gerekli parametrelerin toplanmast her zaman kolay
degildir. Bu yiizden sepsis siddetini daha kolay degerlendirebilmek i¢in kolaylikla
Olgtimii yapilabilecek bir biyobelirtece ihtiyag vardir. (2)

CRP uzun yillar sepsiste kullanilmis ancak spesifitesi tartigilmaktadir.

Spesifitesi ve prognostik degeri CRP’den daha iyi olan PCT’nin yeterliligi



konusundaki tartigmalar devam etmektedir. PCT seviyesi sepsisin patolojik
durumu ile ilgili bilgi vermekte iken SIRS’a neden olan ¢esitli nonenfeksiyoz
durumlarda da artmis olmasi (ciddi travma, cerrahi miidahaleler, yanik) sepsis i¢in
daha spesifik bir belirte¢ arayismi gerekli kilmaktadir. (3)

Bu ¢ahsma ile i¢ Hastaliklari Yogun Bakim Unitesi’ne yatislar1 yapilan
sepsisli ve septik soklu hastalarin ilk 24 saatte alinan kanlarindan calisilan
parametrelerin; SUPAR (soluble urokinase-type plasminogen activator receptor);
Presepsin; mr-pro-ADM (Mid-regional pro-adrenomedullin); IMA (ischemia
modified albumin)) kullanilmakta olan CRP ( C reaktif protein), PCT
(Prokalsitonin), APACHE 2 ve SOFA skoru ile karsilastirilarak sepsis ve septik
sok teshisi, hastalik siddetinin belirlenmesi ve 7 giin/28 giin ve yogun bakim
sonrasi mortalite durumlar1 degerlendirilerek prognoz (zerine olan etkilerinin
arastirilmasi, CBC tetkikinde degerlendirilen parametrelerin, laktat diizeyi ve
kreatinin  diizeylerinin  prognoz  Ongorii  giiclerinin  degerlendirilmesi

amaclanmustir.

2. GENEL BILGILER

2.1. Sepsis
2.1.1. Tanimlar
Enfeksiyonla induklenen fizyolojik, patolojik, biyokimyasal anormalliklerin

eslik ettigi bir sendrom olan sepsis 2011 yili icin ABD hastane giderlerinin %



5,2’sini (20 milyar dolardan fazla) olusturan ciddi bir halk sagligi sorunudur. (1,
1)

Sepsis yonetiminde bilim insanlarinin dil birliginin saglanmasi amaciyla
1991, 2001, 2012 ve 2016 yillarinda konsensus toplantilar1 yapilmistir. (1, 5-7)

1991, 2001, 2012 konsensus toplantisinda; enfeksiyon, bakteriyemi, SIRS
(Systemic Inflammatory Response Syndrome), sepsis, ciddi sepsis, septik sok ve
MODS (Multiple Organ Dysfunction Syndrome) tanimlar1 yapilmistir. (5-7)

Enfeksiyon; Normalde steril olan doku, sivi ve viicut bosluklarinin
patojenik ve patojenik potansiyeli olan mikroorganizmalarla invazyonu sonucu
gelisen patolojik siire¢ olarak tanimlanmustir.

SIRS; Cesitli enfeksiy6z ve non-enfeksiydoz (yanik, pankreatit vb.)
durumlarin tetikledigi sistemik inflamatuar yanit olarak tanimlanmistir. Asagidaki
bulgulardan birden fazlasinin bir arada olmasi tani i¢in gereklidir.

e Ates >38°C, hipotermi <36°C

e Kalp atim hiz1 <90 atim/dk

e Solunum hiz1 >20/dk veya PaCO2 <32 mmHg

e Lokosit sayis1 >12000/mm3 veya <4000/mm?® ya da immatiir formlarmn
>%10 olmasi

Sepsis; Enfeksiyona verilen sistemik inflamatuar cevap olarak
tanimlanmastir.

Ciddi sepsis; Sepsis ile birlikte organ disfonksiyonunun bulunmasi

durumudur.



Septik sok; Diger sebeplerle agiklanamayan, sepsisle indiiklenen, yeterli
stv1 tedavisine yanit vermeyen persistan arteriyel hipotansiyonla karakterize akut
dolasim yetmezligi tablosudur.

2016 yilinda yapilan konsensus toplantisinda tanimlar giincellenmis olup SIRS ve
ciddi sepsis tanimlamalar1 ¢ikarilmistir. (1)

Sepsis tanimi enfeksiyona disregiile konak yaniti sonucu gelisen hayati
tehdit eden organ disfonksiyonu olarak giincellenmistir. Organ disfonksiyonunun
belirlenebilmesi i¢in SOFA skorunun kulanilabilecegi bildirilmistir. (SOFA skoru
>2)

Septik sok tanimi ise ortalama arter basmcimi > 65 mmHg diizeyinde
tutabilmek icin vazopressor gereksinimi ve hipovolemi yoklugunda serum laktat

diizeyinin 2 mmol/L (18 mg/dL) izerinde olmasi olarak giincellenmistir.

2.1.2. Epidemiyoloji

1970’11 yillarin sonlarinda ABD’de yilda 164.000 sepsis vakasi goriiliirken
bu say1 sonraki yillarda giderek artmustir. (8) ABD’deki hastanelerden taburculuk
sonrast kayitlarin incelendigi bir analizde 1979-2000 yillar1 arasinda yillik
1.665.000 sepsis vakasinin oldugu goriilmiistiir. (9)

Retrospektif toplum tabanli bir analizde 1998 yilinda 100.000’de 13 olan
septik sok insidansinin 2009 yilinda 100.000’de 78’¢ ¢iktig1 bildirilmistir. (10)
Veri yetersizligi nedeniyle diisiik ve orta gelirli tilkelerin degerlendirilemedigi bir
baska analizde sepsisin ve ciddi sepsisin kiiresel insidansi 1995-2015 yillar1

arasinda sirastyla yillik 100.000°de 437 ve 270 kisi olarak belirlenmistir. (11)



ABD’deki 27 akademik hastanenin verileri kullanilarak klinik olarak
septik sok tanist konmus hastalarin dahil edildigi analizde septik sok insidansinin
2005-2014 yillar1 arasinda 1000°de 12,8’den 18,6’ya yiikseldigi goriilmiistiir. (12)

Ozetle sepsis insidans1 gittikge artmakta ve bu artisin ilerleyen yas,
immunsupresyon ve ¢oklu ilaca direngli enfeksiyon etkenlerinden kaynaklandig;
ayrica sepsis konusundaki egitim ve farkindaligi artirma ¢alismalarmin sepsisi
erken tanimay1 kolaylastirmasinin insidans artisinda etkili olabilecegi
diistiniilmektedir. (13)

Sepsis insidanst farkli ik ve etnik gruplarda degisiklik gostermesine
ragmen en yiiksek insidans Afrikali-Amerikali erkeklerde goriilmektedir. (Sepsis
riskinin beyaz olmayanlarda 2 kata kadar daha yiiksek oldugu bildirilmistir.) (8)

Sepsis  insidansinin = mevsimsel  degisiklik  gosterdigi, sonbahar
mevsiminden kis mevsimine gegiste 100.000’de 41,7°den 48,6’ya (%16,5 artis),
ciddi sepsis insidansmin 100.000’de 13’ten 100.000°de 15,3’e¢ (%17,7 artis)
yikkseldigi bu artisin da kis mevsiminde prevalansi artan solunum yolu

enfeksiyonlarmdan kaynaklandigi bildirilmistir. (14)

2.1.3. Etyoloji

ABD’de sepsiste etken olarak 1987 dncesinde gram negatif bakteriler 6n
planda iken 1987°den itibaren gram pozitif bakteriler baskin hale gelmistir. 1979
ile 2000 yillar1 arasinda fungal enfeksiyon kaynakli sepsis vakas1t %207 oraninda

artmigtir. (8)



Sepsis vakalarinin neredeyse yarisinda kiiltiir testlerinde herhangi bir

organizma izole edilememistir. (15)

2.1.4. Patofizyoloji

Normalde enfeksiyona konagin yaniti; enfeksiyonun lokalize edilmesi,
bakteriyel invazyonun onlenmesi ve hasar gormiis dokularin onarilmasini iceren
kompleks bir siirectir. Konagin yanit1 enfeksiyonun lokalize edilmesinde yetersiz
kalirsa ve hasarli bolgeden uzak dokular da siirecten etkilenirse sepsis gelisir.

Enfeksiyona konagin yaniti makrofaj gibi immiin sistem hiicrelerinin Kalip
Tanmima Reseptorleri (PRRS) araciligiyla mikroorganizmada bulunan ‘patojen-
iliskili molekiiler patern’leri (PAMPS) tanimasi (Konak immiin sistem hucreleri
Uzerindeki TLR4/CD14 (Toll like reseptor 4/CD 14)) kompleksinin gram negatif
hiicre duvarlarinda LPS’yi1 (lipopolisakkarit) tanimasi, gram pozitif bakteri hiicre
duvarlarindaki peptidoglikan tabakasmnin TLR 2 reseptorlerince taninmasi...),
kalip tanima reseptorleri tarafindan inflamatuar olaylar sirasinda dolasimda
bulunan endojen tehlike sinyallerinin (Tehlike iligkili molekiiler kaliplar-DAMPS)
taninmasi, myeloid hiicreler tzerinde eksprese edilen tetikleyici reseptér (TREM-
1) ve myeloid DAP-12 iligkili lektin araciligiyla mikrobial bilesiklerin taninmasi
ile baglar. (16-18) PAMPs’larin TLR ile tanmnmasi sitozolik NF-Kb (Nukleer
faktor-kappa B) aracili bir sinyal yolagini aktive eder. Niikleusa gecen NF-Kb
transkripsiyon bdlgelerine baglanarak konak inflamatuar yanitinda rol alan genleri
aktive eder. (proinflamatuar sitokinler, kemokinler, nitrik oksit (NO) gibi...)

Salinan kimyasal mediatorler nétrofillerin aktivasyonunu uyarip hasarli dokuya



gbcilinli saglar. Biitlin bu siirecler makrofajlarca salinan proinflamatuar (TUmOr
nekrozis faktér alfa (TNF-alfa), interlokin 1 (IL-1)...) ve antiinflamatuar
mediatorler (IL-10, IL-6...) ile regiile edilir. Eger mediatorler arasinda denge
kurulup enfeksiyon smirlanirsa homeostazis tekrar saglanir. Doku onarimi ve
iyilesme gerceklesir. (19) Denge proinflamatuar mediatorler lehine kayip
hasarlanan bdlgenin sinirlarini asarsa sepsis gelisir. Genellikle enfeksiyonun
lokalize  olmasiyla  sonuglanan  siirecin  sistemik  hale  gelmesinin,
mikroorganizmalar veya toksik metabolitleri, asir1 proinflamatuar mediator
salimimi, kompleman aktivasyonu, sepsis gelisimine genetik yatkinlik gibi
olaylarin da katkida bulundugu multifaktoriyel bir etki ile olustugu diisiiniilse de
nedeni tam olarak agiklanamamustir. (20-22)

Immiin yanitin sistemik hale gelmesinin organ disfonksiyonuna kadar
ilerleyen yaygin hiicre hasarina neden oldugu gosterilmistir. Hiicresel hasarin
mekanizmasi tam olarak aciklanamasa da doku iskemisi, sitopatik hasar,

apoptozis hizinda degisme suglanan faktorlerdendir.

2.1.5. Risk faktorleri

Yogun bakim iinitesine yatis (23)
Bakteremi

fleri yas (24)

Immunsupresyon

Diyabet ve kanser

Toplum kokenli pnémoni (25)



Hastanede yatma 6ykisu (26)

Genetik faktorler (27)

2.2. Sepsiste Belirti ve Bulgular

Klinik belirti ve bulgular ile laboratuvar bulgular1 sepsise 6zgii olmamakla
birlikte altta yatan ve eslik eden hastaliklar ve kullanilan ilaglara bagli olarak
goriilebilir. Sepsis tanisi i¢in siipheli veya belgelenmis enfeksiyon yaninda klinik
belirti ve bulgular ile laboratuvar bulgularinin birkagi bir arada olmalidir. Siipheli
veya belgelenmis sepsis tanis1 olan hastalarda en sik klinik bulgu ates olmakla
birlikte hipotansiyon, tagikardi, 16kositoz siklikla goriiliir. Tablonun siddeti arttik¢a
sok bulgular1 (soluk cilt, siyanoz vb.) organ fonksiyon bozukluklarina ait bulgular
(oligiiri, akut bobrek hasari, mental durumda degisme vb.) gorilebilir. (6, 28)
Sepsis i¢in tani kriterleri tablo 1’de verilmistir. (6, 28, 29)

Tablo 1. Sepsis i¢in tan1 kriterleri

Siipheli veya belgelenmis enfeksiyon ve asagidakilerden birkaci;
Genel degiskenler,

Ates >38,3 °C veya hipotermi <36 °C

Kalp hizmin >90 atim/dakika veya yasa gore normal degerin 2 standart
sapma (SS) tlizerinde olmasi

Takipne (Solunum hizinm >20 soluk/dakika)

Mental durumda degisme

Belirgin 6dem veya pozitif sivi dengesi (>20 mL/kg/24 saat)

Diyabet yoklugunda hiperglisemi olmasi (plazma glukoz diizeyi >140
mg/dL veya 7.7 mmol/L)

< S
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Inflamatuar degiskenler;

v' Lokositoz (Beyaz kiire sayis1>12000 pL?) veya lékopeni (Beyaz kiire
say1s1 <4000 pL™), beyaz kiire sayis1 normal iken immatiir formlarm >
%10 olmasi

v" CRP diizeyinin normal degerin 2 standart sapma tizerinde olmasi

v PCT diizeyinin normal degerin 2 standart sapma tlizerinde olmasi

Hemodinamik degiskenler;

v" Arteriyel hipotansiyon (sistolik kan basinc1 <90 mmHg, ortalama arteryel
basing <70 mmHg veya yetiskinlerde sistolik kan basincinda >40 mmHg
azalma veya yasa gore normal kan basincinin 2 standart sapma altindaki
kan basinc1)

Organ fonksiyon bozuklugunu gosteren degiskenler;
v' Arteriyel hipoksemi ((Parsiyel arteriyel oksijen basinci/inspire edilen
oksijen fraksiyonu (PaO2/FiO2 <300))
Akut oligtiri (yeterli siv1 resiisitasyonuna ragmen en az 2 saat boyunca
idrar ¢ikisinin <0,5 mL/kg/saat olmas1) ve aniiri
Kreatinin artig1 (>0,5 mg/dL veya 44,2 pmol/L)
Koagtilasyon anormallikleri ( INR >1,5 veya aPTT >60 s)
Ileus ve bagirsak seslerinde azalma
Trombositopeni (trombosit sayis1 <100.000 pL™)
Hiperbilirubinemi (plazma total bilirubin >4 mg/dL veya 70 umol/L)

<

AN N NN

Doku perfiizyon degiskenleri;

Hiperlaktatemi (>1 mmol/L) Laktat diizeyi yiiksekligi kotii prognozla
iligkilidir. (30)

v Kapiller geri dolumda azalma

<

2.3. Septik Odagin Belirlenmesi ve Kaynak Kontrolii

Sepsiste enfeksiyon odagini bulmak i¢in iyi bir anamnez alimmasi ve fizik
muayenenin yapilmis olmasi gerekir. Ik arastirmalar yapilip ampirik antibiyotik
tedavisi baslandiktan sonra enfeksiyon odagmin belirlemesi ve kontrol altina
alinmasi saglanmalidir. Enfeksiyon odagini bulmaya yonelik tetkikler (bilgisayarh

tomografi ve ultrasonografi gibi goruntileme yontemleri, bronkoalveolar lavaj
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gibi analizler, mantar enfeksiyonundan siipheleniliyorsa serolojik tetkikler vb.)
erken donemde gerceklestirilmelidir. Odak tespit edildiginde tedaviye yaniti
artirmak i¢in kontrol altina alinmalidir. (olas1 enfekte vaskiiler giris ekipmanlart,
implante aletler c¢ikarilmali, abse varsa drenaji saglanmali, yumusak doku

debridmani gerceklestirilmelidir.) (31-34)

2.4. Sepsiste Tedavi

Sepsisli hastanin yonetiminde havayolu kontroliinii saglama, hipoksemiyi
dizeltme, intravenéz sivi tedavilerinin ve antibiyotik tedavisinin erken
baslatilabilmesi i¢in uygun damar yolunun agilmasi gereklidir. Sepsis tedavisinde
en kritik iki nokta perflizyonun yeniden saglanmasi ve uygun antibiyotik

tedavisinin olabildigince erken baslatilmasidir.(6, 34)

2.4.1. Antibiyotik tedavisi

Hastanin fizik muayene bulgulari, anamnezi, laboratuvar bulgular1 ve
goriintiileme yontemleri ile belirlenen veya siliphelenilen enfeksiyon odagimna
yonelik, olas1 patojenleri kapsayacak ampirik antibiyotik tedavisi 1 saat icerisinde
(tercihen kan kiiltiirii alindiktan sonra) baslanmalidir. (6) (Uygun antimikrobiyal
tedavinin verilmesinden sonra dakikalar ya da saatler icerisinde kulturlerin
sterilizasyonu gerceklesebilir.) (35) ilk bir saat icerisinde antibiyoterapinin
baslamasinin hayatta kalma olasiligini artirdigi, antibiyoterapiye baslamadaki her

1 saatlik gecikmenin hayatta kalma olasiligimi %8 azalttig1 gosterilmistir. (36)
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Uygun antibiyotik se¢iminde hastanin hikayesi, eslik eden hastalik
durumu, immin yetmezlik durumu, siiphelenilen enfeksiyon odagi, invaziv
aletlerin varhigi, enfeksiyon etkenlerinin prevalansi ve diren¢ durumlar1 dikkate
almmalidir.

Butin muhtemel patojenleri kapsayacak gram pozitif ve gram negatif
etkenlere yonelik ampirik genis spektrumlu tekli veya ikili antimikrobiyal tedavi
baslanmalidir. Gerekli goriilirse antifungal ve antiviral ilaglar eklenmelidir.
Septik soklu hastalara 2 farkli gruptan en az iki antimikrobiyal igeren
kombinasyon tedavisi verilebilir. Secilen antimikrobiyallerin sepsisli hastalardan
siklikla izole edilen Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Klebsiella
pneumoniae, Streptococcus pneumoniae gibi etkenleri kapsamasi saglanmalidir.
Sepsisli  hastalarda sivi tedavisi nedeniyle dagilim hacminin arttigi, etkili
antimikrobiyal konsantrasyonunun saglanmasi i¢in dozun artirilmasi gerektigi
akilda tutulmalidir. (6, 34)

Antimikrobiyal ajanlarin etkinligi giinliik degerlendirilmelidir. Patojen
belirleme islemleri neticelendigi zaman antibiyotik tedavisi hedefe yonelik olarak
yeniden duzenlenmelidir. (34)

Tedavi suresi klinik yanit1 yetersiz olanlarda, S. aureus, bazi mantar tiirleri
veya bazi viral etkenlerle enfekte olanlarda, endokardit, osteomyelit gibi
durumlarda, direngli etkenler ile enfekte, notropenisi veya immiin yetmezligi olan

bireylerde daha uzun olmakla birlikte 7-10 giin olmalidir. (6)
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2.4.2. Intravendz sivilar:

Sepsisli hastalarda hipovolemi ¢ogunlukla gorildiigi icin belirgin
pulmoner 6dem bulgular1 olmadig: siirece hizli (ilk ii¢ saat icerisinde) yiiksek
voliimlii sivi inflizyonu (30 mL/kg) baslangigta verilmelidir. (6) Sepsis veya
septik sok tedavisinde albiimin solisyonlarmin kullanimi ile kristaloid kullanimi
arasinda klinik agidan fark bulunamamustir. (37) Alblimin soliisyonlarinin yiiksek
maliyeti nedeniyle sivi tedavisi se¢iminde ilk tercih kristaloid soliisyonlar

olmalidir. (izotonik salin soliisyonu, ringer laktat)

2.4.3.Vazopressorler

Yeterli sivi resiisitasyonuna ragmen hipotansiyonu devam eden veya
kardiyojenik pulmoner 6dem gelisen vakalarda intravendz vazopressorler yararli
olabilir. Norepinefrin ilk tercih olarak kullanilabilirken, yanitin yetersiz oldugu
durumlarda vazopressin veya epinefrin gibi ajanlar eklenebilir. Sepsis ve septik
sok hastasinin eslik eden patolojik durumlar1 dikkate almarak ilk tercih ajan
bireysel olarak belirlenmelidir. Atrial fibrilasyon, siniis tasikardisi gibi belirgin
tasikardisi olan durumlarda beta adrenerjik aktivitesi olmayan vazopressin gibi
ajanlar ilk tercih olmalidir. Kardiyak outputu diisiik, direngli septik soku bulunan
hastalarda, tedaviye norepinefrin yaninda pozitif inotropik ajan dobutamin ilk

tercih olarak eklenebilir. (6, 34)

2.4.4. Kan Urlnleri transflizyonu
Hemoglobin diizeyi <7 g/dL olan vakalarda eritrosit transflizyonu

yapilabilir. (Hedef deger 7-9 g/dL) (38) (Miyokard iskemisi, ciddi hipoksemi,
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akut kanama gibi durumlar yok ise) Anemi tedavisinde kritik hastalarda
kullaniminin eritrosit transfiizyon gereksinimini azaltti§1 gosterilmesine ragmen
hasta prognozuna etkisi olmadig1 i¢in eritropoetin kullanimi1 &nerilmemektedir.
(39) Aktif kanama veya planlanmis invaziv girisim karar1 yokken laboratuvar
pihtilasma anormalliklerini diizeltmek i¢cin TDP kullanimi énerilmemektedir. (6)
Trombosit sayis1 <10.000/mm? olan hastalarda aktif kanama yokken, kanama riski
olan hastalarda trombosit sayis1 <20.000/mm? iken, aktif kanamasi olan, cerrahi
veya invaziv girisim diisiiniilen hastalarda trombosit sayis1 >50.000/mm?® iken

profilaktik trombosit transfiizyonu 6nerilmektedir. (6, 34)

2.4.5. Glukoz kontrolii

Hiperglisemi apoptozis ve iskemiyi indiikleyip, yara iyilesmesini
geciktirdiginden zararhi etkilerinden korunmak ve mortalitenin azaltilmasi igin
glukoz diizeyi kontrol altmma alinmalidir. (28) Arka arkaya Olgllen 2 kan glukoz
diizeyinin >180mg/dL olmasi durumunda insiilin tedavisinin baslamasi, kan
glukoz duzeyleri ve insulin infuzyonu stabil duruma gelene kadar her 1-2 saatte,
sonrasinda her 4 saatte bir kan glukoz dizeylerinin takip edilmesi énerilmektedir.
(40) Tedavi i¢in alt limitin ne olmasi1 gerektigi ile ilgili uzlasi olmamasina ragmen
mortaliteyi artiran hipoglisemi, >180 mg/dL {izerinde hiperglisemi ve kan glukoz

diizeyi dalgalanmalarindan korunulmasi 6nerilmektedir. (6)
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2.4.6. Kortikosteroidler
Sepsiste rutin glukokortikoid kullanimi 6nerilmemektedir. (6, 41)Yeterli
stv1 reslisitasyonu ve vazopressor kullanimmma yanit vermeyen septik sok

vakalarinda kortikosteroid kullanimi diistiniilebilir. (6, 42)

2.4.7. Bikarbonat tedavisi
Hipoperfiizyon sonucu gelisen laktik asidemi durumunda pH >7,15 iken
hemodinamiyi dizeltmek veya vazopressor gereksinimini azaltmak igin sodyum

bikarbonat kullanilmas1 6nerilmemektedir. (43, 44)

2.4.8. Vendz tromboemboli profilaksisi

Derin ven trombozunu 6nlemek amaciyla sepsislive septik soklu hastalarda
ilag ile profilaksi verilmelidir. (Kontrendikasyonlar1 olmadigi takdirde ilk tercih
diisiik molekiil agirlikli heparin olmalidir.) (45) Ilag ile profilaksinin yaninda
mekanik profilaksi (varis c¢orabi, aralikli pnomatik kompresyon gibi) de

uygulanabilir. (46)

2.4.9. Stres ulser profilaksisi

Sepsisli ve septik soklu hastalara gastrointestinal kanama igin risk faktorii
varliginda stres lilser profilaksisi uygulanmalidir. (47) Profilaksi i¢in histamin-2
reseptor antagonistleri veya proton pompa inhibitorleri kullanilabilir.
Gastrointestinal kanama igin risk faktori olmayan hastalarda profilaksi

onerilmemektedir. (6)
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2.4.10. Beslenme

Parenteral beslenme, istenen miktarda kaloriyi 6zellikle yogun bakimda
yatisin ilk giinlerinde gastrointestinal intoleransi bulunabilen hastalara vermenin
kolay yolu olsa da islemin invaziv olmasi, komplikasyonlarmin (enfeksiyon gibi)
sik olmas1 gibi nedenlerle tek basina veya enteral beslenme ile verilmesi uygun
goriilmemistir. (48-50) Sepsisli ve septik soklu hastalara ilk 7 gln igerisinde
intraven6z glukoz ve enteral beslenmenin verilmesi tercih edilmelidir. (6)
Beslenme intoleransi olan ya da aspirasyon riski bulunan hastalarda gastrik rezidii
voliimii rutin olarak kontrol edilmelidir. Gerekirse prokinetik ajanlar kullanilmali

veya beslenme tupleri post-pilorik olarak yerlestirilmelidir. (51, 52)

2.5. Tedaviye Yamitin Degerlendirilmesi

Sivi ve antibiyotik tedavisi verildikten sonra tedaviye yanit klinik,
hemodinamik ve laboratuvar parametreleri degerlendirilerek sik araliklarla takip
edilmelidir.

Klinik a¢idan; hastalarm ortalama arteriyel basinglar1 (hedef >65 mmHg),
kalp hizi, solunum sayisi, cilt rengi, ates ve mental durumlari, idrar ¢ikislari
(hedef >0,5 mL/kg/saat) takip edilmelidir.

Hemodinamik agidan; santral vendz basing (CVP) (hedef 8-12 mmHg) ve
santral vendz oksihemoglobin  saturasyonu  (ScvO2) (hedef >%70)
degerlendirilmelidir. Vena cava c¢apmdaki solunumsal degisiklikler, radial arter
nabiz basinci, aortik kan akim hizi, brakial arter kan akim hizi intravendz sivi

yanitinin degerlendirilmesinde kullanilabilen diger parametrelerdir.
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Laboratuvar degerleri agisindan; serum laktat diizeyi normal diizeye inene
kadar sik araliklarla (6rnegin 6 saatte bir), arteriyel kan gazi ile PaO2/FiO2 oran
ve asidozun tipi ve siddeti, trombosit sayisi, karaciger fonksiyon testleri takip

edilmelidir.

2.6. Sepsiste Prognoz ve Prognostik Faktorler

Sepsis, mortalitesi yiiksek bir sendromdur ve tablonun siddeti arttik¢a
mortalite orani artmaktadir. Sepsiste mortalite >%10, septik sokta >%40 olarak
bildirilmistir. (1) Sepsis nedeniyle yatan hastalarin taburcu olduktan sonra tekrar
hastaneye yatma ve mortalite oranlar1 yiiksektir. Ciddi sepsis nedeniyle takip
edilip taburcu olan hastalarin 1 yillik mortalite oranlar1 %7 ile %43 arasinda
degismektedir. Oliimlerin ¢ogu 6 ay igerisinde olsa da risk yiiksekligi 2 yil
boyunca devam etmektedir. Taburculuk sonrasi yeniden hastaneye yatislarin basta
gelen nedeninin MI, KOAH, KY, pnomoni ile kiyaslandiginda sepsis oldugu
goriilmiistiir. (53) Hayatta kalanlarin posttravmatik stres bozuklugu, bilissel islev
bozuklugu, fiziksel sakatlik ve kalici pulmoner disfonksiyon insidansi yiiksektir.
(54)

Prognostik Faktorler

Konak ile iliskili faktorler; Yapilan caligmalarda l6kopeni, hipotermi,
trombosit sayis1 diigiikligii, hiperkloremi gibi durumlarin yiiksek mortalite
oranlar1 ile iligkili oldugu bulunmustur. Hastanin eslik eden hastaliklarinin olmasi,

yas1, onceki saglik durumu vb. faktorler prognostik 6neme sahiptir. (55-57)
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Enfeksiyon odagi; Idrar yolu enfeksiyonu kaynakli sepsis diisiik mortalite

oranlarina sahipken (%26), en yiiksek mortalite iskemik bagirsak kaynakli sepsis
olgularinda (%78) saptanmustir. (58)

Enfeksiyon etkeni; Hastane enfeksiyonu kaynakli sepsis mortalitesi toplum

kdkenli patojenlerin neden oldugu sepsisten yiiksektir. (59)

Antimikrobiyal terapi; Patojenin duyarli oldugu antibiyotigin erken

baglanmas1 bakteriyel sepsis mortalitesinde azalma saglar. (60) Hastanin son 90
giin igerisinde antibiyotik kullanma Gykiisiiniin olmasi direngli etkenlerle enfekte
olma riskini artirdig1 i¢in en azindan gram negatif sepsiste artmis mortaliteyle

iliskili bulunmustur. (61)

2.7. Skorlama Sistemleri

2.7.1. APACHE Il skorlama sistemi (Acute Physiology and Chronic Health
Evaluation - Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik Degerlendirmesi)

[Ik olarak 1981 yilinda gelistirilen APACHE skoru 1985 yilinda revize
edilerek APACHE 1I skorlama sistemi olusturulmustur. 13 hastane yogun
bakimindan 5815 hastanin verileri dikkate alinarak gelistirilen APACHE 11
sisteminde yas, Onceki saglik durumu ile 12 rutin fizyolojik parametre
kullanilmakta ve hastalar 0 ile 71 arasinda deger almaktadir. APACHE
skorlamasinda hastalarin yogun bakima kabulden sonra ilk 24 saat igerisindeki en

kotii fizyolojik degerleri alinir. (62)
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APACHE 11 skorundaki her 5 puanlik artisin mortalite oranlarindaki artisla
korele oldugu goriilmiistir. (APACHE 11 0-4, 5-9, 30-34, >35 puan iken mortalite
oranlari sirasiyla %1,9, %3,9, %73, %84 olarak bulunmustur.) (62)

APACHE Il skorlama sistemi revize edilerek 1991 yilinda APACHE III
2006 yilinda APACHE 1V (129 degisken kullanilmaktadir.) gelistirilmistir.
APACHE 1V skoru mortalite ihtimalinin yaninda diger skorlama sistemlerinden
farkli olarak hastanede yatis siiresi hakkinda 6ngoéride bulunabilmektedir. (63)
APACHE 2 skoru hesaplamasinda kullanilan degiskenler tablo 2’de verilmistir.

(62)
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Tablo 2. APACHE 11 Skorlama Sistemi (Acute Physiology and Chronic Health
Evaluation I1)- Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik Degerlendirmesi

Fizyolojik Degisken | 4 3 2 1 0 1 2 3 4
Ates-Rektal (°C) 39- 38.5- 36- 34- 32- 30-

=41 409 389 | 384 | 359 | 339 | 319 | =27
OAB 130- | 110-
(mmHg) >160 159 129 70-109 50-69 <49
Kalp hiz1 140- | 110-
(Ventrikiiler Yanit) =180 179 139 70-109 95-69 | 40-54 | =39
Solunum Sayist >50 | 35-49 25-34 | 12-24 [10-11| 6-9 <5
Oksijenasyon:A-
aD0O2 veya PaO2
(mmHg) ) )
a.Fi02 >0.5, >500 3;%% 23%% <200
A-a DO2
b.Fi02<0.5, PaO2 >70 |61-70 55-60 <55
Arteriyel pH 7.6- 7.5- | 7.33- 7.25- | 7.15-

2771 769 759 | 7.49 732 | 724 | <M10
Serum Na* 160- | 155- | 150- 130- 120- 111-
(mmol/L) Z180 1 179 | 159 | 154 | 149 129 | 119 | S0
Serum K* (mmol/L) | >7 | 6-6,9 5,5-5,9|3,5-5,4 | 3-3,4 | 2,5-2,9 <25
Serum Kreatinin 15-
(mg/dL) 35 | 234 | |9 0,6-1,4 <0,6
ABY’de skor *2 '
Hematokrit (%) 50- 46- 30- 20-

=60 50.9 | 49,9 | 459 20,9 <20
WBC (1000/mm?) 20- | 15-

>40 39,9 19.9 3-14,9 1-2,9 <1
GKS : puan=
15-gercek GKS

A,; Total Akut Fizyoloji Skoru (12 degiskene ait skorlarin toplami)
Serum HCO3 -
(A\/égoongoll L) o | 4 32- | 2- 18- | 15 | .
Y = 51.9 409 | 31.9 219 | 17.9

kullanilir
B.Yas puani (yil) <44=0 puan, 45-54= 2 puan, 55-64= 3 puan, 65-74=5 puan, > 75= 6 puan

C.Kronik saglk puanlari: Gegmiste ciddi organ sistem yetmezligi ya da
immunsupresyon varsa* a) opere edilmemis yada acil opere edilmis hasta = 5 puan,

b) elektif postoperatif hasta = 2 puan

Tanimlar; Organ yetmezligi veya immiin yetmezlik durumu hastaneye kabulden
once kanitlanmis olmali veya agagidaki kriterlerle uyusmali
*Hepatik: biyopsiyle kanitlanmis siroz, belgelenmis portal hipertansiyon ve buna bagli GiS
kanamalari, karaciger yetmezligi, ensefalopati, koma; Kardiyovaskuler: istirahatte anjina ve
kardiyak semptomlar; Solunumsal: aktiviteyi kisitlayici kronik restriktif, obstruktif hastalik,
(merdiven ¢ikmayr ya da ev islerini yapmayr kisitlayan) belgelenmis kronik hipoksi,
hiperkapni, sekonder polisitemi, ciddi pulmoner hipertansiyon (>40 mmHg) veya respiratuar
yetmezlik; Renal: kronik diyaliz; immunsupresyon: immunsupresér, kemoterapi, radyoterapi,
uzun siireli veya yakin zamanda yiliksek doz steroid alimi, l6semi, lenfoma AIDS gibi

hastaliklarin olmasi
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2.7.2. SOFA skorlama sistemi (Sequental (sepsis-related) Organ Failure
Assessment -Ardisik Organ Yetmezligi Degerlendirme)

1998 yilinda 16 iilke 40 yogun bakim iinitesinden 1449 hasta verisi
kullanilarak gelistirilmistir. (64) SOFA skorunda yatis sonrast 24. saatteki
degerler alinir ve 48 saatte bir skor tekrar hesaplanir. Mortalite olasilig1 i¢in en
prediktif degerler ortalama ve en yiiksek degerlerdir. Ek olarak SOFA skorunda
%30’luk artis mortalitede en az %50’lik artis anlamma gelmektedir. (65)
SCCM/ESICM (Society of Critical Care Medicine/European Society of Intensive
Care Medicine) 2016 onerilerinde sepsiste organ disfonksiyonunun SOFA skoru
ile belirlenebilecegi ve skorun >2 olmasi halinde mortalite ihtimalinin >%10 (ST
yikselmeli MI’nin mortalite oram1i %8,1), SOFA skoru >2 olup vazopressor
gereksinimi olan ve laktat diizeyi artmis (>2 mmol/L veya >18 mg/dL) hastalarin
mortalite ihtimalinin >%40 oldugu bildirilmistir. (1) Hastanin bazal risk
seviyesine bagli olarak SOFA skorunun >2 olmasi halinde mortalite riski SOFA
skoru <2 olan bireylere gore 2 kat artmustir. (66) SOFA skorunun sepsis teshisi
koymadigini, enfeksiyon nedeniyle mortalite ihitmalinin yiikksek oldugu hasta
grubunu Dbelirlemekte kullanilabileceginin bilinmesi gerekir. SOFA  skoru

hesaplamasinda kullanilan degiskenler tablo 3’te verilmistir. (65, 67)
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Tablo 3. SOFA skorlama sistemi (Sequental (sepsis-related) Organ Failure
Assessment - Ardisik Organ Yetmezligi Degerlendirme)

Organ sistemi Skor
0 1 2 3 4

Solunum

PaO2/FiO02

mmHg >400 | <400 <300 <200 * <100 *

Kardiyovaskiiler

Hipotansiyon Yok | OAB | Dopamin <5 ve |Dopamin 5,1-15| Dopamin>15

<70 herhangi bir veya Adrenalin | veya Adrenalin
mmHg | dozda verilen <0,1 veya >(0,1’den veya
Dobutamin** Noradrenalin Noradrenalin

50,1** <0,1**

Karaciger

Bilirubin mg/dL | <1,2 | 1,2-1,9 2,0-5,9 6,0-11,9 >12

Koagulasyon

Trombosit >150| <150 <100 <50 <20

1000/mm?

Bobrek

Kreatinin mg/dL | <1 2| 1 2-1,9 2,0-3,4 3,5-4,9 >5,0

veya

idrar cikisi

ml/gin <500 <200

Norolojik

GKS 15 | 13-14 10-12 6-9 <6

*Solunum destegi var, **Adrenerjik ajanlar verilen dozlarda (ng/kg/dk) en az 1 saat boyunca

verilmis olmali.

2.7.3. g-SOFA (quick SOFA) Skoru

SCCM/ESICM tarafindan 2016 konsensus toplantisinda yogun bakim

iinitesi digindaki erken sepsis hastalarinin belirlenmesi amaciyla kullanilabilecegi

bildirilmistir. Laboratuvar testi gerektirmemesi ve sadece 3 parametre (solunum

hiz1 >22/dk, sistolik kan basmec1 <100mmHg ve mental durumda degisme-GKS

<15) ile yatak basinda degerlendirilebilmesi nedeniyle kullanimi kolaydir. Sadece
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3 degisken ile siipheli enfeksiyonu olan yetiskinlerin muhtemel kotii prognozu

olacaklarmn belirlenmesinde kullanilabilecegi bildirilmistir. (1)

2.8. Kan Kultara ve Biyobelirtecler
2.8.1. Kan kalturt

Enfeksiyon etkeninin izole edilip tanmimlanmasma, ek tetkiklerle
antimikrobiyal duyarliligin belirlenmesine imkan veren kan kiiltiirii, baktereminin
tespitinde sensitivitesi yiiksek, altin standart olarak kullanilan tetkik olmasmna
ragmen sonuglarin ge¢ elde edilmesi nedeniyle erken teshiste yararlar1 kisithdir.

Kan kiiltiirii alinma zamaninda ates olmas1 bakteremi varligi i¢in sensitif
veya spesifik degildir. (68)

Teknik (kontaminastonun uygun dezenfektanlarla dnlenmesi, intraventz
kateter yerine periferik damardan kan alinmasi ...), kan kiltiirii sayis1 (2 ayri
damardan 2’ser set (aerobik ve anaerobik kan kiiltiirii sisesi) ve kan voliimii (her
sise i¢in eriskinlerde 10 mL olmasi) baktereminin tespitinde zamanlamadan daha
onemli faktorlerdir. (69, 70)

Klinik olarak anlamli bakteremilerin ¢ogu 48 saat icerisinde kan kiiltiirii ile
tespit edilebilirken, (HACEK grubu gibi bazi bakterilerin tespiti 5 giine kadar
uzayabilir.) fungeminin tespiti icin ek olarak 24-48 saat gerekebilir. (71, 72)
Baktereminin iki klinik formu bulunmaktadir, enfekte dokularin manipiilasyonu
(cerrahi abse drenaji...), kontamine mukozal yuzeylerin aletlerle incelenmesi
(sigmoidoskopi...), bakteriyel enfeksiyonlar swrasinda (pndémoni, artrit,

osteomyelit...) bakterilerin dolasima ge¢mesi ile olusan aralikli bakteremi;
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endokardit, vaskiiler yabanci cisimlerin enfeksiyonu gibi strekli damar igci
enfeksiyon durumlarinda goriilen siirekli bakteremi.

Sepsisli hastalarda goriilen aralikli bakteremi ve hastalardan kiiltiir igin
ornek alinmadan antibiyoterapinin baslamasi gibi nedenlerle hastalarin %50 ile
%65’ inin kan kiiltiiriinden negatif sonug¢ alinmaktadir. (8)

Biyobelirteg; objektif olarak olctlebilen, normal biyolojik ve patolojik
stireclerin veya terapdtik miidahaleye farmakolojik yanitlarin gostergesi olabilen

bulgular ya da laboratuvar dl¢tiimleridir. (73)

2.8.2. CRP (C-reaktif protein)

IIk olarak 1930 yilinda Tillet ve Francis tarafindan (74) Streptococcus
pneumoniae pnémonisi olan hastalarin serumlarindan izole edilen CRP her biri
206 aminoasit (aa) iceren birbirine benzer 5 glikozile olmayan polipeptid
biriminden olusmaktadir. (75) Birimler kovalent olmayan baglarla bir araya gelip
pentamerik yap1 olustururlar. CRP’nin baglayict bolgesi 2 kalsiyum iyonu igerir.
Pozitif akut faz reaktani olan CRP karaciger tarafindan IL-6 ile uyarim sonucunda
sentezlenir. (76) Inflamasyon durumlarinda konsantrasyonu fizyolojik diizeyin
1000 katma kadar ¢ikabilir. Bakteriyel enfeksiyondan 6-8 saat sonra karacigerde
sentezi baglayan CRP 36-50 saat sonra pik konsantrasyona ulasir. (77) Yarilanma
omrii 19 saattir ve karaciger tarafindan dolasimdan temizlenir. (78) No6ronlar,
aterosklerotik plaklar, lenfositler ve adipositlerde de sentezi gozlenmistir. (79-81)

CRP’nin kompleman yolu aktivasyonu, proinflamatuar ve antiinflamatuar etki,
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koagulasyon sistemi ve fibrinolitik sistem ile NO sentezi iizerinde etkili oldugu

bildirilmistir. (75, 78, 82-84)

2.8.3. PCT (Prokalsitonin)

Saglikl bireylerde 11. kromozomda kodlanan CALC-1 geni tarafindan
tiroid bezi C hicrelerinde preprokalsitonin sentezlenir. Posttranslasyonel
modifikasyonla 116 aa igeren PCT olusturulur. PCT de aktif kalsitonin (32 aa),
katakalsitonin (21 aa) ve N terminal prokalsitonin (57 aa) olmak tizere 3 molekiile
ayrilir. (85, 86) CALC-1 geni hiperkalsemi, glukokortikoid, beta adrenerjik uyari,
glukagon vb. ile uyarilir. Pratikte C hiicrelerinde sentezlenen bitin PCT
kalsitonine doniistiigii i¢in dolasimda diizeyi ¢ok diisiik miktardadir (0,05 ng/mL).
Inflamasyon durumlarinda ise PCT 2 alternatif mekanizmayla sentezlenir.
Mikroorganizmalara ait LPS veya diger toksik metabolitler ile indiiklenen direkt
yolak ve IL-6, TNF-alfa gibi mediatdrlerle indiklenen indirekt yolak. (85)

Hamsterlar ile yapilan bir ¢alismada sagliklilarda PCT mRNA’s1 temelde
tiroid bezi olmak {izere az miktarda akciger dokusunda izole edilirken, gram
negatif bakteri ile enfekte olanlarda PCT mRNA’st WBC, dalak, bobrek,
adipositler, pankreas, kolon ve beyinden izole edilmistir. (87)

Bakteriyel enfeksiyon durumunda 2 ile 6 saat arasinda artan PCT seviyesi
6-24 saatte pik yapmaktadir. (85)

Sepsis teshisinde PCT’nin sensitivite ve spesifitesi gorece diisiiktiir.
(<%90) Ayrica travma, major cerrahi, ve kardiyak cerrahi gibi inflamasyonun

eslik ettigi durumlarda da yiikseldigi gosterilmistir. (88, 89)
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2.8.4. SUPAR (Soluble urokinase-type plasminogen activator receptor)

Urokinaz tip plazminojen aktivator sistemi (UPA); proteaz, inhibitorler ve
reseptorden (uPAR) olusmaktadir. uPAR nétrofil, lenfosit, monosit/makrofaj,
endotel hiicresi ve tiimor hiicrelerinde eksprese edilmektedir. Parcalandiktan sonra
dolasima gegen ve 3 farkli formda bulunabilen solubl formu kan ve diger viicut
stvilarinda (idrar, BOS...) tespit edilebilmektedir. (Sekil 1) (90) SUPAR hicre
adezyonu, gocl, kemotaksis, proteolizis, immin aktivasyon, invazyon gibi
immiinolojik olaylara katkida bulunmaktadir. Serum konsantrasyonu giin boyu

stabil seyreder ve agliktan etkilenmez. (90-92)

Hiicre Membrani

uPAR

]

GPI Kancasindan
Boliinme

Boliinme Yeri § ’
Baglayici Bolge

Boliinme Yeri

Sekil 1. uPAR’1n yapisi, par¢alanma mekanizmasi ve SUPAR’1n olusumu
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2.8.5. Presepsin

Patojen iliskili molekiiler yapilarin (PAMP) taninmasi TLR ailesi
araciligiyla olmaktadir. Gram negatif bakterilerde bulunan LPS’nin TLR4-MD2
kompleksi tarafindan taninmasi kolaylastirici aksesuar proteinlere gereksinim
duymaktadir. Bu kolaylastirict proteinlerden biri olan CD14 monosit, makrofaj,
notrofil hiicrelerinde eksprese edilmektedir. (93)

CDI14’iin membrana bagli (mCD14) ve solubl (sCD14) olan iki formu
bulunmaktadir. Saglikli insanlarda mikrogram diizeyinde plazmada iki farkl
sCD14 bulunmaktadir. (49 kDa ve 55 kDa) sCDI14 endotel hiicresi ve epitel
hicresi gibi  CD14(-) hucrelerin  LPS’ye karst immun yanitlarinin
diizenlenmesinde rol alir. sCD14’iin katepsin D ve diger proteazlarca plazmada
parcalanmasiyla 13 kDa N terminal par¢a serbestlesmektedir. Bu par¢a soluble
CD14-subtype (sCD14-ST) ya da presepsin olarak adlandirilmaktadir. (94-96)

CD14, TLR2 kompleksi ile baglanan bakteriyel molekiilleri de (lipoteikoik
asit ve birkag lipoprotein) tanimakta olup fonksiyonu gram negatif
endotoksinlerinin taninmastyla sinirl degildir. CD14 gram negatif/pozitif bakteri,
mantar, viris iliskili birgok ligandin taninmasinda gorevlidir. (97, 98)

Tavsanlarda yapilan sepsis caligmalarinda LPS ile indiiklenmis sepsis
modelinde presepsin diizeyinin artmadigi, ¢ekal ligasyon ve delme ile olusturulan
sepsis modelinde ise arttigi gozlenmistir. (99, 100) Presepsinin enfeksiyon
baslangicindan 2 saat sonra arttig1 3 saat sonra pik yaptig1 4-8 saatte yavas yavas
distigii gorilmistiir. Yarilanma omri 4-5 saattir. (101) Presepsin olusum

mekanizmalarindan biri bakteriyel fagositoz ve membran CD14 molekullnin
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graniilosit lizozomal enzimleriyle par¢alanmasiyla iliskilidir. (99, 100)
Presepsinin olusum mekanizmasi sekil 2°de goriilmektedir. (102)

Katepsin D’yi de igeren Aspartat proteazlar presepsin iiretimi ile iligkili
lizozomal enzimlerden birisidir. (100)

Presepsin  konsantrasyonunun Ol¢limiiniin sepsis tanisinda, ciddiyetinin
degerlendirilmesinde terapotik miidahalelere yanitin izlenmesinde yararl oldugu
bildirilmistir. Saglikli kisilerde diisiik konsantrasyonlarda bulunan presepsin

sepsiste IL-6’dan daha erken yikselmektedir. (100, 103, 104)

Presepsinin Olugum Mekanizmasi

Hiicre
Membrani 55 kDa
JLR4 . sCD14  sCDuws
Monosit
MD2 Aktivasonu Q n
LPS-LBP
Fagositoz mCD14 Kompleksi
LPS-LBP .
Kompleksi Proteoliz Proteoliz

@ » .
o . ' ' ‘ ‘ SC‘E)D*|4-ST
' . (Presepsin)

Lizozomal Proteazlar
(Katepsin D gibi..)

mCD14: Membran CD14; sCD14: Solubl {C&zindr) CD14; sCD14-5ST: Solubl CD14
Alttipi (Presepsin); LPS: Lipopolisakkarit; LBP: Lipopolisakkarit Baglayic Protein
TLR4: Toll-like Reseptér 4; MD2: TLR4 ko-proteini

Sekil 2. Presepsinin olusum mekanizmasi
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2.8.6. IMA (Iskemi modifiye albiimin)

Kanda en bol bulunan protein olan albliimin karacigerde sentezlenmekte
olup yarilanma 6mrii 19-20 gunddr. 585 aa kalintisindan olusan albiimin 6,5 kDa
agirhigindadir. Dolasimdaki endojen veya eksojen kaynakli toksik molekiiller i¢in
tamponlayict proteindir. (105, 106) Albimin molekilunin 6zellikle aspartil-
alanil-histidil-lizin dizisi olmak iizere amino ucu (N terminal ug) kobalt, bakir,
nikel gibi metaller icin temel baglanma bolgesidir. (107, 108) Ozellikle iskemik
durumlara maruz kalmanin, albiiminin N terminal ucunda degisiklige neden
olarak metallere baglanma kapasitesinin azalmasi sonucu olusan sekli iskemi
modifiye albiimin (IMA) olarak adlandirilmaktadir. (107) Albiiminin IMA’ya
donilistimiinii hipoksi, asidoz, serbest demir ve bakira maruziyet, siiperoksit
radikal hasar1 gibi durumlarin tetikledigi diisiiniilmektedir. (109, 110) Iskemi
belirteci olan IMA dokuya ya da klinik duruma 6zgii degildir. IMA nm arttig1
patolojik durumlar tablo 4’te verilmistir. (111-117) Immun sistem bozukluklari,
gastrointestinal ve iskemik olmayan Kkardiyak hastaliklarda artmadigi
diistiniilmektedir. (116) Dizeyi, albliiminin kobalt baglama kapasitesini 6lcerek
dolayl: olarak IMA dizeyini veren Albiimin Kobalt Baglama Testi ile
belirlenebilmektedir. IMA diizeyi baglh olmayan kobalt miktar1 ile orantilidir.
(118)

IMA konsantrasyonu patolojik olmayan durumlarda total albiimin
konsantrasyonunun %1-%2’si iken iskemik durumlarda %6-%38’idir. Albliminin
diisiik ve yiiksek konsantrasyonlar1 IMA &lciimiinii etkilediginden albiimin

konsantrasyonunun etkisini ortadan kaldirmak i¢in iki farkli yaklagim tavsiye
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edilmistir. ilki; hesaplanmis-albiimine gore diizeltilmis IMA indeksi = serum
albiimin konsantrasyonu (g/dL) x 23 + IMA (U/mL) - 100. ikincisi = (bireysel
albiimin konsantrasyonu/populasyonun medyan albiimin konsantrasyonu) x IMA
(119, 120)

Tablo 4. IMA artismin goriildiigii patolojiler

Serebrovaskiiler iskemi-Subaraknoid kanama, Intrakranial kanama

Periferal vaskiiler hastalik-DVT, mezenterik infarkt

Son donem bobrek hastaligi

Ileri donem karaciger sirozu

Akut enfeksiyonlar

Malignite

Sistemik skleroz

Intrauterin bozukluklar (normal gebelikler, endometriyozis, komplike dogumlar)

Prostat hastaliklari-hiperplazi veya kanser

2.8.7. mr-proADM (Mid-regional pro adrenomeddllin)

Adrenomedillin  (ADM) 52 aminoasitten olusan immun modiilator,
metabolik ve vasodilator aktivitesi olan bir molekildir. Feokromasitoma
hicrelerinden 1993 yilinda izole edilmistir. (121) ADM posttranslasyonel
modifikasyonla 185 aa iceren preproADM’den olugmaktadir. PreproADM’nin
islenmesi sirasinda c¢esitli peptidler olusmaktadir; sinyal peptidi, proADM N

terminal parcast (PAMP), proadrenomediillin orta pargasi (MR-proADM),
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adrenomediillin (ADM), adrenotensin (karboksi terminal peptid). (122) pre-
proADM geni ve peptidlerin biyosentezi sekil 3°te gosterilmistir. (123)

Dolagima salinan ADM’nin giivenilir 6l¢timii salindiktan hemen sonra
otokrin ve parakrin etkilerle reseptorlerine baglanmasi, dolasimda bulunan
baglayici proteinlerin varligi (Kompleman faktor H), yarilanma Omriiniin kisa
olmas1 (22 dakika) ve teknik problemler nedeniyle zordur. Daha stabil olan mr-

proADM diizeylerinin ADM diizeylerini yansittigi diistiniillmektedir. (123, 124)

EX3 EX4

DNA-11. Kromozom
preproADM Adronomedulllin  Adrenotensin

ProADM Adrenomedullin Adrenotensin

< U L

Peptitler PAPM Adrenomedullin ~ Adrenotensin

5' EX 1 £x2

Sekil 3. Pre-proADM geni ve PAMP, mr-proADM, adrenomediillin, adrenotensin
peptidlerinin biyosentezi

Bu caligmada I¢ Hastahiklar1 Yogun Bakim Unitesi’ne yatislar1 yapilan
sepsisli ve septik soklu hastalarm ilk 24 saatte aliman kanlarindan galisilan
parametrelerin; SUPAR (soluble urokinase-type plasminogen activator receptor),

Presepsin, mr-pro-ADM (Mid-regional pro-adrenomedullin), IMA (iskemi
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modifiye alblimin)) kullanilmakta olan CRP ( C reaktif protein), PCT
(Prokalsitonin), APACHE 2 ve SOFA skoru ile karsilastirilarak sepsis ve septik
sok teshisi, hastalik siddetinin belirlenmesi ve 7 giin/28 giin ve yogun bakim
sireci sonrast mortalite durumlar1 degerlendirilerek prognoz uzerine olan

etkilerinin arastirilmas: amaglanmistir.

3. GEREC VE YONTEM

3.1. Cahsmaya Katilacak Bireylerin Secilmesi, Verilerin Toplanmasi

Calismaya T.C Saglhik Bakanlig1 Zekai Tahir Burak Kadin Sagligi Egitim
ve Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun 17.01.2017 tarihli
7/2017 no’lu karartyla baslanmistir. Bu c¢alisma Gazi Universitesi Bilimsel
Arastrma Projeleri Birimi tarafindan 01/2017-09 proje numaras1 ile
desteklenmistir. Calisma Ocak 2017-Eylul 2017 tarihleri arasinda Gazi
Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali Yogun Bakim Unitesi’ne
(YBU) vyatislar1 yapilan sepsisli ve septik soklu hastalar ile prospektif olarak
yapilmistir.

Uluslararasi sepsis klavuzuna (2012) (6) gore sepsis veya septik sok tanisi
alan, yogun bakimdaki yatiglar1 24 saatten uzun siiren, 18 yasmdan blyuk,
aydmnlatilmis onam formu hasta veya yakinlari tarafindan imzalanan gonulli

hastalar dahil edildi.
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Kontrol grubu olarak hasta grubu ile yas ve cinsiyet gruplar1 agisindan
benzer olan ve dahiliye polikliniklerine bagvuran enfeksiyon bulgular1 tespit
edilmeyen hastalar secildi.

Hasta grubunda hastalik siddeti gostergesi olarak APACHE 11 ve SOFA
skoru degerleri kullanildi. Calismaya alinan hastalarimn APACHE II ve SOFA
skorlari, yogun bakima yatislarin yapilmasindan sonraki ilk 24 saatte analiz edilen
parametreleri kullanilarak hesaplandu.

Hastalarin demografik verileri, eslik eden hastalik durumlari, ilk 24 saatte
hesaplanan yatis APACHE II ve SOFA skorlar1, yogun bakim yatis siireleri, yatis
gundnde olgtimleri yapilan CBC ve biyokimya tetkik sonuglari, CRP ve PCT
degerleri, kiiltiir tetkiki sonuglar1 (kan, idrar, BOS, endotrakeal aspirat, balgam ve
diger viicut sivilar1) kayit altina alindi. Hastalar yogun bakim siireci sonundaki, 7.
giin ve 28. giin sonundaki mortalite durumlarma gore yasayan ve 6len hastalar
olmak tizere iki gruba ayrildi.

Rutin tetkiklerin analizi icin laboratuvara gonderilen kanlar1 30 dakika
bekletildikten sonra 3500 rpm’de 15 dakika santrifiij edildi. Santriflij sonras1 hasta
serumlar1 ependorf tliplerine konularak SUPAR, Presepsin, IMA, mr-proADM
tetkiklerinin analizi igin ¢aligma giiniine kadar -80°C’de saklandi.

SUPAR, Presepsin, IMA, mr-proADM diizeyleri sandwich-ELISA yontemi
ile belirlendi. ELISA tetkiki i¢in yikamalar Biotek marka yikama cihazi (ELx 50
Bioelisa Washer, Bio-Tec. Instruments, Inc.) ile absorbans okumalar1 Biotek
marka okuyucu (ELx 800 UV Universal Microplate Reader, Bio-Tec. Instruments,

Inc.) ile yapildi.
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3.2. Analizlerin Yapilmasi
3.2.1. Serum suPAR diizeyinin 6l¢cimi

SuPAR diizeyi Elabscience marka (Katalog no: E-EL-H2584) Human
SUPAR ELISA kiti kullanilarak analiz edildi. CV degerleri ¢alisma i¢i <%?5,88,
calismalar arast <%6,25 olarak verilen kitin alt dlgim limiti 0,1 ng/mL idi.
Calisma ELISA kitinin prospektusu dikkate alinarak gerceklestirildi. Liyofilize
halde bulunan standart 1 mL standart diluenti eklendikten sonra seri dilisyon
yapilarak farkli konsantrasyonlarda standartlar elde edildi. Biitiin yikamalar 350
ML yikama soliisyonu ile yapildi. 0,1’er mL standart ve hasta numuneleri plate
kuyucuklarma konuldu. Kér kuyucuguna 0,1 mL standart diliient eklendi. 37°C’de
90 dk’lik inkiibasyona birakildi. Inkiibasyondan sonra kuyucuklardaki sivilar
aspire edildi. Yikama yapilmaksizin standart, hasta ve kor kuyucuklarmma 0,1 mL
biyotinle isaretlenmis antikor eklendi. 37°C’de 60 dk’lik inkiibasyon sonrasi plate
yikama soliisyonu ile 3 kez yikandi. Kuyucuklara 0,1 mL HRP-streptavidin
konjugat eklendi. 37°C’de 30 dk’lik inkiibasyondan sonra plate 5 defa yikandu.
Butin kuyucuklara 90 puL TMB substrat eklendikten sonra 15-30 dk boyunca
37°C’de ve karanlik ortamda inkiibe edildi. Uygun renk degisimi elde edildikten
sonra 50 pL stop solisyonu eklendi. 450 nm dalga boyunda okuma
gerceklestirildi. Standartlarin absorbans degerleri kullanilarak ¢izilen standart

egrisinden numune konsantrasyonlar1 hesaplandi. (Sekil 4)
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Sekil 4. SuPAR’a ait konsantrasyon absorbans standart egrisi

3.2.2. Serum presepsin diizeyinin élgima

Presepsin diizeyi Fine Test marka Human Presepsin (Katalog no: EH4114)
ELISA kiti kullanilarak analiz edildi. CV degerleri ¢alisma i¢i <%8, ¢alismalar
aras1 <%10 olarak verilen kitin alt 6lctim limiti 0,094 ng/mL (94 pg/mL) idi.
Calisma ELISA kitinin prospektusu dikkate alinarak gerceklestirildi. Liyofilize
halde bulunan standart 1 mL standart dilienti eklendikten sonra seri dillisyon
yapilarak farkli konsantrasyonlarda standartlar elde edildi. Calismaya baslamadan
once plate 2 kez yikandi. Biitiin yikamalar 350 pL yikama soliisyonu ile yapildi.
0,’er mL standart ve hasta numuneleri plate kuyucuklarma konuldu. Kor
kuyucuguna 0,1 mL standart diliient eklendi. 37°C’de 90 dk’lik inkiibasyondan
sonra plate yikama soliisyonu ile iki kez yikandi. Standart, hasta ve kor
kuyucuklarma 0,1 mL biyotinle isaretlenmis antikor eklendi. 37°C’de 60 dk’lik

inkiibasyondan sonra plate 3 kez yikama soliisyonu ile yikandi. Kuyucuklara 0,1
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mL HRP-streptavidin konjugat eklendi. 37°C’de 30 dk’lik inkiibasyondan sonra
plate 5 defa yikandi. Biitiin kuyucuklara 90 uL. TMB substrat eklendikten sonra
15-30 dk boyunca 37°C’de ve karanlik ortamda inkiibe edildi. Uygun renk
degisimi elde edildikten sonra kuyucuklara 50 pL stop soliisyonu eklendi. 450 nm
dalga boyunda okuma ger¢eklestirildi. Standartlarin  absorbans degerleri

kullanilarak c¢izilen standart egrisinden numune konsantrasyonlar1 hesaplandi.

(Sekil 5)
Presepsin Standart Egrisi
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Sekil 5. Presepsin’e ait konsantrasyon absorbans standart egrisi

3.2.3. Serum IMA diizeyinin &lgiimii

IMA diizeyi Fine Test marka Human IMA (Katalog no: EH1061) ELISA
Kiti kullanilarak analiz edildi. CV degerleri ¢alisma i¢i <%8, ¢aligmalar arasi
<%10 olarak verilen kitin alt olgim limiti 4,688 ng/mL idi. Calisma ELISA
kitinin prospektusu dikkate almarak gergeklestirildi. Liyofilize halde bulunan

standart 1 mL standart diliienti eklendikten sonra seri diliisyon yapilarak farkli
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konsantrasyonlarda standartlar elde edildi. Calismaya baslamadan 6nce plate 2
kez yikandi. Biitiin yikamalar 350 pL yikama soliisyonu ile yapildi. 0,1°er mL
standart ve hasta numuneleri plate kuyucuklarina konuldu. Kér kuyucuguna 0,1
mL standart dilient eklendi. 37°C’de 90 dk’lik inkiibasyondan sonra plate yikama
soliisyonu ile iki kez yikandi. Standart, hasta ve kor kuyucuklarma 0,1 mL
biyotinle isaretlenmis antikor eklendi. 37°C’de 60 dk’lik inkiibasyondan sonra
plate 3 kez yikama soliisyonu ile yikandi. Kuyucuklara 0,1 mL HRP-streptavidin
konjugat eklendi. 37°C’de 30 dk’lik inkiibasyondan sonra plate 5 defa yikandu.
Butiin kuyucuklara 90 pL TMB substrat eklendikten sonra 15-30 dk boyunca
37°C’de ve karanlik ortamda inkiibe edildi. Uygun renk degisimi elde edildikten
sonra 50 pL stop solisyonu eklendi. 450 nm dalga boyunda okuma
gergeklestirildi. Standartlarin absorbans degerleri kullanilarak c¢izilen standart

egrisinden numune konsantrasyonlar1 hesaplandi. (Sekil 6)

37 IMA Standart Egrisi
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Sekil 6. IMA’ya ait konsantrasyon absorbans standart egrisi
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Albiimin konsantrasyonunun etkisini ortadan kaldirmak icin (bireysel
albiimin konsantrasyonu/populasyonun medyan albiimin konsantrasyonu) x IMA

formiilii kullanilarak diizeltme yapilmistir.

3.2.4. Serum mr-proADM duzeyinin 6lguimi

Mr-proADM dulzeyi Elabscience marka (Katalog no: E-EL-H5441)
Human mr-proADM ELISA Kiti kullanilarak analiz edildi. CV degerleri ¢alisma
ici <%6,53, ¢alismalar aras1 <%6,51 olarak verilen kitin alt 6lcim limiti 9,38
pg/mL idi. Calisma ELISA kitinin prospektusu dikkate alinarak gerceklestirildi.
Liyofilize halde bulunan standart 1 mL standart diltenti eklendikten sonra seri
diliisyon yapilarak farkli konsantrasyonlarda standartlar elde edildi. Bitin
yikamalar 350 pL yikama soliisyonu ile yapildi. 0,1’er mL standart ve hasta
numuneleri plate kuyucuklarma konuldu. Kér kuyucuguna 0,1 mL standart diliient
eklendi. 37°C’de 90 dk’lik inkiibasyona birakildl. Inkiibasyondan sonra
kuyucuklardaki sivilar aspire edildi. Yikama yapilmaksizin standart, hasta ve kor
kuyucuklarma 0,1 mL biyotinle isaretlenmis antikor eklendi. 37°C’de 60 dk’lik
inkiibasyon sonrasi plate yikama soliisyonu ile 3 kez yikandi. Kuyucuklara 0,1
mL HRP-streptavidin konjugat eklendi. 37°C’de 30 dk’lik inkiibasyondan sonra
plate 5 defa yikandi. Biitiin kuyucuklara 90 pL TMB substrat eklendikten sonra
15-30 dk boyunca 37°C ve karanlik ortamda inkiibe edildi. Uygun renk degisimi
elde edildikten sonra 50 pL stop soliisyonu eklendi. 450 nm dalga boyunda okuma
gerceklestirildi. Standartlarin absorbans degerleri kullanilarak cizilen standart

egrisinden numune konsantrasyonlar1 hesaplandi. (Sekil 7)
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Sekil 7. Mr-proADM’ye ait konsantrasyon absorbans standart egrisi

3.2.5. Diger Analizler

PCT duzeyi Roche Cobas E411 analizéri ile, CRP diizeyi Siemens BN 11
analizorl ile, biyokimya parametreleri Beckman Coulter AU5800 analizori ile,
laktat diizeyi Radiometer ABL 800 Flex kan gazi cihazi ile, CBC tetkiki Sysmex
XN 1000 analizori ile yapildi.

Tiim Degiskenlere ait birimler tablo 5’te toplu olarak verilmistir.
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Tablo 5. Olgiimii yapilan degiskenlere ait birimler

Degisken Birim Degisken Birim
CRP mg/L | Sodyum mmol/L
PCT ng/mL | Total Bilirubin (T. Bil.) mg/dL
SUPAR ng/mL | Direkt Bilirubin (D. Bil.) mg/dL
Presepsin pg/mL | Trombosit sayisi *10.e3/uL
Mr-proADM |pg/mL |Eritrosit sayisi *10.e6/uL
IMA ng/mL |Lokosit sayisi *10.e3/uL
BUN mg/dL | Lenfosit sayis1 (Lenf) *10.e3/uL
Kreatinin mg/dL | N6trofil sayis1 (NOtr) *10.e3/uL
AST U/L Hemoglobin diizeyi (Hb) g/dL
ALT U/L Ortalama Eritrosit Hacmi (MCV) fL
Glukoz mg/dL | Ortalama Trombosit Hacmi (MPV)  [fL
Laktat mmol/L | Trombosit Dagilim Genigligi (PDW) | %

Protein g/dL Eritrosit Dagilim Genisligi (RDW) %
Albimin g/dL

3.3. Veri Analizi-Istatistiksel Yontemler

Istatistiksel analiz SPSS 21.0 for Windows (SPSS, Inc.; Chicago, USA)
paket programi kullanilarak yapilmistir. Tanimlayici degerler say1 (n), yiizde (%),
ortalama (ort.), standart sapma (SS), ortanca, minimum-maksimum olarak
belirtilmistir. Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda Pearson ki-kare, Yates
dizeltmeli ki-kare ve Fisher testleri kullanilmistir. Siirekli degiskenler,
Kolmogorov-Smirnov  ve  Shapiro-Wilk testleri ile yapilan normallik
degerlendirmesine gore normal dagilima uymadigi i¢cin nonparametrik testler
(Mann-Whitney U testi ve Kruskal-Wallis testi) ile karsilastirilmistir. Ug ve daha
fazla bagimsiz grup arasinda anlamli fark saptandiginda farkin kaynagini

saptamaya yonelik Bonferroni Diizeltmesi uygulanmistir. Degiskenler arasindaki
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iliski Spearman Korelasyon Testi ile degerlendirilmistir. Korelasyon katsayisina
gore iliski durumu Tablo 6’da sunulmustur. (125) Skor ve Glgiim degerlerinin
sepsis ve septik sok tanisini1 koymada karar verdirici 6zellikleri ve prognoz 6ngoru
gucleri Receiver Operating Characteristics (ROC) egrisi analizi ile incelenmistir.
Anlamli smir degerlerinin varliginda bu smirlarin sensitivite, spesifisite, pozitif ve
negatif prediktif degerleri hesaplanmustir. 28 giin ve YBU yatis siireci sonundaki
mortalite durumu iizerine bagimsiz etkili faktorleri saptamaya yonelik Cox
regresyon analizi yapilmistir. Yapilan tiim testler i¢in istatistiksel anlamlilik
diizeyi p<0,05 olarak kabul edilmistir.

Tablo 6. Korelasyon katsayisina gore iliski durumu

Korelasyon Katsayisi [liski Durumu
0,00-0,24 Zayf iliski
0,25-0,49 Orta iligki
0,50-0,74 Gl iligki
0,75-1,00 Cok giiclii iliski
4. BULGULAR

Calisma grubu hasta ve kontrol olmak iizere iki gruptan olusmakta olup,
hasta grubu klinik tablonun siddetine gore 2 alt gruptan (sepsis 15 erkek/11 kadin
(n=26); septik sok 5 erkek/18 kadin (n=23)) olusmaktadir. Kontrol grubunda 12
erkek 13 kadin hasta grubunda 20 erkek 29 kadin bulunmaktadir. Kontrol

grubunun yas ortalamast 67,28+10,64 iken, hasta grubunun yas ortalamasi
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68,67+£16,93 olarak hesaplandi. Hasta ve kontrol gruplar1 arasinda yas (p=0,29) ve

cinsiyet (p=0,732) acisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunamamigtir. (Tablo 7)
Tablo 7. Calisma gruplarmin yas ve cinsiyet agisindan karsilagtirilmasi
G Yas Cinsiyet
rup n Erkek Kadin
Ort.£SS Ortanca Siklik % Siklik %
(min.-maks.)
Kontrol | 25 | 67,28+10,64 | 70,0 (43-8) 12 | 48,0 13 52,0
Sepsis | 26 | 65,77+19,41 | 70,5 (19-93) 15 | 57,7 11 42,3
Septik | 23 | 71,96%1325 | 74,0 (34-91) 5 | 21,7 18 78,3
Sok
p *0,289 **0,034
Kontrol | 25 | 67,28+10,64 | 70,0 (43-84) 12 48,0 13 52,0
Hasta 49 | 68,67£16,93 | 74,0 (19-93) 20 40,8 29 59,2
Toplam | 74 | 68,20+£15,04 | 70,5 (19-93) 32 43,2 42 | 56,8
p ***0,290 *xx*0,732

Ort: ortalama, SS: standart sapma, %: satir ylizdesi, p=anlamlilik diizeyi, * Kruskal Wallis Testi,
** Pearson Ki-kare Testi, *** Mann Whitney U Testi, **** Yates Duzeltmeli Ki-kare Testi

Sepsis hastalarinda yogun bakimdaki mortalite oran1 %38,5 iken, septik

sok grubunda %60,9 olarak bulunmustur. (Tablo 8)

Tablo 8. Calisma gruplarmin yogun bakimdaki durumlarmin karsilastirilmasi

Grup Durum
Olim Baska Servise Devir Taburcu

Sepsis Siklik 10 14 2
% 38,5 53,8 7,7

Septik Sok Siklik 14 7 2
% 60,9 30,4 8,7

Toplam Siklik 24 21 4
% 49,0 42,9 8,2

%: satir yiizdesi, Pearson Ki-kare Testi p=0,243
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Yogun bakima kabulden sonraki 7. giin, 28. giin ve yogun bakim siireci
sonrasi degerlendirildiginde 7 giin sonra 5 erkek 4 kadin; 28 giin sonra 7 erkek 16
kadin ve yogun bakim siireci sonrast 8 erkek 16 kadin dlmiistiir. Her 3 durumda
da Olen hastalar ve hayatta kalan hasta sayilar1 degerlendirildiginde cinsiyet
acisindan fark olmadigi goriilmiistiir. (Tablo 9)

Tablo 9. 7 giin, 28 giin ve yogun bakim siireci sonundaki 6liimlerin cinsiyet
dagilimlar1

. Cinsiyet
Oliim zaman Erkek Kadm p
Siklik | % Siklik | %
7 Gun Sonraki
Durum
Olmedi 15 37,5 25 62,5 | 0,265*
Oldii 5 55,6 4 44,4
28 Gun Sonraki
Durum 0’272**
Olmedi 13 50,0 13 50,0
Oldii 7 30,4 16 69,6
Yogun Bakim Sonucu
Olmedi 12 48,0 13 52,0 | 0,451**
Oldii 8 33,3 16 66,7
Toplam 20 40 29 55,2

%: satir ylizdesi* Fisher Kesin Ki-Kare Testi ** Yates Dizeltmeli Ki-kare Testi

Sepsis hastalarmin yogun bakimda kalis stiresi 11,04+10,14, septik sok
hastalarinin ise 9,96+6,29 olarak hesaplanmistir. Hasta alt gruplarinin yogun

bakimda kalis siireleri agisindan istatistiksel olarak anlamli1 fark yoktur. (p=0,771)

(Tablo 10)
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Tablo 10. Calisma gruplarinin yogun bakimda kalis siirelerinin karsilastiriimasi

Yogun Bakimda Kals Siiresi (Giin)

Grup
n Ort.£SS Ortanca (min.-maks.)
Sepsis 26 11,04+10,14 8,00 (2-44)
Septik Sok 23 9,96+6,29 8,00 (3-31)
Toplam 49 10,53+8,48 8,00 (2-44)

n: vaka sayisi, Ort: ortalama, SS: standart sapma, Mann Whitney U Testi p=0,771

Sepsis grubunda hastalarin 14’iinde sadece akciger enfeksiyonu, 4’iinde

sadece idrar yolu enfeksiyonu (IYE), 3’iinde sadece batin enfeksiyonu, 1’inde

sadece kateter enfeksiyonu, 4’iinde de birden fazla enfeksiyon odagi saptanmistir.

Septik sok grubunda hastalarin 7’sinde sadece akciger enfeksiyonu, 2’sinde

sadece IYE, 5’inde sadece batm enfeksiyonu, 2’sinde sadece kateter enfeksiyonu,

7’sinde de birden fazla enfeksiyon odagi saptanmistir. Totalde hastalarm 31’inde

(%63,2) pnémoni, 13°0nde (%26,5) IYE, 9’unda (%18,3) da batmn enfeksiyonu

tespit edilmistir. (Tablo 11)

Tablo 11. Hastalarda saptanan enfeksiyon odaklar1

Enfeksiyon Sepsis Septik Sok Total
Kaynagi
Akciger 18 13 31 (%63,2)
(Pnémoni)
Idrar Yolu 7 6 13 (%26,5)
Enfeksiyonu
Batin 3 6 9 (%18,3)
Pankreatit 1
Peritonit 1
Kolanjit 1 3
Kolesistit 3
Kateter 3 3 6 (%12,2)
Menenjit 1 1 (%2)
Yara yeri 1 1 (%2)
Osteomyelit 1 1 (%2)

*Hastalarin bir kisminda etyolojide birden fazla enfeksiyon odag1 saptanmistir.
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Hastalar eslik eden hastaliklar1 agisindan degerlendirildiginde 24 kiside

HT (%48.9), 17 kiside KBH (%34,6), 15 kiside DM (%30,6) ve 15 hastada

malignite (%30,6) oldugu gorilmiistir. Eslik eden hastaliklar tablo 12°de

verilmistir.

Tablo 12. Hastalarin ek hastaliklar1

Sepsis Septik Toplam
Sok

Hipertansiyon 12 12 24 (%48,9)
Koroner Arter Hastaligi 6 3 9 (%18,3)
DM 8 7 15 (%30,6)
KOAH 5 4 9 (%18,36)
KBH 5 12 17 (%34,6)
Malignite 10 5 15 (%30,6)
Meme Ca 2 1
Leiomyosarkom 1
HCC 1
RCC 2
Malign Deri Neoplazmi 1
Over Ca 1
Timik Karsinom 1
Kolon AdenoCa 1
Tiroid Ca 1
Endometriyum Ca 1
Prostat Ca 1
Mide Ca 1
Epilepsi 1 1 (%2
Alzheimer 2 2 (%4)
Mitral Darlik 1 1 (%2)
Hipertiroidi 1 1 (%2
Hipotiroidi 3 1 4 (%8,1)
Norojenik mesane 2 2 (%4)
Aritmi 4 5 9 (%18,3)
IBH 1 1 (%2)
Myastenia Gravis 1 1 (%2)
Kronik Viral Hepatit B 1 1 (%2)
FSGS 1 1 (%2)
SVO 2 2 4 (%8,1)
BPH 1 1 2 (%4)
PTE 1 1 (%2)
Gastrik Ulser 1 1 (%2)
Kalp Yetmezligi 1 3 4 (%8,1)
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Astim 1 1 (%2)
Koledokolityazis 1 1 (%2)
Avaskiller Nekroz 1 1 (%2
Yara yeri enfeksiyonu 1 1 (%2)
Hiperlipidemi 1 1 (%2)
Aort anevrizmasi 1 1 (%2)
Parkinson 1 1 (%2)
Pulmoner HT 1 1 (%2)
Siroz 1 1 2 (%4)
Interstisyel Ac Hastalig 1 1 (%2)

*Hastalarin bir kisminda birden fazla eslik eden hastalik bulunmaktadir

Sepsis grubunda 20 adet kiiltiir tetkikinde ilireme saptandi. Hastalarin
2’sinde kan, 2’sinde ETA, 1’inde balgam, 4’tinde idrar, 1’inde yara yeri, 1’inde
periton, 1’inde de kateter ucu kiiltiiriinde; 2 kiside kan ve idrar kiltiiriinde, 1
kiside ETA ve idrar kiiltiiriinde, 1’inde kan ve balgam kiiltiiriinde ireme goriildii.
Sepsis grubunda hastalarin 16’sinda (%61,5) en az bir kiiltiirde, hastalarm 5’inde
(%19,2) kan kdltirinde treme tespit edildi. (Tablo 13)

Septik sok grubunda 19 adet kiiltiir tetkikinde iireme saptandi. Hastalarin
2’sinde kan, 2’sinde idrar, 3’iinde balgam, 2’sinde ETA kiiltiirii, 2’sinde kan ve
idrar kiiltiirii, 1’inde balgam ve idrar kiiltiirii, 1’inde kan ve safra kiiltiirti, 1’inde
kan ve kateter ici kan kiiltiirlinde lireme goriildii. Septik sok grubunda 13 (%56,5)
hastanin en az bir kiiltiir tetkikinde lireme saptandi. Hastalardan 5’inde (%21,7)
kan kiltirinde Greme goruldi. (Tablo 13)

Sepsis ve septik sok grubunun 10’ar hastasinin sirasiyla %38,4-
%43,4’tinde hi¢bir kiiltiir tetkikinde tireme saptanmadi. (kultlr negatif sepsis)

Kan kiiltiirtinde tireme olan 10 hastanin 5’inde gram pozitif 2’sinde gram
negatif bakteri liremesi, 3’linde multibakteriyel iireme mevcuttu. 2 hastada

Staphylococcus epidermidis, 1 hastada Staphylococcus hominis, 1 hastada
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Enterococcus faecium, 1 hastada Enterococcus faecalis, 2 hastada Escherichia

coli, 3 hastada multibakteriyel Greme tespit edildi.

Tablo 13. Kiiltiir tetkiklerinin pozitifliginin dagilimi

Kultar Tetkiki Sepsis Septik Sok | Toplam
Kan 5 (%19,2) | 5 (%21,7) | %20,40
Idrar 7 6 %26,50
Balgam 2 4 %12,20
ETA 3 2 %10,20
Yara yeri 1 %?2
Kateter ucu 1 %?2
Kateter i¢i kan kilturi 1 %2
Periton 1 %2
Safra 1 %2

*Baz1 hastalarda birden fazla kiiltiir tetkikinde iireme saptanmistir.

Sepsis ve septik sok hasta gruplarmin ilk 24 saatteki verilerinden
hesaplanan skorlarma (APACHE 2, SOFA) ait Kkarsilastrma tablo 14’te
verilmistir. Septik sok grubunda APACHE 2 skoru yiiksekligi anlamli degilken;
SOFA skoru istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulunmustur. (p=0,036) (Tablo
14)

Tablo 14. Hasta gruplarinda skorlarin karsilastirilmasi

Sepsis Septik Sok
Grup ont ort P
OrtalamaxSS rtanca Ortalama+SS rtanca
(min-maks) (min-maks)

APACHE 2 | 19,08+6,45 17,5(9-33) | 21,35+7,34 | 21(7-38) | 0,163
SOFA 6,88+3,35 6,5 (2-15) 8,96+3,88 9 (3-19) 0,036
n=say1, SS: standart sapma, min.: minimum, maks: maksimum* Mann Whitney U Testi

Kontrol, sepsis ve septik sok grubunda cinsiyete gore dl¢lim degerlerinin

karsilastirilmasina ait veriler tablo 15, 16, 17°de verilmistir. Kontrol grubunda mr-
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proADM (p=0,04), kreatinin (p=0,001) degerlerinin erkeklerde daha yiiksek,
sepsis grubunda SOFA (p=0,02) skorunun erkeklerde daha yiiksek oldugu

gorilmistiir. Septik sok grubunda ise cinsiyetler arasinda fark goriilmemistir.
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Tablo 15. Kontrol grubunda cinsiyete gore 6l¢iim degerlerinin karsilastiriimasi

Erkek (n=12)

Kadm (n=13)

Cinsiyet | Ortalama+SS (n(wjig?rggis) Ortalama+SS (na:]tmg?(s) P
Yas 67+11,19 67 (44-82) | 67,54+10,56 70 (43-84) 0,91
CRP 2,14+1,59 1,4 (0,5-5,5) 2,62+2,1 2,1(0,4-6,8) | 0,81
PCT 0,03+0,02 | 0,02(0,02-0,08) | 0,03+0,01 | 0,02 (0,02-0,06) | 0,96

SUPAR 6,51+2,23 | 6,56 (2,78-11) | 6,94+2,04 7(1,2-9,09) | 0,36

Presepsin |212,87+62,48 | 202(140-337) |183,52+62,05| 166,6 (103-308) | 0,19

pro'\gr[‘)M 21,3+31 | 21,5(153-27) | 19,02+2,14 | 19,07 (16-22,8) |0,044

Lokosit 7,06£1,52 | 6,6(54-9,49) | 6,8240,94 | 6,7 (549-8,61) | 1

Lenfosit | 2,254#0,78 | 2,18 (1,2-3,6) | 2,3+0,69 | 2,02 (1,57-3,79) | 0,87

Eritrosit 5,1+0,42 5,05 (4,46) 455+1,41 | 4,85(0-557) | 0,18

Trombosit |248,08+66,49 | 235 (109-339) | 2767054 | 257 (198-468) | 0,51
Hb 14,53+2 15 (10,8-17,2) | 13,6+0,89 | 13,5(12,1-15,7) | 0,11
N&trofil 3,9840,73 | 3,8(2,6-5,07) | 3,89+0,65 | 3,93(2,77-5,1) | 0,79
Notr/Lenf | 1,94+0,64 | 1,8 (1,02-3,14) | 1,82+0,54 | 1,95(0,73-2,62) | 0,98
PDW 11,73#1,41 | 12(8,3-13,3) | 12,92+1,56 | 12,4 (10,7-15,7) | 0,18
RDW 13,8+1,47 | 13,4 (12-16,6) | 13,52+1,11 | 13,4 (12,3-16,3) | 0,77
MCV 86,34+4,56 | 86,1(78,9-93,6) | 85,88+5,07 | 86,2 (72,9-92,9) | 0,91
MPV 10,22+0,55 | 10,2 (9,1-10,9) | 10,67+0,59 | 10,5 (9,8-11,8) | 0,14
MPV/PLT | 0,05+0,02 | 0,04(0,03-0,1) | 0,04+0,01 | 0,04 (0,02-0,06) | 0,87
PDW/PLT | 0,05+0,02 | 0,05(0,03-0,11) | 0,05+0,01 | 0,05 (0,03-0,08) | 1
PLT/Lenf [121,76451,19| 102,1 (62-225) | 125,5+34,44 | 120,33 (81-203) | 0,59

Glukoz  |101,55+13,28 | 100 (82-121) | 93,08+12,49 | 91,5(75-124) | 0,08
BUN 17,64+465 17 (12-28) 16,77+3,32 17 (11-23) 0,77

Kreatinin 0,93+0,12 0,94 (0,6-11) 0,74+0,1 0,73 (0,6-0,9) |0,001

Protein 7,33+0,24 | 7,3(6,98-7,78) 7,14+0,4 7,18 (6,48-7,59) | 0,36

Albimin 4,34+0,23 4,3 (3,9-4,69) 4,240,28 | 4,25 (3,78-4,72) | 0,25

T. Bil. 0,78+0,37 0,67 (0,4-1,5) 0,7+0,36 | 0,56 (0,44-1,69) | 0,5
D. Bil. 0,14+0,06 | 0,13(0,08-0,23) | 0,11+0,04 | 0,1(0,06-0,21) | 0,29
AST 25,83£11,57 22 (15-58) 24,83+14,04 20,5 (16-68) | 0,52
ALT 22,58+12,44 19,5 (9-53) 20,5+13,82 16,5 (9-60) 0,42

Sodyum 141,08+144 | 141 (139-144) | 142,77+2,09 | 143 (140-146) | 0,05

IMA 16,46+1,25 | 16 (14,74-19) | 16,19+1,55 | 16,3 (14,3-18,7) | 0,48

n=say1, SS: standart sapma, min.: minimum, maks.: maksimum * Mann Whitney U Testi
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Tablo 16. Sepsis grubunda cinsiyete gore 6lgtiim degerlerinin karsilastiriimasi

Erkek (n=15)

Kadm (n=11)

L *
Cinslyet Ortalama+SS (n(wji;t?rrrl:is) Ortalama+SS (naati?]gis) P
Yatis (giin) | 10,8+12,13 7 (2-44) 11,36+7,13 10 (4-29) | 0,20
APACHE2 | 20,6+6,16 18 (13-33) 176,53 14 (9-32) 0,09

SOFA 8,2+3,45 8 (4-15) 5,09+2,3 5(2-9) 0,02
Yas 67,33+16,42 | 70 (33-93) 63,64+23,59 72 (19-93) 1

CRP 200,3+178,84 | 131 (52,7-723) | 135,69+99,4 | 106 (28-321) | 0,36
PCT 12,47+14,7 | 7,2 (0,219-40) | 40,94+119,4 | 1,3(0,1-400) |0,21

SuPAR 46,71+3,64 | 46,16 (40-54) | 48,53+4,98 | 46,5 (42-58) | 0,42

Presepsin | 1145647852 125’5(‘3‘%2' 756446635 5822167%)0' 0,22
Mr-
ProADM | 23061465 | 18(13,88-73) | 21,55+11 17,9(14,6-53) | 0,64

Lokosit 12,99+8,52 |13,1(1,3-33,7) | 13,88+6,75 | 12(4,17-26,8) |0,78

Lenfosit 0,82+0,87 | 0,59(0,06-3,2) 1,742,45 1,01(0,14-8,9) | 0,08
Eritrosit 3,59+0,95 | 3,6(2,05-5,29) | 3,36%0,83 3,49 (2-5,15) | 0,36
Trombosit |134,79+108,69| 110 (18-438) | 179,6+1254 | 172(21-349) | 0,39
Hb 10,39+2,73 | 10,2 (6-159) | 9,15+1,62 9,1(6,5-11,6) | 0,33
Nétrofil 10,15+7,29 |7,9(1,19-31,1) | 11,45+5,48 | 11,17 (3,7-22) | 0,36
Notr/Lenf | 20,93+£16,87 | 19,38 (2,2-72) | 14,01+10,78 | 11,1 (1,9-31,4) | 0,18

PDW 14,48+439 | 15,5(8,4-24,9) | 14,84+2,15 | 15(10,3-17,5) | 0,85

RDW 15,81+2,55 | 15,5(13,6-21) | 16,99+3,04 | 16 (13,5-24) |0,27
MCV 86,14+555 | 87(76-92,7) | 86,16%551 | 85(75,1-97) |0,81
MPV 10,33+1,58 | 10,1(7,8-14) | 10,47+1,61 | 10,9 (7,3-12,1) | 0,67

MPV/PLT | 0,15#0,15 | 0,09(0,02-05) | 0,15+0,17 | 0,05(0,03-0,5) | 0,48
PDW/PLT 0,22+0,22 | 0,1(0,03-0,86) | 0,22+0,27 0,09(0,03-0,7) | 0,53
PLT/Lenf |378,87+474,16| 186 (19-1684) | 188,2+203 132(30-742) |0,26

Laktat 1,94+0,83 1,9 (0,3-3,3) 1,55+0,64 1,3(0,7-2,9) |0,16

Glukoz 158,05+40,73 | 153 (85-244) 171,37+75 | 131 (102-300) | 0,65
BUN 53,55+29,67 | 53,9 (14-104) 47+31,44 47 (10,4-110) | 0,39

Kreatinin 2,54+1,43 2,96 (0,6-4,7) 2,09+1,49 2,07 (0,4-5,5) | 0,33
Protein 5,14+0,69 5,3 (3,55-6,2) 4,92+0,69 4,99 (3,6-5,7) | 0,65
Albimin 2,39+0,26 | 2,3(2,03-3,08) | 2,49+0,42 2,49 (1,7-3,1) | 0,26

T. Bil. 2,52+3,57 1,2(0,36-14) 1,47+2,08 0,65 (0,2-7,4) | 0,16

D. Bil. 1,33+2,24 | 0,43(0,1-8,46) | 0,75+1,45 0,2(0,05-4,99) | 0,19
AST 68,83+47,92 | 48 (14-169) 57,8£62,17 33 (12-220) |0,31
ALT 56,91+90,13 29 (5-369) 100,9+163 23 (5-556) | 0,95

Sodyum 137,4+6,16 | 137 (128-153) 141+7,24 140 (131-156) | 0,17
IMA 40,2+10,63 | 37,9(27,9-71) | 39,38+7,44 40 (22,7-47) | 0,55

n=say1, SS: standart sapma, min.: minimum, maks.: maksimum * Mann Whitney U Testi
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Tablo 17. Septik sok grubunda cinsiyete gore 6l¢iim degerlerinin karsilastiriimasi

Erkek (n=5) Kadm (n=18)

. N
Cinslyet Ortalama+SS (n(wjig?r:gis) Ortalama+S$ (naati?]gis) P
Yats (giin) | 11,2+7,19 8 (6-23) 9,61+6,19 8,5(3-31) 0,85
APACHE2| 194524 17 (13-25) 22+7,82 21,5(7-38) [0,35

SOFA 6,61+3,65 5 (3-11) 9,61%3,78 9,5(3-19) | 0,20
Yas 78+5,39 79 (69-83) | 70,28+14,38 | 74(34-91) 0,23
CRP 182,8+61,16 | 169(116-281) | 148,2+108,8 | 154(6,8-400) | 0,45
PCT 4,6+4,05 1,96(1,5-10) | 39,05+87,34 | 5,3(0,4-368) | 0,76

SUPAR 45,04+4,18 | 45(40,5-51) | 44,646,45 | 45(26-53,5) | 0,94

Presepsin | 13064+7464 118§f7gi%60' 1031047771 82;%11%38' 0,45

Mr-

ProaDM | 211343 | 21(168-24) | 24,88+852 | 224 (15-44) | 052
Lokosit 12,37+7,58 | 11(5,8-24,6) | 12,94+8,77 | 12(0,76-35) | 1
Lenfosit 0,82+0,41 | 0,57 (0,5-1,4) | 0,87+0,53 | 0,8(0,05-2,4) | 0,79
Eritrosit 3,07+0,56 | 4,1(34-47) | 3,52+0,9 |3,6(1,37-5,14) | 0,24

Trombosit | 256,2+239,74 | 168 (16-637) | 168,79+98,4 | 169 (6-397,6) | 0,65

Hb 10,1#1,58 | 9,3(8,89-12) | 9,86+2,25 | 10 (4-14,14) | 1
Nétrofil | 10,67+7,39 | 9,7 (4-22,7) | 11,22+8,11 | 9,5(0,04-31,8) | 1

NGtr/Lenf | 16,52+14,14 | 11 (2,8-39,8) | 18,66+25,77 | 13 (0,06-117) | 0,94
PDW 13,07+4,22 | 11,1 (8,8-18) | 14,84+248 | 15,7 (10-17,8) | 0,41
RDW 18,32+43,51 | 17 (15,7-24) | 17,36x2,95 | 16,8 (13,4-25) | 0,65
MCV 82,6+9,46 | 84 (69-94,9) | 88,6+8,13 | 89 (73,48-105) | 0,18
MPV 9,15+127 | 9,6 (6,96-10) | 9,81+158 | 10,2 (7,43-12) | 0,39
MPW/PLT | 0,16+0,27 |0,05(0,02-0,6)| 0,16+0,34 | 0,06 (0,01-1,4) | 0,50
PDWIPLT 0,27+0,49 0,05(0,02-1,1) | 0,26+0,64 0,08(0,04-2,8) |0,29
PLT/Lenf | 423,4+446,94 | 265(15-1117) 246+229 202 (36-1083) | 0,60
Laktat 1,78+1,12 1,2 (0,8-3,4) 3,331£3,21 2,2 (0,9-13,4) |0,20
Glukoz 136,4+12,1 142(115-144) | 156,1+57,6 149 (72-311) | 0,47
BUN 31,17+7,45 29,7 (22-43) | 51,16+£24,97 | 45(21,3-99,5) | 0,18
Kreatinin 2,53+£1,35 2,56 (1,1-4) 3,52+3,25 2,87 (0,5-14,5) | 0,68
Protein 5,08+0,73 5,28 (3,8-5,6) | 5,24+1,15 54 (2,37-6,) |0,52
Albimin 2,3+0,65 2,1(1,47-3,2) 2,36x0,57 2,3(1,39-3,4) |0,76
T. Bil. 0,79+0,47 0,61 (0,3-1,4) 1,81+1,55 1,6 (0,4-6,64) |0,09
D. Bil. 0,27+0,18 0,2 (0,1-0,5) 0,92+1,11 0,59 (0-4,47) |0,15
AST 37,22+39,69 18 (9-105) 234,9+413 49 (14-1377) |0,11
ALT 14,84+10,62 10 (6,2-33) 130,5+323 23 (7-1361) |0,13
Sodyum 138,8+3,83 137(136-145) | 137,22+4,45 | 137 (130-147) | 0,52

IMA 32,75£11,32 | 30(16,9-44,1) | 37,68+11,1 | 35(21,4-56,5) | 0,45

n=say1, SS: standart sapma, min.: minimum, maks

.. maksimum * Mann Whitney U Testi
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Degiskenlere Ait Korelasyonlar;

Parametreler arasindaki korelasyon analizi tim gruplarda, sadece hasta
grubunda ve hasta alt gruplarinda ayr1 ayr1 yapilmig olup analiz sonuglar1 tablo,
18, 19, 20, 21°de gosterilmistir.

TUm gruplar degerlendirildiginde (Tablo 18); APACHE 2 skoru ile SOFA skoru
arasinda anlamli gii¢lii pozitif korelasyon, kreatinin ile anlamli orta diizeyde
pozitif korelasyon,

SOFA skoru ile PCT, presepsin, mr-proADM, laktat, kreatinin arasinda anlamli
orta diizeyde pozitif korelasyon,

CRP ile PCT ve presepsin arasinda anlamli ¢ok gii¢lii pozitif korelasyon, SUPAR,
IMA, kreatinin arasmda anlamh giiclii pozitif korelasyon,

PCT ile presepsin arasinda anlamli ¢ok giiclii pozitif; SuPAR, IMA, kreatinin
arasinda anlaml gii¢lii pozitif; laktat ile arasinda anlamli orta diizeyde pozitif
korelasyon,

SUPAR ile presepsin ve IMA arasinda anlamli giiclii pozitif; kreatinin arasmnda
anlamli orta diizeyde pozitif korelasyon,

Presepsin ile IMA arasinda anlamli ¢ok giiclii pozitif; kreatinin arasinda anlamli
guclu pozitif korelasyon,

Mr-proADM ile SOFA skoru ve laktat arasinda anlamli orta diizeyde pozitif
korelasyon,

IMA ile kreatinin arasinda anlaml giiglii pozitif korelasyon saptanmustir.

Hasta grubunda (Tablo 19);
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APACHE 2 ile SOFA skoru arasinda giiglii pozitif, kreatinin ile orta diizeyde
pozitif korelasyon,

SOFA skoru ile PCT, presepsin, mr-proADM, laktat, kreatinin arasinda orta
diizeyde pozitif korelasyon,

CRP ile PCT, presepsin arasinda orta diizeyde pozitif korelasyon,

PCT ile presepsin arasinda ¢ok gii¢li pozitif, mr-proADM, laktat, kreatinin
arasinda orta diizeyde pozitif korelasyon,

Presepsin ile kreatinin arasinda giiclii pozitif, IMA arasinda IMA arasinda orta
diizeyde pozitif korelasyon,

Mr-proADM ile laktat arasinda orta diizeyde pozitif korelasyon saptanmustir.
Hasta gruplan ayn ayn degerlendirildiginde;

Sepsis grubunda (Tablo 20);

APACHE 2 ile SOFA skoru ve kreatinin arasinda giiclii pozitif,

SOFA skoru ile PCT, presepsin arasinda giiclii pozitif; laktat, kreatinin arasinda
orta diizeyde pozitif korelasyon,

CRP ile PCT arasinda orta diizeyde pozitif korelasyon,

PCT ile presepsin arasinda c¢ok giiclii pozitif, laktat arasinda giicli pozitif
korelasyon,

Presepsin ile IMA, laktat arasinda giiclii pozitif, kreatinin arasinda orta diizeyde
pozitif korelasyon saptanmustir.

Septik sok grubunda (Tablo 21);

APACHE 2 skoru ile SOFA skoru arasinda anlamli orta dizeyde pozitif

korelasyon
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SOFA skoru ile laktat arasinda anlamli orta diizeyde pozitif korelasyon

CRP ile PCT arasinda anlamli gii¢lii pozitif korelasyon, kreatinin ile anlamli orta
diizeyde pozitif korelasyon

PCT ile presepsin, kreatinin arasinda anlamli gii¢ll pozitif korelasyon

SuPAR ile laktat arasinda anlamli orta diizeyde pozitif korelasyon

Presepsin ile IMA arasinda orta diizeyde pozitif korelasyon, kreatinin ile anlaml
guclu pozitif korelasyon

Mr-proADM ile laktat arasinda anlamli gii¢lii pozitif korelasyon saptanmustir.

53



-

Tablo 18. Tiim gruplarda degiskenlere ait korelasyon
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Tablo 19. Hasta grubunda (sepsis ve septik sok) degiskenlere ait korelasyon
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Tablo 20. Sepsis hastalarinda degiskenlere ait korelasyon
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Tablo 21. Septik sok hastalarinda degiskenlere ait korelasyon
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Diagnostik acidan degerlendirme;

Kontrol grubu, sepsis ve septik sok gruplarma ait CRP, PCT, SuPAR,
Presepsin, IMA, mr-proADM, CBC parametreleri ile biyokimya analizlerine ait
ortalamatSS degerleri tablo 22°de verilmistir. Her degisken igin gruplar
arasindaki degerler Kruskal-Wallis varyans analizi ile degerlendirilmis olup
bircok parametrenin kontrol grubundan farkli oldugu goriilmiistiir. Sepsis ve
septik sok arasinda ikili karsilastirma Mann Whitney U testiyle yapilmis olup mr-

proADM’nin septik sok grubunda anlaml yiiksek oldugu goriilmiistiir.
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Tablo 22. Calisma gruplarinin 61¢tim degerlerinin karsilagtirilmasi

Kontrol Sepsis Septik Sok
(n=25) (n=26) (n=23)
OrtalamazS

Grup OrtalamazSS | OrtalamazSS S p* p** | p***
CRP 2,38+1,85 |172,9+151,4 | 155,7+100 |<0,001 | <0,001 | 0,826
PCT 0,03+0,015 | 24,51+77,65 |31,56+78,16 | <0,001 | <0,001 | 0,367
SuPAR 6,73+2,1 47,48+4,26 | 44,7+5,94 |<0,001 | <0,001 | 0,081
Presepsin | 197,6+£62,7 | 981047482 |10909+7625 |<0,001 | <0,001 | 0,631
MrProADM | 20,13+2,84 | 22,42+13,02 | 24,06+7,8 | 0,055 | 0,753 | 0,036
Lokosit 6,93+1,23 | 13,37+7,69 | 12,82+8,36 | 0,001 |<0,001 | 0,756
Lenfosit 2,28+0,72 1,19+1,74 | 0,86+0,49 |<0,001 |<0,001 | 0,794
Eritrosit 4,81+1,07 3,49+0,89 | 3,62+0,85 |<0,001 |<0,001 {0,411
Trombosit | 262,6+68,68 | 153,7+115 |187,7+138,8|<0,001 | <0,001 | 0,471
Hb 14,05+1,57 | 9,86+2,37 | 9,91+2,09 |<0,001 |<0,001|0,764
Notrofil 3,93+0,68 10,7+6,5 11,1+7,8 |<0,001 | <0,001 | 0,904
Notr/Lenf | 1,88+0,58 18+14,7 |18,19+23,46 | <0,001 | <0,001 | 0,561
PDW 12,35+1,58 | 14,63+3,56 | 14,45+2,92 | 0,016 | 0,004 | 0,703
RDW 13,65+1,28 | 16,31+2,77 | 17,57+3,02 | <0,001 | <0,001 | 0,058
MCV 86,1+4,74 | 86,15+5,42 | 87,29+8,58 | 0,695 | 0,706 | 0,477
MPV 10,45+0,6 | 10,39+1,56 | 9,67+1,52 | 0,181 | 0,255 |0,125
MPV/PLT | 0,04+0,01 0,15+0,16 | 0,16+0,32 | 0,003 | 0,001 | 0,326
PDW/PLT | 0,05+0,02 0,22+0,24 0,27+0,6 |<0,001 | <0,001 | 0,423
PLT/Lenf | 123,7+42,4 298+389 284+287 | 0,015 | 0,006 | 0,509
Laktat 1,77+0,77 3+2,94 0,221 0,221
Glukoz 97,13+13,3 | 163,6+56,9 | 151,8+51,5 | <0,001 | <0,001 | 0,595
BUN 17,17+3,92 | 50,8+29,9 | 46,82+23,7 | <0,001 | <0,001 | 0,749
Kreatinin 0,83+0,15 2,35+1,44 3,3+2,94 |<0,001 | <0,001 | 0,237
Protein 7,25+0,33 5,05£0,69 | 5,21+1,06 |<0,001 |<0,001 {0,203
Alblmin 4,26+0,26 2,43+0,33 | 2,35+0,57 |<0,001 |<0,001 | 0,502
T. Bil. 0,75+0,36 2,08+3,03 | 1,59+1,45 | 0,095 | 0,032 | 0,81
D. Bil. 0,13+0,05 1,08+1,93 | 0,78+1,02 |<0,001 |<0,001|0,674
AST 25,33+12,59 | 64,18453,5 | 191,9+372 | 0,009 | 0,002 | 0,984
ALT 21,54+129 | 75,5+125,1 | 105,4+288 | 0,388 | 0,272 | 0,471
Sodyum | 141,96+1,97 | 138,9+6,7 | 137,5+4,29 | <0,001 | <0,001 | 0,56
IMA 16,32+1,39 | 39,8+9,25 | 36,6+11,09 | <0,001 | <0,001 | 0,207

n=say1, SS: standart sapma, * Kruskal Wallis Testi, **Hasta (sepsis-septik sok) ve kontrol gruplari
arasinda bakilan Mann Whitney U testi*** Sepsis ve septik sok arasinda bakilan Mann Whitney U

Testi
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Diagnostik agidan degerlendirildiginde saglikli kontrol grubuna kiyasla
sepsis veya septik sok tanisin1 ongérmede parametrelere ait ROC analizi tablo 23,
sekil 8’de verilmistir. Farkli cut-off degerlerine ait sensitivite, spesifite, PPD,
NPD hesaplamalar1 yapilmistir. CRP, PCT, SuPAR, Presepsin diizeylerinin
diagnostik acidan degerlendirildiginde ROC analizi ile EAA’lar1 1, IMA
diizeyinin 0,993, mr-proADM’nin 0,522 olarak bulunmustur.

Tablo 23. Sepsis veya septik sok tanisin1 ongérmede bazi1 parametrelere ait ROC
analizi

Deger EAA p %95 Sensiti- Spesifi- PPD NP
GA vite site D
CRP 1,000 | <0,001 | 1,00-

5,0 1,00 100,0 88,0 94,2 | 100
50,0 87,8 100,0 100,0 | 80,6
100,0 67,3 100,0 100,0 | 61,0
PCT 1,000 | <0,001 | 1,00-

0,07 1,00 100,0 96,0 98,0 | 100

01 100,0 100,0 100,0 | 100

0,5 83,7 100,0 100,0 | 75,8

2,0 57,1 100,0 100,0 | 54,3

SUPAR | 1,000 | <0,001 | 1,00-
9,5 1,00 100,0 96,0 98,0 | 100
18,8 100,0 100,0 100,0 | 100
Presepsin | 1000 | <0,001 | 1,00-
3797 1,00 100,0 100,0 100,0 | 100
466.0 98,0 100,0 100,0 | 96,2
600.0 98,0 100,0 100,0 | 96,2
Mr- 0,522 753 | 0,39-
ProADM 0,65
IMA 0,993 | <0,001 | 0,98-

18,0 1,00 98,0 88,0 94,1 | 95,7

20,0 98,0 100,0 100,0 | 96,2

EAA: Egri altindaki alan, GA: Giiven araligi, PPD: Pozitif prediktif deger, NPD: Negatif
prediktif deger, p: Anlamlilik diizeyi
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Sekil 8. Sepsis veya septik sok tanisini dngérmede bazi parametrelere ait ROC

egrisi

Hastahk Siddetinin Tayini;

Parametrelerin klinik tablonun siddetini aymt edip etmedigi ROC analiziyle

(Tablo 24, Sekil 9) degerlendirilmistir. Septik sok ile sepsis ayrimi i¢in yapilan

analizde SOFA skoru ve mr-proADM’ye ait EAA’nin en yiiksek oldugu ve ayrimi

istatistiksel olarak anlamli yapabilecekleri gosterilmistir.

Tablo 24. Sepsis hastalarinda septik sok varligini ngdrmede bazi parametrelere

ait ROC analizi
EAA p %95 GA
CRP 0,518 0,826 0,35-0,69
PCT 0,575 0,367 0,41-0,74
SUPAR 0,355 0,081 0,20-0,51
Presepsin 0,540 0,631 0,38-0,70
Mr-ProADM 0,675 0,036 0,51-0,82
IMA 0,395 0,207 0,23-0,56
APACHE 2 0,616 0,164 0,46-0,78
SOFA 0,674 0,037 0,52-0,83

EAA: Egri altindaki alan, p: Anlamlilik diizeyi, GA: Gliven aralig1
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Sekil 9. Sepsis hastalarinda septik sok varligini 6ngérmede bazi parametrelere ait
ROC egrisi

Prognostik acidan bakildiginda;

Parametrelerin prognoz ongoriisiinii degerlendirmek i¢in 7 giin igerisinde
Olen hastalar ile yasamaya devam eden hastalara ait veriler (Tablo 25), 28 gin
icerisinde 6len hastalar ile yasamaya devam eden hastalara ait veriler (Tablo 26)
ve yogun bakim siireci sonunda 6len hastalar ile yasamaya devam eden hastalara
ait veriler (Tablo 27) dikkate alinmistir. 7 giin igerisinde Olen hastalarin
yasayanlara gore APACHE 2 skoru, AST, ALT, D. Bil. dizeyleri ile MPV/PLT,
PDW/PLT oranlarmin anlamli yiiksek; trombosit sayisi, Hb ve alblimin
diizeylerinin anlamli diisiik oldugu goriildii. 28 giin icerisinde Slen hastalarda
APACHE 2 skoru ve kreatinin degerlerinin yasayanlara gére anlaml yiliksek Hb
degerinin anlaml diisiik oldugu; yogun bakimda 6len hastalarin ise yasayanlara
gore APACHE 2 skoru ve laktat diizeylerinin anlamli yiiksek Hb degerlerinin
anlamli diisiik oldugu gortilmiistiir.
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Tablo 25. 7 giin igerisinde 6len hastalar ile yasayan hastalarin degisken

karsilastirmalari
Yedi Giin Olen Hastalar (n=9) Yasayan Hastalar (n=40)
Sonraki Ortalama Ortanca Ortalama Ortanca P

Durum +SS (min-maks) +SS (min-maks)
Yas 67,78+10,47 | 70 (49-80) 68,8+18,1 74 (19-93) 0,44
CRP 189,4+218,47| 102 (7,79-723) | 159,38+102 | 138 (6,87-468) | 0,74
PCT 10,98+11,13 | 7,4 (0,54-35,9) | 31,61+84,9 | 2,7 (0,1-400) | 0,44
APACHE2 | 26,448 27 (16-38) 18,73+5,87 18 (7-34) 0,01
SOFA 10,22+4,6 9 (3-19) 7,33%3,33 7 (2-16) 0,08
SUPAR | 45041582 | 457 (38-542) | 46,22519 | 45 (26,2-58,2) | 0,93
Presepsin | 1326517963 13313 966417322 7550 0,17

(2148-24512) (422-24754)
MrProADM | 22,76+5,38 | 23,5(13,88-31) | 23,29+11,7 | 19,2 (14,62-73) | 0,33
Lokosit | 11,78+8,48 | 13,7 (0,82-25) | 13+7,88 12 (0,76-35) | 0,71
Lenfosit | 0,76%7,41 | 0,59 (0,05-2,3) | 1,1#1,4 | 0,75(0,13-8,9) | 0,36
Eritrosit | 3,05%0,92 | 3 (1,37-4,16) | 3,66%0,82 | 3,6 (2-5,29) | 0,11
Trombosit | 60,93£62,02 | 50 (6-213) 194,2+125 | 171 (21-637) | 0,001
Hb 8,42+2,44 8,2 (4-12,3) | 10,21+2,05 | 10,15 (6-15,9) | 0,04
NGtrofil 8,47+6,1 | 8,3(0,75-18,2) | 11,43+7,22 | 9,7 (0,04-31) | 0,31
NGtr/Lenf | 20,52+20,76 | 14 (2,2-72,7) | 17,55#18,9 | 12,9 (0,06-117) | 0,85
PDW 15,09+2,75 | 155 (10-18,73) | 14,42+3,36 | 15 (8,4-24,9) | 0,53
RDW 16,51+2,46 | 16 (13,8-21,21) | 16,9+3,04 | 16 (13,47-25) | 0,77
MCV | 8513523 | 83(79,3-96,1) | 87,03+7,3 | 88(69-105,1) | 0,27
MPV 10,691 | 10,8 (8,9-12,3) | 9,90£1,64 | 9,90 (6,96-14) | 0,10
MPV/PLT 0,41+0,44 0,2 (0,05-1,48) 0,09+0,1 | 0,05 (0,01-0,56) | 0,001
PDW/PLT | 0,68£0,86 | 0,3(0,06-2,8) | 0,14%0,16 | 0,07 (0,01-0,76) | 0,001
PLT/Lenf |231,71+386,2| 120 (15-1243) 305,5+335 191 (19-1684) | 0,07
Laktat 3,71%3,8 3,3 (1-13,4) 2,04+1.48 | 1,8(0,3-8,1) | 0,07
Glukoz 182,8+58,15 | 181 (102-298) 152,57+52 | 140,5(72-311) | 0,10
BUN 61,2+18,57 59,9 (29,42) 46,18+28 35,9 (10,4-110) | 0,06
Kreatinin 3,19+1,43 3,24 (0,5-5,5) 2,70£2,45 2,32 (0,4-14,5) | 0,19
Protein 4,65+1,36 5,2 (2,37-6,2) 5,22+0,7 5,32 (3,67-6,71) | 0,36
Albimin 2,04+0,38 2,1 (1,39-2,49) 2,47+0,43 2,4 (1,47-3,48) | 0,01
T. Bil. 2,23£1,85 1,33 (0,65-6,3) 1,76+2,52 0,84 (0,21-14) | 0,09
D. Bil. 1,25+1,27 | 0,56 (0,22-4,05) | 0,87+1,62 0,21 (0-8,46) 0,03
AST 245,1+428,3 | 112 (31-1377) | 96,9+208,8 39 (9-1239) 0,009
ALT 155,66+£198,2 79 (9-556) 74,6+£218,85 20 (5-1361) 0,03
Sodyum 136,44+5,02 | 137 (128-142) | 138,745,83 | 138 (129-156) | 0,52
IMA 34,1246,77 | 34(22-44,2) | 39,2+10,64 | 38,7 (16,96-71) | 0,16

SS: standart sapma, n: vaka sayisi, min.: minimum, maks.: maksimum, Mann Whitney U Testi p anlamlilik

dizeyi
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Tablo 26. 28 giin i¢erisinde 6len hastalar ile yasayan hastalarin degisken

karsilastirmalari
28 Giin Olen Hastalar (n=23) Yasayan Hastalar (n=26)
Sonraki Ortalama Ortanca Ortalama Ortanca P
Durum +SS (min-maks) +SS (min-maks)
Yas 71,95+14,13 | 74 (34-93) 65,76+18,86 | 72(19-93) |0,32
CRP 165,03+142 | 145 (6,87-723) | 164,7+118,15 | 127 (9,6-468) | 0,95
PCT | 27,38+76,16 | 6,3(0,3-368) | 28,20£79,53 | 2,5(0,1-400) | 0,41
APACHE 2 | 22,95+8,13 22 (7-38) 17,65+4,42 17 (9-28) | 0,01
SOFA | 8,95+4,183 9 (3-19) 6,88+3,01 6(2-14) | 0,08
SUPAR | 45,7146,83 | 45 (26,26-58) 46,58+3,4 | 456 (42-53) | 0,67
Presepsin | 1196947580 (118181_625:1875 N 4226_52%%16) 0,12
MrProADM | 23,03+7,98 | 19,8 (13,8-44) | 23,33x12,97 |19 (14,6-73,2)|0,49
Lokosit | 13,28+8,04 | 13 (0,76-26) 12,95+7,98 |11 (2,7-35,25)] 0,66
Lenfosit | 1,24+1,79 | 0,8 (0,05-8,9) 0,84+0,61 | 0,67 (0,13-3) | 0,56
Eritrosit | 3,36+0,84 | 3,4 (1,37-4.8) 3,71+0,86 | 3,72 (2-5,29) | 0,18
Trombosit | 173,85£146 | 141 (6-637) | 166,08+109,3 | 167 (21-438) | 0,82
Hb 9,21£2,13 9,3 (4-14,14) 10,48+2,16 10,2 (6-15,9) | 0,04
Notrofil | 10,49+6,60 | 10 (0,04-23) 11,2375 |9 (2,52-31,82) | 0,95
Notr/Lenf | 19,74+26,21 | 11 (0,06-117) 16,639,64 | 15,4 (2,3-33) | 0,32
PDW 14,80+2,43 | 15,5 (10-18,73) | 14,32+3,86 | 14,9 (8,4-24) | 0,51
RDW 17,18+2,89 | 16,7 (13,8-25) 16,6423 15,8 (13,4-24) | 0,28
MCV | 8596+7,48 | 857 (69-105) | 87,32+¢6,69 | 8(73,4-101) | 0,38
MPV 10,21+1,51 | 10,6 (6,9-12) 9,90+1,63 9,9 (7,3-14) | 0,26
MPV/PLT | 0,19¢0,32 | 0,06 (0,01-1,4) | 0,11+0,13  |0,06(0,02-0,5) | 0,72
PDW/PLT | 0,31:0,6 | 0,10 (0,01-2,8) 0,17¢0,2  |0,08(0,02-0,7) | 0,63
PLT/Lenf | 297,574+353 | 180 (15,6-1243) | 287,03+338,32 | 178 (19-1684) | 0,96
Laktat 3,10+2,9 2 (0,8-13,4) 1,6740,7 1,6 (0,3-2,9) | 0,05
Glukoz 166,73+64,6 | 144 (94-311) 150,53+42,97 140 (72-250) | 0,67
BUN 54,20+26,89 | 53,9 (22,5-110) 44,29+26,79 33(10,4-104) | 0,21
Kreatinin 3,43+2,77 | 3,24 (0,5-14,5) 2,23+1,63 1,9 (0,4-7,5) |0,02
Protein 5,13+1,07 5,28 (2,3-6,7) 5,11+0,67 5,2 (3,67-6,4) | 0,48
Albumin 2,33+0,51 2,3 (1,3-3,48) 2,44+0,41 2,3(1,4-3,2) (0,47
T. Bil. 1,52+1,46 | 0,95 (0,21-6,3) 2,13+3,01 1,17 (0,36-14) | 0,81
D. Bil. 0,76+0,98 0,2 (0,05-4) 1,09+£1,94 0,24 (0-8,46) | 0,92
AST 200,04+£370 | 63 (12-1377) 57,02+50,04 42,5 (9-220) | 0,39
ALT 134,57+£300 21 (5-1361) 49,7178 23 (5-369) |0,79
Sodyum 138+4,55 139 (128-147) 138,53+6,65 137 (129-156) | 0,63
IMA 37,05+9,99 | 37 (21,39-56) 39,46+10,4 38 (16,9-71) | 0,43

SS: standart sapma, n: vaka sayisi, min.: minimum, max.: maksimum, Mann Whitney U Testi p anlamlilik

dizeyi
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Tablo 27. Yogun bakimda dlen hastalar ile yagayan hastalarin degisken

karsilastirmalari
Yogun Olen Hastalar (n=24) Yasayan Hastalar (n=25)
Bakim Ortalama Ortanca Ortalama Ortanca
Sonrasi +SS (min-maks) +SS (min-maks) P

Yas  |72,79¢1552| 74,5(19-93) | 64,72+17,57 | 69 (33-93) | 0,09
CRP | 152,03+142 | 126 (6,87-723) |177,23+116,57 | 158 (9,6-468) | 0,30
PCT  |11,28+14,34| 5,36 (0,31-48) | 43,69+105,71 | 3 (0,107-400) | 0,84
APACHE 2 | 23,25¢7,53 | 23 (10-38) 17,16+4,68 17 (7-28) | 0,004
SOFA | 8,83%4,15 8,5 (3-19) 6,92+3,04 6 (2-14) 0,11
SUPAR | 4548+6,60 | 45,6 (26-58) | 46,83+336 | 45,7 (42,2-53) | 0,42
Presepsin | 11155£7539 (11815_%1447 sy | 95294750 | 123t 5 | 033
MrProADM | 21,7+6,55 19 (13,8-44) 24,61+13,72 | 19,4 (14,6-73) | 0,98
Lokosit 12,4+8,05 12 (0,7-26) 13,74+7,92 12 (2,77-35,2) | 0,55
Lenfosit | 1,18+1,77 | 0,7 (0,05-9) 0,88+0,6 | 0,7 (0,13-3,24) | 0,99
Eritrosit | 3,3:0,88 | 3,3(1,3-4,8) 377¢0,8 | 3,8(2,05-52) | 0,11
Trombosit | 160+145 | 137,9 (6-637) | 178,96+108,7 | 168 (21-438) | 0,30
Hb 9,13+2,17 9,09 (4-14,1) 10,61+2,05 10,3 (6-15,9) | 0,01
Notrofil | 9,77+6,57 | 8,6(0,04-23) | 11,95:7,48 | 9,7 (2,5-31,82) | 0,35
Notr/Lenf | 19,7#22,7 | 12(0,06-117) | 16,52+9,48 | 16(2,3-33,8) | 0,33
PDW 15,3243,2 | 15,5 (10-24) 13,81#3,17 | 14 (8,4-18,29) | 0,19
RDW 175¢3,1 | 17 (13,8-25) 16,25+2,61 | 15,7 (13,47-23) | 0,06
MCV | 86,00¢7,43 | 86 (69-105) 87,26+6,73 | 88 (73,4-101) | 0,36
MPV | 10,2+1,78 | 10,4 (6,9-14) 9,9+1,36 | 9,9 (7,64-12.2) | 0,42
MPV/PLT | 0,20£0,31 | 0,07(0,01-1,4) | 0,10£0,12 |0,05(0,02-0,56) | 0,26
PDW/PLT | 0,34%0,59 | 0,1(0,01-2,8) 0,14+0,16 | 0,08(0,02-0,76) | 0,18
PLT/Lenf 286+348 180 (15-124) 297,6+342 186 (19-1684) | 0,64
Laktat | 3,03£2,83 | 2,2(0,8-13) 1,68+0,81 | 1,5(0,3-4,1) | 0,03
Glukoz 168,5+62 144 (102-311) 148,11+44,5 139 (72-250) | 0,37
BUN 54,79+26,3 | 53 (22,5-110) 43,33+£26,96 |31,2(10,4-104) | 0,13
Kreatinin 2,84+1,42 3,09 (0,5-5,5) 2,74+2,93 2,07 (0,4-14,5) | 0,13
Protein 5,01£1,06 5,23 (2,3-6,7) 5,22+0,63 5,3 (3,84-6,41) | 0,63
Albimin 2,30+0,48 2,3 (1,39-3,4) 2,47+0,42 2,4 (1,47-3,25) | 0,19
T. Bil. 1,75+1,86 0,99 (0,2-7,4) 1,94+2 86 1,1(0,36-14) | 0,90
D. Bil. 0,93£1,29 0,3(0,05-4,9) 0,95+1,81 0,2 (0-8,46) 0,53
AST 125,2+276,4 | 51 (12-1377) |123,06+256,01 | 45 (9-1239) 0,90
ALT 77,3£135,9 20 (5-556) 101,26+273,7 23 (7-1361) 0,74
Sodyum |137,58+4,62| 138 (128-147) 138,96+6,61 | 138 (129-156) | 0,82
IMA 36,15+9,8 34 (21-56,5) 40,43+10,29 39 (16,9-71) 0,12

SS: standart sapma, n: vaka sayisi, min.: minimum, max.: maksimum, Mann Whitney U Testi p anlamlilik

dizeyi
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Prognostik acgidan yapilan degerlendirmede 28 giinlik mortalite
ongorisunid APACHE 2 skorunun (EAA=0,714, p=0,010) ve kreatinin diizeyinin
(EAA=0,691, p=0,022) istatistiksel olarak anlaml1 yapabildigi goriildii. (Tablo 28,
Sekil 10)

Tablo 28. 28 giinliikk mortalite 6ngdriisii i¢in degiskenlere ait ROC analizi

Deger EAA p %95 GA Sensi- | Spesi- | PPD | NPD
tivite fite

CRP 0,495 | 0,952 | 0,33-0,66

50,0 87,0 11,5 | 46,5 | 50,0

100,0 73,9 385 | 515 | 62,5

PCT 0,568 | 0,417 | 0,41-0,73

0,5 91,3 231 | 51,2 | 750

2,0 65,2 500 | 536 | 61,9

APAZCHE 0,714 | 0,010 | 0,56-0,87

17,5 73,9 53,8

18,5 69,6 65,4

SOFA | 0644 | 0,085 | 0,48-0,81

SUPAR 0,465 | 0,674 0,29-0,64
45,0 60,9 34,6 452 | 50,0

Presepsin | 0629 | 0,123 | 0.47-0,79
7000,0 65,2 53,8 55,6 | 63,6

Mr- 0,557 | 0,496 0,39-0,72
proADM

IMA 0,435 | 0,435 | 0,27-0,60
33 65,2 30,8 455 | 50,0

Laktat 0,659 | 0,057 0,5-0,81
1,85 60,9 57,7

Krzegtligi” 0,691 | 0,022 | 053-0,84
' 69,6 69,2
EAA: egri altinda kalan alan, p: anlamlilik testi, GA: giiven aralifi, PPD: Pozitif prediktif deger,
NPD: Negatif prediktif deger
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Sekil 10. 28 giinliik mortalite 6ngoriisi i¢cin degiskenlere ait ROC egrisi

28 giinliik mortalite {izerine bagimsiz etkili faktorleri saptamaya yonelik

yapilan Cox regresyon analizinde PDW/PLT orani,

kreatinin ve laktat

dizeylerinin mortalite lizerinde bagimsiz risk faktorii oldugunu saptadik. (Tablo

29)

Tablo 29. 28 giinlik mortalite icin COX regresyon analizi

p OR %95 GA
Yas 0,066 1,033 0,998-1,070
APACHE 2 0,365 0,956 0,869-1,053
Presepsin 0,517 1,000 1,000-1,000
PDW/PLT 0,026 3,058 1,140-8,204
Hb 0,222 0,834 0,624-1,116
Laktat 0,048 1,260 1,002-1,583
Kreatinin 0,027 1,253 1,026-1,530

p: anlamlilik testi, OR: odds ratio, GA: giiven araligi, Omnibus Tesi p=0,04

Yogun bakimda mortalite 6ngoriisii i¢in yapilan ROC analizinde APACHE

2 skorunun (EAA=0,741, p=0,004) ve laktat duzeyinin (EAA=0,676, p=0,035)

anlamli bir sekilde mortaliteyi 6ngdrdiigiinii saptadik. (Tablo 30, Sekil 11)
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Tablo 30. Yogun bakimda mortalite 6ngdriisii i¢in degiskenlere ait ROC analizi

Deger EAA p %95 Sensitivite Spesifisite PPD NPD
GA
CRP 0,415 | 0,308 | 0,254-
100,0 0,576 66,7 32,0 485 | 50,0
124,5 54,2 44,0 48,1 | 50,0
PCT 0,516 | 0,849 | 0,351-
0,5 0,681 87,5 20,0 51,2 | 62,5
2,0 62,5 48,0 53,6 | 57,1
APACHE 2 | 0741 | 0,004 | 0,599-
gg 0,883 75,0 56,0 62,1 | 70,0
70,8 68,0 68,0 | 70,8
SOFA 0,629 | 0,121 | 0,469-
;:g 0,790 70,8 60,0 63,0 | 682
50,0 64,0 57,1 | 57,1
SUPAR | 0433 | 0424 | 0,262-
45,5 604 54,2 44,0 48,1 50,0
48,0 41,7 64,0 52,6 | 53,3
Presepsin | o580 | 0,337 | 0419-
5000,0 0,741 75,0 40,0 545 | 62,5
7000,0 58,3 48,0 51,9 | 54,5
Mr- 0,498 | 0,984 | 0,334-
proADM 0,663 66,7 48,0 552 | 60,0
8,6 54,2 52,0 52,0 | 54,2
9,0
IMA 0,372 | 0,124 | 0,212
33 0,532 58,3 24,0 422 | 375
38 41,7 40,0 40,0 | 41,7
Laktat 0,676 | 0,035 | 0,52-
105 0,82
58,3 72

Kreatinin | 0625 | 0,134 | 0,46-
2,615 0,78 66,7 68

EAA: egri altinda kalan alan, p: anlamlilik testi, GA: giiven araligi, PPD: Pozitif prediktif deger,
NPD: Negatif prediktif deger
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Sekil 11. Yogun bakim mortalite 6ngoriisii i¢in degiskenlere ait ROC egrisi

Yogun bakimda mortalite lizerine bagimsiz etkili faktorleri saptamaya

yonelik yapilan Cox regresyon analizinde PDW/PLT orani ile laktat diizeyinin

mortalite {izerinde bagimsiz risk faktorii oldugunu saptadik. (Tablo 31)

(PDWI/PLT igin p=0,026 OR=2,876 %95 GA=1,134-7,296; Laktat icin p=0,034

OR=1,363, %95 GA 1,024-1,814) Yas ve Hb diizeyi degiskenleri i¢in GA’lar1

1,00’1 icerdigi i¢in anlaml1 kabul edilmemistir. (Tablo 31)

Tablo 31. Yogun bakimda 6liim agisindan parametrelerin COX regresyon analizi

p OR 2%95GA
Yas 0,05 1,035 1,000-1,071
APACHE 2 0,84 1,012 0,901-1,137
SOFA 0,166 ,862 0,699-1,063
Hb 0,055 0,746 0,553-1,007
PDW/PLT 0,026 2,876 1,134-7,296
Laktat 0,034 1,363 1,024-1,814
Kreatinin 0,431 1,146 0,816-1,609
IMA 0,196 1,035 0,983-1,090

p: anlamlilik testi, OR: odds ratio, GA: giiven araligi, Omnibus Tesi p=0,039
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Hasta grubu trombosit sayilarmma gore trombositopenisi olanlar ve
olmayanlar olarak ayrildiginda trombositopenik vakalarin yogun bakim mortalite
oranlarinin daha yiiksek oldugu goriildi. (%58,3’e %40) Ancak bu farklilik
istatistiksel olarak anlamli degildi. (Tablo 33) Hastalar trombositopeninin
siddetine gore gruplandirildiginda mortalite oranlarinin trombositopeni siddeti
arttikga arttigini  ancak artisin  anlamli  olmadigmmi  saptadik. (Hafif
trombositopenide %43, orta dlizey trombositopenide %60 ciddi trombositopenide
%71) (Tablo 32)

Tablo 32. Trombositopeni siddetine gére mortalite oranlar1

Trombositopeni Durumu Oldi Olmedi Total

Ciddi (<50000) 5 (%71) 2| 7 (%14)
Orta glddette (50000-100000) 6 (%60) 4| 10 (%20)
Hafif (100000-150000) 3 (%43) 4| 7 (%14)
Normal (>150000) 10 (%40) 15 25
Total 24 (%49) 25 49

Pearson Ki Kare p: 0,422
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Tablo 33. Trombositopeni durumuna gore degisken karsilagtirmalari

Trombosito- VAR (n=24) YOK (n=25)
ol | Oralmazss | o[ orelgnass | e |
Yas 66,95+18,81 72,5 (19-93) | 70,32+15,09 74 (34-93) 0,63
Cinsiyet 11 E/13K 9E/16 K 0,89*
CRP 156,61+149 126 (6,87-723) | 172,84+107 | 145 (31,4-468) 0,32
PCT 30,29+80,38 | 7,74 (0,34-400) | 25,44+75,51 | 1,5 (0,10-368,9) | 0,05
APACHE 2 | 22,54+7,51 22 (9-38) 17,84+5,46 17 (7-32) 0,02
SOFA 1043,63 10 (3-19) 5,8+2,44 5 (2-10) <0,001
SuPAR 46,66+4,52 45,96 (38,08) 45,745,922 | 45,4 (26,2-58,2) | 0,58
Presepsin 12645+7256 | 12486(2148-24754 | 8099+7157 | 6359(422-24514 0,02
MrProADM | 10,71+3,95 | 9,39 (6,04-21,66) | 10,95+6,83 | 8,72 (6,42-36,7) | 0,29
IMA 39,15+6,97 | 38,55 (28,47-56) | 36,54+11,01 | 32,94 (26,65-77) | 0,02
Lokosit 11,61+8,28 | 11,47 (0,76-35,2) | 14,53+7,45 | 12,6 (2,77-33,7) | 0,12
Lenfosit 0,81+0,78 | 0,59 (0,05-3,24) | 1,24+1,64 | 0,98 (0,13-8,92) | 0,04
Eritrosit 3,25+0,88 | 3,14 (1,37-5,29) | 3,83%0,76 | 3,76 (2,35-5,15) | 0,02
Hb 9,23+2,42 9,19 (4-15,9) 10,51+1,84 | 10,3 (7,1-14,14) | 0,03
Nétrofil 9,23+7,1 |8,15(0,04-31,82) | 12,47+6,79 | 11,1 (2,52-31,1) | 0,05
Notr/Lenf | 21,13+25,36 | 12,44 (0,06-117) | 15,17+9,85 | 14,7 (1,93-39,8) | 0,849
PDW 15,46+3,41 | 15,7 (8,4-24,9) | 13,67+2,87 14 (8,8-17,5) 0,05
RDW 17,08+3,2 | 16,55 (13,47-25) | 16,72+2,7 | 16,3 (13,5-24,5) | 0,87
MCV 87,68+6,03 | 88,48 (77,7-101) | 85,72+7,87 | 85,4 (69-105,1) | 0,37
MPV 10,31+1,68 10,2 (6,96-14) 9,8+1,43 9,9 (7,43-12,2) | 0,25
MPW/PLT 0,26+0,3 0,16 (0,05-1,48) | 0,04+0,01 | 0,03 (0,01-0,07) | <0,001
PDW/PLT | 0,43+0,57 0,25 (0,07-2,8) | 0,05+0,02 | 0,06 (0,01-0,1) |<0,001
PLT/Lenf | 201,87+304 | 122,6 (15-1243) | 378,49+358 | 256 (34,5-1684) | <0,001
Laktat 3,24+2,75 2,45 (0,8-13,4) | 1,48+0,67 1,3(0,3-2,9) |<0,001
Glukoz 159,84+49,6 | 148,5(94-298) | 156,5+59,39 | 142 (72-311) 0,68
BUN 51,38+23,28 | 48,81 (15,58-99) | 46,60+30,48 | 31,03 (10,4-110) | 0,33
Kreatinin 2,74+1,5 2,87 (0,5-5,5) 2,85+2,89 | 2,55(0,4-14,5) | 0,39
Protein 4,9+1,03 5,16 (2,37-6,71) | 5,33+0,64 | 5,38 (3,84-6,41) | 0,14
Albumin 2,26+£0,39 | 2,29 (1,39-3,48) | 2,51+0,48 | 2,55(1,47-3,25) | 0,02
T. Bil. 2,9+3,06 |2,06(0,47-14,09) | 0,82+0,63 | 0,54 (0,21-2,97) | <0,001
D. Bil. 1,61+2 0,91 (0,13-8,46) | 0,29+0,37 0,16 (0-1,61) |<0,001
AST 173,09+354 | 61,5 (14-1377) | 77,17+117,4 38 (9-533) 0,13
ALT 145,27+297,4| 28 (5-1361) 36,04+45,37 21 (5-182) 0,2
Sodyum 137,25+4,6 137 (128-147) | 139,2846,54 | 138 (129-156) | 0,44
IMA 37,79+9,07 | 38,55 (21,39-54) | 38,84+11,29 | 38,33 (16,96-71) | 0,90
YBU ex 14/24 (%58,3) 10/25 (%40) 0,31!

SS: standart sapma, n: vaka sayisi, min.: minimum, max.: maksimum P: anlamlilik diizeyi (Mann
Whitney U Testi), *pearson ki kare testi, !'Yates ki kare testi
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5. TARTISMA

Sepsis lokalize veya sistemik enfeksiyonla indiklenen sistemik
inflamatuar yanit sendromu olarak tanimlanmistir. Enfeksiyonla indiklenen
fizyolojik, patolojik, biyokimyasal anormalliklerin eslik ettigi bir sendrom olup
ciddi bir halk sagligi sorunudur. (2011 yilinda ABD’de sepsisli hastalar icin 20
milyar dolardan fazla (ABD saglik biit¢esinin %5,2’si) harcama olmustur.)
Gergek insidans bilinmemesine ragmen diinya ¢apinda mortalitenin basta gelen
nedenlerinden oldugu tahmin edilmektedir. (1)

Septik sok; sepsisin alt kiimesi olup mortalite riski tek bagina sepsisten cok
daha yiiksektir ve ciddi dolasim sistemi bozuklugu, hiicresel ve metabolik
anormallikler eslik etmektedir. Septik soklu hastalar klinik olarak ortalama arter
basincmi 65 mmHg ve {izerinde tutmak icin vazopressor gereksinimi duyan ve
hipovolemi yoklugunda serum laktat seviyesinin 2 mmol/L (>18 mg/dL) iizerinde
olmasi ile tanimlanirlar. (Bu iki bulgunun varliginda mortalite riski %40’dan
yuksektir.) (1)

Biyobelirtecler temelde tarama, teshis, risk smiflamasi, izleme amaciyla
kullanilmaktadir. Sepsis agisindan bakacak olursak biyobelirtecler sepsis varligi,
yoklugu, sepsis siddeti, enfeksiyon etkeni (bakteriyel, viral, fungal), prognoz
tayini, antibiyotik tedavi protokolii, tedaviye yanit, gram pozitif-gram negatif
etken ayrimi, olas1 sepsis komplikasyonlari, organ yetmezligi gelisimi hakkinda
fikir verebilir. CRP wuzun yillar sepsiste kullanilmis ancak spesifitesi

tartisgilmaktadir. Spesifitesi ve prognostik degeri CRP’den daha iyi olan PCT’nin
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yeterliligi konusundaki tartigmalar devam etmektedir. PCT seviyesi sepsisin
patolojik durumu ile ilgili bilgi vermekte iken SIRS’a neden olan gesitli
nonenfeksiydz durumlarda da artmis olmasi (ciddi travma, cerrahi miidahaleler,
yanik...) sepsis i¢in daha spesifik bir belirteg arayisini gerekli kilmaktadir.

2010 yilinda yaymlanan 3370 makalenin tarandig1 bir review makalesine
gore sepsisli hastalarda 178 farkli biyobelirte¢ degerlendirilmistir. Sepsis
teshisinde faydali olabilecegi diisiiniilen 34 parametrenin sadece 5 tanesinin
Ozgiilliik ve duyarliligini %90 iistiinde oldugu goriilmiistiir. Sepsis igin pratikte
kullanilmakta olan CRP ve PCT’den daha potansiyel biyobelirtecler olmasina
ragmen Olglimlerinin zor olmasi, maliyetin yiiksek olmasi vb. nedenlerle rutin
kullanima girememistir. (3) Sepsis teshisinde PCT’nin duyarlilik ve 6zgiilligii
%90’1n altindadir ve artmig PCT diizeyleri travma, major cerrahi, ve kardiyak
cerrahi gibi inflamasyonla iligkili durumlarda da goriilebilmektedir. (3, 88, 89,
126)

Bu calismada SuPAR, presepsin, IMA, mr-proADM’nin sepsiste
diagnostik acidan degerlendirilmesi, 7 gln - 28 giin sonunda ve yogun bakimda
Olen ve hayatta kalan hasta verileri kullanilarak prognoz 6ngérii giicleri ve
hastalik siddeti hakkinda bilgi verip vermedikleri degerlendirilmistir.

Calismamizda kontrol grubunun yas ortalamasi 67,28+10,64 iken hasta
grubunun yas ortalamasi1 68,67+£16,93 olarak hesaplanmistir. Kontrol grubunun
%48’1 erkek %52’si kadin iken, hasta grubunun %40,8’1 erkek %59,2’si
kadinlardan olusmaktaydi. Hasta grubu ile kontrol grubu yas ve cinsiyet a¢isindan

istatistiksel olarak birbirine benzerdi.
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Yogun bakim mortalite oranimiz sepsis hastalar1 i¢in %38,5, septik sok
hastalar1 i¢cin %60,9 olarak hesaplandi. Erkek hastalarda mortalite %40 olarak
kadin hastalarda %55 olarak tespit edilmistir. Hasta grubunda 20 erkek 29 kadin
bulunmaktaydi. 7 giin sonunda 5 erkek 4 kadm (p; 0,265) ; 28 gun sonunda 7
erkek 16 kadin (p; 0,272); yogun bakim yatis1 sonunda 8 erkek 16 kadin (p; 0,451)
hasta 6lmiistiir. 7 glin/28 giin ve yogun bakim siireci sonunda dliimler ile cinsiyet
arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski bulunamamustir.

Calismamizda sirasiyla hastalarin %63,2’sinde akciger, %26,5’inde Uriner
sistem ve %18,3’linde gastrointestinal sistem sirasiyla ilk {i¢ enfeksiyon odagi
olarak saptanmustir. Sepsis etyolojisinde en sik rol alan ilk 3 odagm akciger,
uriner sistem ve gastrointestinal sistem oldugu bildirilmistir. (28) En sik
enfeksiyon odagi akciger olmakla birlikte hasta popiilasyonuna gore 2. ve 3. en
stk goriilen enfeksiyon odagi liriner sistem veya batin olabilmektedir. (2, 28)
Bulgularimiz literatiir ile uyumludur.

Whiles ve arkadaslarinin (127) yaptigi c¢alismada (n=7071) sepsis
hastalarinda en sik eslik eden hastaliin hipertansiyon (%56,2) oldugu rapor
edilmistir. Calismamizda en sik eslik eden hastaliklarin sirasiyla HT (%48.9),
KBH (%34,6), DM (%30,6) ve malignite (%30,6) oldugunu tespit ettik.

Yapilan caligmalarda Kultur negatif sepsis vakalarmnin oranmin %55’e
kadar ¢iktig1 bildirilmistir. (15, 128, 129) Baktereminin tespit edilmesinde kan
kiiltiirii pozitifligi oraninin ise %50’ye kadar ¢iktigi rapor edilmistir. (130)
Calismamizda sepsis grubunda hastalarin %19,2 sinde, septik sok grubunda ise

%21,7 sinde kan kiiltiiriinde iireme saptanirken sepsisli ve septik soklu hastalarin
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sirastyla %61,5 ile %56,5’inde en az bir kiiltiir tetkikinde tireme oldu. (kiiltiir
negatifligi oran1 %38,5-%43,5) Bulgularimiz literatiir ile uyumludur. Kan kultri
veya diger kiiltiir testlerinin negatifliginin fazla olmasinin nedenleri arasinda
teknigin yetersiz olmasi, antibiyoterapinin kan alimindan once bagslamasi,
disaridan bagvuran hastalarda basvuru oncesinde infeksiyon tedavisi igin agresif
antibiyotik kullanimi, aralikli bakteriyemi gibi durumlar sayilabilir.

Liu ve arkadaslarinin (131) yaptiklar1 ¢alismada septik soklu hastalarda
hesaplanan APACHE 2 skorunun sepsisli hastalardan anlamli bicimde yiiksek
oldugu rapor edilmistir. Calismamizda septik soku olan hastalarin ortanca
APACHE 2 skorlar1 ile SOFA skorlar1 sepsis hastalarina gore yiiksek goriilmesine
ragmen sadece SOFA skor yiiksekligi istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.
Hasta sayisinin artirilmasiyla APACHE 2 skor yiiksekliginin de anlamli olacagin
diisiinmekteyiz.

SuPAR; Khater ve arkadaslar1 (132) ¢alismalarinda SuPAR diizeylerinin
sepsisli hastalarda saglikli kontrollere kiyasla anlamli diizeyde yiiksek oldugunu,
SUPAR duzeylerinin laktik asit dizeyi ve SOFA skoru ile orta diizeyde korele
oldugunu ve yash hastalarda 30 giin sonraki mortalite i¢cin prediktif oldugunu
bildirmislerdir.

Gustafsson ve arkadaslart (133) 27 sepsis hastasmi dahil ettikleri
caligmalarinda kontrol grubuna kiyasla SuUPAR diizeylerinin anlamli ytikseldigini,
90 glin sonunda 6len hastalar ile hayatta kalan hastalarda SUPAR diizeylerinin
benzer oldugunu, sepsisli hastalarda SuPAR’mn SOFA skoru ile zayif korele

oldugunu ancak CRP, PCT ile korele olmadigin1 belirtmislerdir.
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Bu calismamizda saglikli kontrol grubuna kiyasla sepsisli ve septik soklu
hastalarda serum SuPAR diizeylerinin anlamli bicimde yiiksek oldugunu
belirledik. Sepsisli hastalarla septik sok hastalarinda; 7 giinliik/28 giinliik takip
sonunda ve yogun bakimda Olen hastalarla hayatta kalanlarda serum SuPAR
diizeylerinin benzer oldugunu gordiik. Tiim gruplar dikkate alindiginda SuPAR
duizeylerinin CRP, PCT, presepsin, IMA ile gliclii pozitif korele kreatinin ile orta
diizeyde pozitif korele oldugunu tespit ettik. Ancak hasta gruplar1 dikkate
alimdiginda bu korelasyonlarin ortadan kalktigini septik sok grubunda sadece
laktat ile orta diizeyde pozitif korele oldugunu belirledik.

Presepsin; Shozushima ve arkadaslar1 (104) presepsin ile geleneksel
belirtegleri diagnostik acidan degerlendirdikleri calismalarinda presepsin
dizeylerini sagliklilarda 294,2+121,4 pg/mL; lokal enfeksiyonu olanlarda
721,0+611,3 pg/mL; SIRS’1t olan hastalarda 333,5£130,6 pg/mL; sepsis
hastalarinda 817,9+572,7 pg/mL; ve ciddi sepsislilerde 1992,9+1509,2 pg/mL
olarak buldular. Bu ¢alismada presepsin diizeyi SIRS, lokal enfeksiyon, sepsis,
ciddi sepsis gruplarinda saglikli bireylere gore anlamli olarak yiiksek bulundu.
Diagnostik acidan PCT, CRP, IL-6 ile karsilastirildiginda ROC analizinde EAA
presepsinde en yiksekti. (Pesepsin; 0,845, PCT; 0,652, CRP; 0,815, IL-6; 0,672)

Vodnik ve arkadaglar1 (134) saglikli bireyler, SIRS ve sepsis hastalarinda
yaptiklar1 ¢aligmada presepsin diizeylerini sirasiyla sagliklilarda (n=70)
258,7492,53 pg/mL; SIRS hastalarinda (n=30) 430,0+141,33 pg/mL ve sepsis
hastalarinda (n=30) 1508,3+866,6 pg/mL olarak belirlediler. Presepsin dizeyi

sepsisli hastalarda SIRS hastalarindan anlamli yiiksek olmakla birlikte sepsis
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SIRS ayriminda EAA’nin PCT’den yiiksek oldugunu tespit ettiler. (EAA 0,996’ya
0,912)

Liu ve arkadaslar1 (131) saglikli (n=100) ve hasta (n=859) (SIRS, sepsis,
ciddi sepsis, septik sok) hastalariyla yaptiklar1 ¢aligmalarinda sepsis siddetiyle
presepsin diizeylerinin arttigmi, sepsis teshisi, ciddi sepsis ve septik sok
ongoriisinde presepsin EAA’smin PCT’den daha biiyiik oldugunu, 28 giinlik
mortalite dngoriisiinde presepsinin EAA’smin PCT ve APACHE 2 skorundan
diisiik oldugunu, 28 giin sonunda 6len hastalarda hayatta kalanlara gre presepsin
diizeylerinin anlamli yiiksek oldugunu ve presepsin diizeylerinin PCT ve
APACHE 2 skoru ile pozitif korele oldugunu bildirmislerdir.

Bizde bu calismamizda presepsin diizeylerinin sepsis ve septik soklu
hastalarda saglikli kontrollere goére anlamli diizeyde arttigini; septik soklu
hastalarda sepsisli hastalara gore, 7 giinliik/28 giinliik takip sonunda ve yogun
bakimda Olen hastalarda hayatta kalanlara gore arttigmi ancak bu artiglarin
anlamli olmadigimi tespit ettik. Tiim gruplar dikkate alindiginda Presepsin ile
CRP, PCT ve IMA arasinda ¢ok giiclii pozitif korelasyon; kreatinin ile arasinda
guclu pozitif korelasyon ve SOFA skoru ile orta dizeyde pozitif korelasyon
oldugunu bulduk. Sadece hasta gruplarini degerlendirdigimizde sepsis ve septik
sok grubunda presepsin diizeylerinin SOFA skoru, PCT, CRP, IMA ve kreatinin
ile; sadece sepsis hastalar1 dikkate alindiginda ayrica laktat ile korele oldugunu
gozlemledik.

Nagata ve arkadaslar1 (135) yaptiklar1 c¢alismada hemodiyalize giren

hastalarda presepsin duzeylerinin ciddi sepsisli ve septik soklu hastalardaki
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diizeylere ¢iktigin1 belirtmislerdir. Calismamizda presepsin ile kreatinin
arasindaki giiclii korelasyon bu bulguyu destekler niteliktedir.

13 kDa’luk kiiciik bir protein olan presepsin bobreklerle filtre edildigi i¢in
diizeyleri bobrek fonksiyonuyla iliskilidir. (136) GFR’deki azalmayla birlikte
presepsin diizeyleri orantili olarak yiikseldigi i¢in bobrek yetmezligi olan
hastalarda  presepsin  duzeylerinin  dikkatle  yorumlanmasi  gerektigini
disiinmekteyiz.

IMA; Yin ve arkadaslar1 (137) 117 ciddi sepsis hastasmi dahil etikleri
calismalarinda ciddi sepsis baslangicindaki IMA dlzeyinin 28 gunlik takip
sonunda Olen hastalarda hayatta kalanlara kiyasla anlamli yiiksek oldugunu
bildirmiglerdir. (107.6£10.5 U/mL’ye 98+£11.9 U/mL p<0.001)

Bu ¢alismamizda saglikli kontrol grubuna kiyasla sepsisli ve septik soklu
hastalarda serum IMA diizeylerinin anlamli bigimde yiiksek oldugunu belirledik.
Sepsisli hastalarla septik sok hastalarinda; 7 giinliik/28 giinliik takip sonunda ve
yogun bakimda dlen hastalarla hayatta kalanlarda serum IMA diizeylerinin benzer
oldugunu gordiik. Tiim gruplar dikkate alindiginda IMA dizeyinin CRP, PCT,
SUPAR ile gugclu pozitif korele presepsin duzeyi ile ¢cok gucli pozitif korele
oldugunu; sadece hasta gruplar1 dikkate alindiginda presepsin ile orta diizeyde
korele oldugunu tespit ettik. Olen hastalar ile hayatta kalan hastalarda IMA
diizeylerinin benzer olmasi1 hasta sayimizin azligindan kaynaklaniyor olabilir.

Mr-proADM;  pre-proADM’nin  posttranslasyonel modifikasyonuyla
olusan mr-proADM dolagimda proteinlere baglanmamasi, yarilanma Omriiniin

uzun olmasi ve daha stabil bir peptid olmasi gibi nedenlerle ADM diizeylerini
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daha iyi degerlendirmek icin Olgiilebilmektedir. Sepsis, pulmoner ve sistemik
hipertansiyon, kalp yetmezligi, kronik bdbrek hastaligi, pndmoni, son donem
karaciger yetmezligi gibi durumlarda yiikselen mr-proADM’nin hastalik siddeti
ile iligkili oldugu diisiiniilmektedir. (123)

Travaglino ve arkadaslar1 (138) acil servise ates ile ve ciddi enfeksiyon
siiphesi  (sepsis, ASYE, IYE, gastrointestinal enfeksiyon, yumusak doku
enfeksiyonu gibi) ile gelen hastalarla yaptigi ¢calismada mr-proADM diizeylerini
hastalarda saglikli kontrol grubuna kiyasla ytiksek (ortanca deger 0,85 nmol/L’ye
0,5 nmol/L), hastalarda APACHE 2 skoru ile mr-proADM dizeyleri ve PCT
diizeyleri arasinda orta diizeyde pozitif korelasyon bulduklarini rapor etmisler. (r
degeri sirasiyla 0,39-0,3) mr-proADM ve PCT diizeyleri ile mortalite arasinda
korelasyon bulamasalar da APACHE 2 skoru ile orta diizeyde korelasyonlarin
prognostik 6zelliklerini destekledigini belirtmislerdir.

Christ-Crain ve arkadaslarmin(139) yogun bakim hastalar1 (n=101) ve
saglikli kontrol grubu (n=160) ile yaptig1 ¢alismada mr-proADM dizeylerinin
hastalik siddeti arttik¢a yiikseldigi, kabulde Glciilen diizeylerin yogun bakimda
Olen hastalarda hayatta kalanlara kiyasla anlamli yiiksek oldugu bildirilmistir.
Calismada mr-proADM diizeyleri ile APACHE 2 skoru arasinda orta diizeyde;
PCT arasinda giiclii korelasyon bulmuslar.

Valenzuela ve arkadaslar1 (140) yogun bakima yatislar1 yapilan sepsis
hastalarinda (n=104) mr-proADM duzeylerini sepsis olmayan hastalara (n=14)
gore anlaml yiiksek bulmuslar. Kabul sirasinda 6l¢iilen mr-proADM diizeylerinin

Olen hastalar ile hayatta kalan hastalar arasinda benzer oldugunu kabul sonrasi 5.
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gun Olculen mr-proADM duzeylerinin 90 glnlik mortalite 6ngorisu icin
kullanilabilecegini tespit etmigler.

Bu ¢alismamizda saglikli kontrol grubu ile sepsis ve septik sok gruplarinda
mr-proADM diizeylerinin benzer oldugunu, sepsis hastalarina kiyasla septik sok
hastalarinda anlamli yiiksek oldugunu belirledik. (Sepsisli hastalarda septik sok
ongoriisii igin EAA’y1 0,669 olarak bulduk) 7 giinliik/28 giinliik takip sonunda ve
yogun bakimda oOlen hastalarla hayatta kalanlarda serum mr-proADM
diizeylerinin benzer oldugunu gordiik. Tim gruplar dikkate alindiginda mr-
proADM diizeylerinin SOFA skoru ve laktat diizeyi ile orta diizeyde pozitif korele
oldugunu; hasta gruplar1 dikkate alindiginda SOFA skoru, PCT, laktat duzeyi ile
orta diizeyde korelasyonunun oldugunu gosterdik. Mr-proADM duzeylerinin élen
hastalar ile hayatta kalan hastalarda benzer olmasina ragmen, hastalik siddetinin
gostergesi olan SOFA skoru ve laktat diizeyi ile orta dizeyde korelasyonu
prognoz ile iliskili olabilecegini diisiindiirmektedir. Yapilan ¢alismalar arasindaki
farkliliklarin hasta sayisi, parametrenin Olciildiigli zaman, hastanin eslik eden
hastaliklari, yogun bakima gelmeden 6nce almakta oldugu tedaviler gibi faktorler
nedeniyle olabilecegini; bunu 6nlemek i¢in genis hasta popiilasyonlarinin dahil
edildigi, ¢ok merkezli ve hasta gruplarinin standardize edildigi ¢alismalarin
yapilmasi gerektigini diislinmekteyiz.

Trombositopeni sepsis hastalarinda siklikla bulunabilmektedir. YBU’ye
kabul edilen hastalarda sikligi %20 ile %50 arasinda degismektedir. (141) Yogun
bakim {initesi boyunca ayni oranda hastada trombositopeni gelistigi bildirilmistir.

(141) Sepsisli hastalarda ciddi trombositopeni sikligi %5 ile %20 arasinda
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degisebilmektedir. (142) Trombosit sayisinin hastalik siddeti ile iliskili oldugu ve
trombositopenisi olan hastalarda APACHE 2 skorunun ve mortalite dizeylerinin
daha yiiksek oldugu bildirilmistir. (143-145) Calismalarda trombositopeni
durumunun mortalite ile anlamli korelasyon gosterdigi ve trombositopeninin
artmis mortalite riskiyle bagimsiz iliskili oldugu gosterilmistir. (146)
Calismamizda YBU’ye yatislar1 yapilan hastalarm %49’unda trombositopeni eslik
etmekteydi. Hastalarin %14’linde de ciddi trombositopeni bulunmaktaydi.
Trombositopenisi olan hastalarda mortalite dizeyinin APACHE 2 ve SOFA
skorlarmin daha yliksek olmasi trombosit sayisinin prognoz ile iliskili oldugunu
disiindiirmektedir. Trombosit sayis1 ile SOFA skoru ve laktat diizeyi arasinda
anlamli  korelasyon tespit ettigimiz calismamizda mortalite oraninin
trombositopeni ciddiyeti ile arttigini1 ancak artisin anlamli olmadigini1 saptadik.
Ancak hasta sayimizin artmasi ile bu iliskinin anlamli olabilecegini
diisiinmekteyiz.

Hasta grubunda trombosit sayisi ile degiskenler arasindaki korelasyon
incelendiginde trombosit sayisi ile SOFA skoru arasinda anlamli giiclii negatif
korelasyon, presepsin diizeyi ve laktat diizeyi ile anlamli orta diizeyde negatif
korelasyon oldugu goriilecektir. Her ne kadar 6len hastalar ile hayatta kalan
hastalar arasinda trombosit sayis1 ve presepsin diizeyi agisindan benzerlik olsa da
bu korelasyonlar presepsin dlizeyinin prognozda 6nemli olabilecegini gosterebilir.
Bu iliskilerin daha net ortaya konmasi i¢in yeni ve genis katilimli ¢alismalarin

yapilmasina ihtiya¢ oldugunu diisiiniiyoruz.
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Hasta ve saglikli kontrol gruplarinda belirtecler diagnostik agidan
degerlendirildiginde CRP, PCT, SuPAR, Presepsin, IMA diizeylerinin kontrol
grubuna kiyasla hastalarda anlamli yiiksek oldugu goriildii. Klinik tablonun
siddeti degerlendirildiginde, SOFA skoru ile mr-proADM diizeylerinin septik sok
hastalarinda istatistiksel olarak anlamli yiikksek oldugunu saptadik.

Biyobelirtecleri prognostik agidan degerlendirmek i¢in yogun bakim siireci
sonundaki durumlari, yogun bakima kabulden sonraki 7. ve 28. giindeki mortalite
durumlarmi dikkate aldik. 7 ginlik sure¢ sonunda 6len hastalar ile hayatta kalan
hastalarm verileri karsilastirildiginda, 6len hastalarda APACHE 2 skorunun,
MPV/PLT, PDW/PLT oranlarinin anlamli yiiksek, trombosit sayisinin, Hb
diizeyinin anlamli diisiik oldugunu; 28 giinliik siire¢ sonunda olen hastalarda
hayatta kalanlara goére APACHE 2 skorunun ve Kkreatinin diizeyinin anlamli
yiiksek, Hb diizeyinin anlamli diisiik oldugunu, yogun bakim siireci sonunda 6len
hastalarda hayatta kalanlara gore APACHE 2 skoru ve laktat diizeyinin anlamli
yiiksek, Hb diizeyinin anlamli diisiik oldugunu saptadik. Cox regresyon analizi ile
28 gunlik mortalite icin PDW/PLT oram ile kreatinin ve laktat dizeylerinin,
yogun bakim mortalitesi icin PDW/PLT oram ile laktat diizeyinin bagimsiz risk
faktorii oldugunu belirledik.

Saglikli kontrol grubu ile hasta grubu arasinda CRP, PCT, SuPAR,
presepsin, IMA diizeylerinin istatistiksel olarak farkli olmasi tani igin
kullanilabileceklerini diisiindiirse de sepsis ile karigsabilecek durumlarda
diizeylerinin tespit edilmesi, komorbid hastaliklarin ve hastalarin kullandiklar1

ilaglarm, aldig1 tedavilerin belirtegler Uzerindeki etkilerinin net olarak tayin
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edilmesi, hastalik siireci boyunca belirte¢lerin seyrinin nasil oldugunun
belirlenmesi bu amagla da baska ¢aligmalarin yapilmasi gerektigi kanaatindeyiz.

Olen hastalar ile yasayan hastalar arasinda MPV/PLT ile PDW/PLT orani,
trombosit sayisi, hemoglobin ve kreatinin diizeylerinin farkli olmasi prognoz
tayininde kullanilabilecegini diisiindiirse de diisiik maliyetli ve analizi kolay olan
bu testlerin biyobelirte¢ olarak kullanilabilirliginin hasta sayisinin yeterli oldugu,
cok merkezli, hasta alt gruplarmmin (enfeksiyon etkeni, odak, komorbid hastaliklar
vb. gore) standardize edildigi ¢alismalarla gecerli kilinmasi gerekmektedir.

PCT, SUPAR, IMA, presepsin, mr-proADM diizeyi agisindan dlen hastalar
ile hayatta kalan hastalar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark olmamasina
ragmen hastalarda;  Presepsin’in SOFA skoru ile (r:0,368; p:0,009), Mr-
proADM’nin SOFA skoru (r:0,352; p:0,013) ve laktat diizeyi (r:0,356; p:0,012)
ile, PCT’nin SOFA skoru (r:0,338; p:0,018) ve laktat diizeyi (r:0,362; p:0,011) ile
korele olmas1 bu 3 belirtecin prognoz ile iliskili olabilecegini diisiindiirmektedir.
Prognoz ongorii giiglerinin netlestirilmesi i¢in baska ¢aligmalarin yapilmasi
gerektigini diisiinmekteyiz.

Son dénemlerde sepsisin patofizyolojisi daha net anlasilmaya baslanmis ve
stirecte cok sayida mediatdriin roliiniin oldugu belirlenmistir. Etyolojide cogu
zaman bakteriler etken olmakla birlikte mantar enfeksiyonlarmin siklig1 artmakta
ve viral enfeksiyonlar da sepsisten sorumlu olabilmektedir. Enfeksiyon odagi
siklikla akciger, lriner sistem ve gastrointestinal sistem olmasma ragmen biitiin
organ ve sistemler yara yeri, intravaskiler cihazlar odak olabilmektedir. Sepsis

icin 6nemli risk faktorlerinden biri ileri yastir ve ileri yastaki bireylerde siklikla

83



komorbid hastaliklar mevcuttur. Komorbid hastaliklardan otiirii ¢oklu ilag
kullanim 6ykiisii olabilmektedir. Bunlar ve sepsis siirecini kompleks hale getiren
benzeri bircok faktoriin sepsisin tanisi, siddetinin belirlenmesi, prognozunun
tayini tedaviye yanitin takip edilmesi vb. gibi bir biyobelirtecten beklenen biitiin
kullanim alanlarmin tek bir biyobelirteg ile degerlendirilmesi zor goziikmektedir.
Literatiirde biyobelirtegler ile iliskili ¢eliskili yaymnlarm varligi bu diisiincemizi
desteklemektedir. Sepsis i¢in bir biyobelirtegten beklenen biitiin kullanim
alanlarinin tek bir belirtecle aydinlatilmasiin zor oldugunu bu yiizden de her alan
icin farkli belirteglerin kullanilabilecegini ya da biyobelirteglerin kombinasyonu

ile elde edilen biyoskorlarin kullanilmasinin faydali olabilecegini diisiinmekteyiz.

6. SONUCLAR

Diagnostik ac¢idan degerlendirildiginde CRP, PCT, SuPAR, Presepsin,

IMA diizeylerinin kontrol grubuna kiyasla hastalarda anlamli yiiksek oldugunu

Klinik tablonun siddeti degerlendirildiginde; sepsis ile septik soklu

hastalarda SOFA skoru ile mr-proADM diizeylerinin septik sok hastalarinda
istatistiksel olarak anlamli yiiksek oldugunu,

Prognostik acidan degerlendirildiginde;

7 gunluk sdre¢c sonunda 6len hastalarda APACHE 2 skorunun, MPV/PLT,
PDWI/PLT oranlarinin anlamli yiiksek, trombosit sayisinin, Hb diizeyinin anlaml
diisiik oldugunu;

28 glnlik sure¢ sonunda Olen hastalarda APACHE 2 skorunun ve kreatinin

diizeyinin anlaml yiiksek, Hb diizeyinin anlamli diisiik oldugunu,
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Yogun bakim siireci sonunda Olen hastalarda APACHE 2 skoru ve laktat
diizeyinin anlamli yiliksek, Hb diizeyinin anlamli diisiik oldugunu saptadik.
Regresyon analizi ile 28 glnluk mortalite icin PDW/PLT orani ile kreatinin ve
laktat dizeylerinin, yogun bakim mortalitesi icin PDW/PLT orani ile laktat
diizeyinin bagimsiz risk faktorii oldugunu belirledik.

PCT, SUPAR, IMA, presepsin, mr-proADM diizeyi agisindan dlen hastalar
ile hayatta kalan hastalar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark olmamasina
ragmen hastalarda; presepsin’in SOFA skoru ile, mr-proADM’nin SOFA skoru
ve laktat diizeyi ile, PCT nin SOFA skoru ve laktat diizeyi ile korele olmasi bu 3
belirtecin prognoz ile iliskili olabilecegini diisiindiirmektedir. Prognoz 6ngdorii
giiglerinin  netlestirilmesi i¢in baska caligmalarin  yapilmas1 gerektigini
diisiinmekteyiz.

Sepsis surecini kompleks hale getiren (sepsis patofizyolojisinde ¢ok sayida
mediatoriin rol almasi, etyolojide farkli enfeksiyon etkenleri ve odaklarmin
bulunmasi, komorbid hastaliklar ve hastalarin almakta oldugu tedaviler...)
faktorler nedeniyle sepsisin tanisi, siddetinin belirlenmesi, prognozunun tayini,
tedaviye yanitin takip edilmesi vb. gibi bir biyobelirtecten beklenen biitiin
kullanim alanlarinin tek bir biyobelirteg ile degerlendirilmesi zor gdziikmektedir.
Sepsis i¢in bir biyobelirtegten beklenen biitiin kullanim alanlarinin tek bir
belirtecle aydmnlatilmasmm zor oldugunu bu yilizden de her alan icin farkhi
belirteclerin kullanilabilecegini ya da biyobelirteclerin kombinasyonu ile elde

edilen biyoskorlarin kullanilmasimnin faydali olabilecegini diisiinmekteyiz.
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CRP, PCT, SuPAR, presepsin, IMA diizeylerinin  tam1  i¢in
kullanilabilirliginin; MPV/PLT ile PDW/PLT orani, trombosit sayisi, hemoglobin
ve  kreatinin  duzeylerinin  prognoz  tayininde  biyobelirtec  olarak
kullanilabilirliginin; mr-proADM diizeylerinin hastalik siddetinin gostergesi
olarak kullanilabilirliginin hasta sayisinin yeterli oldugu, ¢ok merkezli, hasta alt
gruplarinin (enfeksiyon etkeni ve odagi, komorbid hastaliklar, kullanilan tedaviler
vb. gore) standardize edildigi c¢alismalarla gegerli kilinmasi gerektigini

diistinmekteyiz.
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8. OZET

SEPSISLI VE SEPTIK SOKLU HASTALARDA SERUM SuPAR (SOLUBLE
UROKINASE-TYPE PLASMINOGEN ACTIVATOR RECEPTOR)
PRESEPSIN, IMA (ISKEMiI MODIFiYE ALBUMIN), MR-PROADM (MID-

REGIONAL PROADRENOMEDULLIN) DUZEYLERININ INCELENMESI

Tedavi olanaklarinin  gelismesine ragmen; yasam siiresinin  uzamasi,
antimikrobiyal ilaclara direngli enfeksiyonlarin g¢ogalmasi, kanser, DM gibi
patolojilerin daha sik gozlenmesi nedeniyle insidansit giderek artan sepsis,
mortalite oranlar1 hala yiiksek olan ciddi bir halk saglhigi sorunudur. Erken
donemde tan1 konmasi ve tedavinin baslatilabilmesi sepsis siirecinin basarili bir
sekilde yonetimi i¢in olduk¢a 6nemlidir. Bu ¢alisma ile serum SuPAR, presepsin,
IMA, mr-proADM diizeyleri ile CBC parametrelerinin kullanilmakta olan
biyobelirteclerle  karsilastirilarak  sepsis  tanisi  ve  hastalik  siddetinin
belirlenmesindeki yeri ile prognozu éngoérme giigleri degerlendirilmistir.
Caligmaya I¢ Hastaliklar1 Yogun Bakim Unite’sine (YBU) vyatislar1 yapilan
sepsisli (n=26) ve septik soklu (n=23) hastalar ile yas ve cinsiyet yoniinden
benzer saghkli kontrol (n=25) grubu dahil edildi. Istatistiksel analiz SPSS 21.0
paket programi kullanilarak yapildi.

Bazi biyobelirteglerin belirtilen amaglarda kullnimmin sepsis yonetiminde faydal
olabilecegini belirledik. (CRP, PCT, SuPAR, Presepsin, IMA diizeylerinin sepsis
teshisinde; SOFA skoru ile mr-proADM dizeylerinin sepsis siddetinin tayininde;

APACHE 2 skoru, MPV/PLT, PDW/PLT oranlar1 ile trombosit sayist ve
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hemoglobin (Hb) diizeyinin 7 glnluk mortalite; APACHE 2 skoru, kreatinin, Hb
diizeyinin 28 giinlik mortalite; APACHE 2 skoru, laktat, Hb diizeylerinin YBU
mortalite 6ngorisinde) PDW/PLT orani ile kreatinin ve laktat diizeylerinin 28
gunlik mortalite icin, PDW/PLT orani ile laktat diizeyinin YBU mortalitesi icin
bagimsiz risk faktdrii oldugu belirlendi. PCT, SuPAR, IMA, presepsin, mr-
proADM diizeylerinin 6lenler ile yasayanlar arasinda benzer olmasmna ragmen,
hastalarda presepsin, mr-proADM, PCT dizeylerinin sepsis prognozunun
degerlendirilmesinde kullanilabilen SOFA skoru, laktat ve trombosit sayisi ile
anlamlt  korelasyonlar1  belirteclerin prognoz ile iligkili olabilecegini
diistindiirmektedir.

Teshis, siddet tayini ve prognozu 6ngdérme gii¢lerinin netlestirilmesi icin baska
calismalarin yapilmasi gerektigini diisiiniiyoruz.

Anahtar Kelimeler; Sepsis, Septik sok, Biyobelirtec¢

9. ABSTRACT

INVESTIGATION OF SERUM SUPAR (SOLUBLE UROKINASE-TYPE
PLASMINOGEN ACTIVATOR RECEPTOR), PRESEPSIN, IMA (ISCHEMIA
MODIFIED ALBUMIN), MR-PROADM (MID-REGIONAL
PROADRENOMEDULLIN) LEVELS IN PATIENTS WITH SEPSIS AND
SEPTIC SHOCK

Despite the development of treatment opportunities; due to aging population,
antibiotic-resistant infections, pathologies like cancer and DM, incidence of sepsis
is increasing and sepsis is still a serious public health problem with an increased

mortality rates. Early diagnosis and initiation of treatment is very important for
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successful  sepsis  management. We compared levels of serum
SUPAR,presepsin,IMA,mr-proADM and CBC parameters with conventionally
used markers in terms of sepsis diagnosis, disease severity and prognostic
predictive power.

Patients with sepsis(n=26) and septic shock(n=23) who were admitted to the
Internal Medicine Intensive Care Unit(ICU) and age and sex-matched healthy
control group(n=25) were included. Statistical analysis was performed using the
SPSS 21.0 packet program.

We found that usage of some biomarkers for defined purposes could be helpful
for sepsis management. (CRP, PCT, SuPAR, Presepsin, IMA for diagnosis of
sepsis; SOFA, mr-proADM for evaluation of disease severity; APACHE 2,
MPV/PLT, PDW/PLT ratios, platelet count, hemoglobin(Hb) for prediction of 7
days mortality; APACHE 2, creatinine, Hb for prediction of 28-day mortality;
APACHE 2, lactate, Hb for prediction of ICU mortality) The PDW/PLT ratio and
lactate were independent risk factors for 28 days and ICU mortality, and
creatinine for only 28 days mortality.

Although PCT,presepsin,mr-proADM levels were similar between survivors and
non-survivors, correlations between these biomarkers with SOFA, lactate, platelet
counts (which are indicator of disease severity and prognosis) in patients suggests
that these biomarkers may be associated with prognosis.

Further studies are needed to clarify the diagnostic, determination of disease
severity and prognostic power of biomarkers.

Keywords; Sepsis, Septic shock, Biomarker
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