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ÖZET 

 

Acil Servise Başvuran Sepsis ve Septik Şok Tanılı Hastalarda NT-proBNP’nin 

Kardiyovasküler Yetmezlik ve Mortalite Üzerindeki Prediktif Değerinin 

Araştırılması 

Giriş ve amaç: Bu çalışmada acil servise başvuran sepsis tanılı hastalarda NT- 

proBNP’nin mortaliteyi ve sepsise bağlı kardiyovasküler yetmezlik gelişmesini 

öngörmede kullanılmasının yararlı olup olmadığını araştırdık. Bu çalışmanın sepsisli 

hastaların tanınmasında ve erken tedavi planlanmasında acil servis çalışanlarına faydalı 

olacağını düşünmekteyiz. 

Gereç ve yöntemler: Bu çalışmada 01 Temmuz 2021 ile 31 Temmuz 2022 tarihleri 

arasında İnönü Üniversitesi Tıp fakültesi Acil Tıp Anabilim Dalı’na 18 yaş üstü sepsis ve 

septik şok tanısı alan kalp yetmezliği bulunmayan 175 hasta prospektif olarak incelenmiştir. 

Bulgular: Çalışmaya alınan sepsis ve septik şoklu hastaların 28. gün mortalitesi 

%35 (60 vaka) ve hastane içi mortaliteleri %42 (73 vaka) oranında bulundu. Sepsisli 

hastalarda mortaliteyi tahmin etmek için yapılan, acile başvuru sırasındaki ortalama NT-

proBNP seviyesinin ROC eğrisi analizine göre cut off değeri >4049 pg/ml olarak 

hesaplanmıştır. Yine kardiyovasküler yetmezlik gelişmesini tahmin etmek yapılan acile 

başvuru sırasındaki ortalama NT-proBNP seviyesinin ROC curve analizine göre cut off 

değeri >4049 pg/ml olarak bulunmuştur. Kaplan Meier sağkalım analiz sonucuna göre 

NT-proBNP değeri ≥4049 olan hastaların ortalama hastane sağ kalım süreleri ve 28 

günlük sağ kalım sürelerinin NT-proBNP değeri ˂4049 olan hastalardan daha kısa olduğu 

tespit edildi. Hastane mortalitesi ve 28 günlük mortalite üzerine etki eden Cox regresyon 

analizinde NT-proBNP varlığının hastane içi mortaliteyi 2.67 kat arttırdığı, NT-proBNP 

yüksekliğinin ise 28 günlük mortalite riskini 2.78 kat arttırdığı saptanmıştır. 

Sonuç: Sepsis ve septik şok hastalarında NT-proBNP farklı düzeyler arttığı 

gözlenmiştir. NT-proBNP’nin kardiyovasküler yetmezlik gelişen ve ölen hastalarda 

düzeyinin yüksek olduğu saptanmıştır. Ayrıca hastane mortalitesi ve 28 günlük 

mortalite riskini artırdığı tespit edilmiştir. NT-proBNP sepsise bağlı kalp yetmezliğinin 

bir öngörücüsü ve sepsisin kötü prognostik göstergesi olarak kullanılabilir. Ancak sepsis 

hastalarının erken tanı ve prognozunda NT-proBNP’nin rolünü araştırmak geniş 

kapsamlı prospektif çalışmalara ihtiyaç vardır. 

Anahtar kelimeler: Acil servis, NT-proBNP, kardiyovasküler yetmezlik, mortalite 
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ABSTRACT 

 

Investigation of the Predictive Value of NT-proBNP on Cardiovascular Failure 

and Mortality in Patients With Sepsis and Septic Shock Admitting to the 

Emergency Department 

Introduction and aim: In this study, we investigated whether the use of NT-

proBNP in patients with a diagnosis of sepsis admitted to the emergency department is 

useful in predicting mortality and the development of sepsis-related cardiovascular 

failure. We think that this study will be beneficial for emergency service workers in the 

diagnosis ofsepsis patients and early treatment planning. 

Material and methods: In this study, 175 patients without heart failure who 

were diagnosed with sepsis and septic shock over the age of 18 in the Emergency 

Medicine Department of İnönü University Faculty of Medicine between 1st July 2021 

and 31st July 2022 were prospectively investigated. 

Results: The 28th day mortality rate of the patients with sepsis and septic shock 

included in the study was 35% (60 cases) and their in-hospital mortality was 42% (73 

cases). The cut-off value was calculated as >4049 pg/ml, according to the ROC curve 

analysis of the mean NT-proBNP level at the time of admission to the emergency 

department to predict mortality in patients with sepsis. Again, the cut-off value of the 

mean NT-proBNP level at the time of admission to the emergency department to predict 

the development of cardiovascular failure was found to be >4049 pg/ml according to the 

ROC curve analysis. According to Kaplan Meier survival analysis results, it was 

determined that patients with NT-proBNP value ≥4049 had shorter mean hospital 

survival and 28-day survival times than patients with NT-proBNP value ˂4049. In the 

Cox regression analysis, which affects hospital mortality and 28-day mortality, it was 

determined that the presence of NT-proBNP increased the in-hospital mortality 2.67 

times, while high NT-proBNP increased the risk of 28-day mortality 2.78 times. 

Conclusion: Different levels of NT-proBNP have been observed to increase in 

patients with sepsis and septic shock. The level of NT-proBNP was found to be high in 

patients who developed cardiovascular failure and died. It has also been found to 

increase the risk of hospital mortality and 28-day mortality. NT-proBNP can be used as 

a predictor of heart failure due to sepsis and as a poor prognostic indicator of sepsis. 
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However, extensive prospective studies are needed to investigate the role of NT-

proBNP in the early diagnosis and prognosis of sepsis patients. 

Keywords: Emergency department, NT-proBNP, cardiovascular failure, 

mortality 
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SİMGELER VE KISALTMALAR DİZİNİ 

 

ABY  : Akut Böbrek Yetmezliği 

ACCP  : Amerikan Göğüs Hastalıkları Uzmanları Birliği 

ACTH  : Adrenokortikotropik Hormon 

ADH  : Antidiüretik Hormon 

AKI  : Akut Böbrek Hasarı 

AKS  : Akut Koroner Sendrom 

ALT  : Alanin Aminotransferaz 

APACHE : Acute Physiology and Chronic Health Evaluation  

aPTT  : Aktive Parsiyel Tromboplastin Zamanı 

ARDS  : Akut Solunum Sıkıntısı Sendromu 

AST  : Aspartat Aminotransferaz 

BK  : Beyaz Küre 

BNP   : Brain Natriüretik Peptid 

CK  : Kreatin Kinaz 

CO  : Kardiyak Output 

CRP  : C-Reaktif Protein 

DIC  : Dissemine İntravasküler Koagülasyon 

GKS  : Glaskow Koma Skoru 

GM-CSF : Granulosit-Monosit-Koloni-Stimulan Faktör 

HIV  : Human İmmün Yetmezlik Virüsü 

IL-1  : İnterlökin 1 

INR  : İnternational Normalized Ratio 

LDH  : Laktat Dehidrogenaz 

LODS  : Logistic Organ Dysfunction Score 
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MEDS  : Mortality in Emergency Department Sepsis Score 

MODS : Multiple Organ Disfonksiyon Sendromu 

MR-proADM : Pro-Adrenomedullin 

MRSA  : Metisilin Dirençli Stafilakokkus Aureus 

MSS  : Merkezi Sinir Sistemi 

NEWS  : National Early Warning Score 

NK  : Natural Killer 

NLO  : Nötrofil Lenfosit Oranı 

NO  : Nitrik Oksit 

NT-proBNP : N-Terminal-Probrain Natriüretik Peptid 

OAB  : Ortalama Arteriyel Basınç 

PAF  : Trombositleri Aktive Eden Faktör 

PCR  : Polimeraz Zincir Reaksiyonu 

PCT  : Prokalsitonin 

PCWP  : Pulmoner Kapiller Uç Basıncı 

PLO  : Platelet Lenfosit Oranı 

qSOFA  : Quick SOFA 

SBP  : Sistolik Kan Basıncı 

SCCM  : Amerikan Yoğun Bakım Derneği 

SIRS  : Sistemik İnflamatuar Yanıt Sendromu 

SNP  : Tek Nükleotid Polimorfizmi 

SOFA  : Sequential Organ Failure Assessment Score 

TNFα  : Tümör Nekrozis Faktör Alfa 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

 

Enfeksiyona bağlı ölümlerin büyük bir kısmını oluşturan sepsis günümüzde acil 

servislere başvuruların önemli bir kısmını oluşturmaktadır. Sepsis enfeksiyona karşı 

konağın düzensiz yanıtının neden olduğu organ disfonksiyonu ile karakterize hayatı 

tehdit eden ciddi bir durum olup acil servis hekimleri için yönetimi son derece 

önemlidir (1). Sepsiste mortalite oranı %25-30 iken septik şokta bu oran %40-70 

arasında değişmektedir (2). 

Enfeksiyona bağlı ölümlerim ilk sırasında sepsis bulunur ve tıbbi bir acildir. 

Sepsis geliştikten sonraki ilk saatlerde erken tanı konulması ve erken resüsitasyona 

başlanması bu hastaların sonlanımlarının iyi olması için gereklidir. Bu hastaların 

çoğunun kritik saatlerde ilk başvuru yeri acil servisler olduğundan morbidite ve 

mortalite sonuçlarını değiştirmek için acil servislerde erken tanı ve tedavinin iyi 

yönetimi sayesinde mümkün olabilmektedir (3). 

Sepsiste erken tedavinin mortaliteyi azalttığı bilinmektedir (4,5,6). Acil servis, 

sepsisli hastaların çoğunun ilk kabul edildiği yer olup bu hastaların tanınması ve 

tedavisinde kritik öneme sahiptir (7,8,9). Hastalığın erken evrelerinde sağlanması 

gereken müdahalenin gecikmesi, olumsuz klinik sonuçların ve daha yüksek bakım 

maliyetlerinin ortaya çıkmasına sebep olmaktadır (10,11). Yaşlı hasta popülasyonun 

giderek artması, sepsis tanısının konulmasında ki artan farkındalık, teşhis ve tedavi de 

kullanılan invaziv prosedürler ile karşılaşılan dirençli mikroorganizmaların sayısı sepsis 

insidansında sorumlu potansiyel faktörler olarak sayılabilir (12). 

Günümüzde sepsis hastalarının tanınması ve mortalitesinin tahmin edilmesinde 

çok çeşitli skorlamalar ve biyobelirteçler kullanılmaktadır. Bunların başında sequential 

organ failure assessment score (SOFA), mortality in emergency department sepsis score 

(MEDS), national early warning score (NEWS), quick SOFA (qSOFA), Acute 

Physiology and Chronic Health Evaluation (APACHE), prokalsitonin, brain natriüretik 

peptid (BNP), n-terminal-probrain natriüretik peptid (NT-proBNP), laktat, albümin, IL-

6 gibi skorlama ve biyobelirteçler gelmektedir. Bu parametreler tek başlarına spesifite 

ve sensitiviteleri düşük olduğundan sepsisi tanıma ve mortaliteyi tahmin etmede 

faydaları kısıtlıdır. Skorlama ve biyobelirteçlerin kombine edilerek kullanılması 
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özellikle mortalitenin tahmin edilmesinde daha yüksek fayda sağladığı görülmektedir 

(13,14,15). 

Sepsis kardiyovasküler ve renal sistemlerin hasarlanması ve disfonksiyonu başta 

olmak üzere çoklu organ disfonksiyon sendromu ile ilişkilidir (1). Sepsisli hastalarda 

kardiyak disfonksiyon, dolaşım yetmezliği, septik kardiyomiyopati, miyokard hasarı ve 

dirençli şokun bir kombinasyonu olarak ortaya çıkabilir (16,17). Hassas laboratuvar 

teknolojisinin gelişmesiyle sepsis ve septik şoklu hastalarda kardiyak disfonksiyonun 

erken tanı ve hedefe yönelik tedavisi için troponin I, troponin T ve BNP’nin 

kullanımına yeniden ilgi artmıştır (16,18). NT-proBNP, brain natriüretik peptidin inaktif 

parçasıdır. BNP ve NT-proBNP atrium ve ventriküllerinde oluşan stres ve basınca yanıt 

olarak kardiyak miyositler tarafından kan dolaşımına salınır. Genellikle sepsisten 

muzdarip hastalar kalp yetmezliği belirtileri gösterirler (19). Gerçekten de sepsis 

sırasında meydana gelen yıkıcı sistemik inflamatuar yanıt ve sepsis sırasında uygulan 

yoğun resüsitasyon myokard hasarı da dahil olmak üzere organ yetmezliğine neden olur 

(20). Ayrıca yapılan hayvan çalışmalarında endotoksinler ve sitokinlerin BNP gen 

ekspresyonunu doğrudan artırdığını göstermişlerdir (21). Artan kanıtlar NT-proBNP’nin 

septik hastalarda yararlı bir prognostik biyobelirteç olabileceğini göstermektedir 

(22,23). Natriüretik peptid hormonların artmış plazma düzeyleri konjestif kalp 

yetmezliği, myokard infarktüsü ve septik şok dahil olmak üzere birçok kritik bakım 

durumunda kardiyak disfonksiyon ve ölümün belirleyicisi olarak tanımlanmıştır 

(24,25). 

Biz bu çalışmada acil servise başvuran sepsis tanılı hastalarda NT- proBNP’nin 

mortaliteyi ve sepsise bağlı kardiyovasküler yetmezlik gelişmesini öngörmede 

kullanılmasının yararlı olup olmadığını araştırdık. Bu çalışmanın sepsisli hastaların 

tanınmasında ve erken tedavi planlanmasında acil servis çalışanlarına faydalı olacağını 

düşünmekteyiz. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. Sepsis 

Sepsis kelimesi, organic maddenin çürümesi anlamına gelen Yunanca “sepo” 

kelimesinden türemiştir ve yaklaşık 2700 yıldır benzer anlamlarda kullanılmıştır (26). 

Sepsis ile ilgili bilinen ilk tanım M.Ö. 1600 yıllarında eski Mısır’da yapılırken, sepsise 

bağlı mortalitenin önlenmesi ve tedavisine yönelik büyük ilerlemeler 19. yüz yıla kadar, 

gerçekleşmemiştir. Sepsis farkındalığı ise obstetrik bir koğuşta hekimin el yıkaması ile 

puerperal sepsis insidansını azalttığının gözlenmesiyle başlamıştır (27). 

2.1.1. Tanımlar 

Hastalık yapıcı (patojen) özellikte bir mikroorganizmanın insan vücuduna girip 

herhangi bir dokuda veya organda yaşaması ve çoğalmasına karşı vücut savunmasının 

cevabı ile ortaya çıkan klinik tablo enfeksiyon olarak adlandırılmaktadır.  Bakteriyemi 

ise kanda bakterilerin bulunmasıdır. 

1990’ların başında sepsis ve septik şok tanıları geliştirilmiştir. 1991 yılında 

Amerikan Göğüs Hastalıkları Uzmanları Birliği (ACCP) ve Amerikan Yoğun Bakım 

Derneği (SCCM) tarafından düzenlenen konsensusta enfeksiyona karşı sistemik 

inflamatuar yanıt sendromu (SIRS) sepsis olarak tanımlanmıştır (28). 2001 yılında 

sepsis ve septik şok tanıları organ hasarı için eşik değerleri içerecek şekilde revize edildi 

(29). Bu kılavuzda sepsis için tanısal kriterler belirlendi, SIRS, sepsis, ağır sepsis ve 

septik şok tanımı yapıldı. Şiddetli sepsis akut organ disfonksiyonu, hipoperfüzyon veya 

hipotansiyon ile komplike sepsis olarak tanımlandı. Septik şok tanımı ise yeterli sıvı 

resütasyonuna ve diğer hipotansiyon nedenlerinin bulunmamasına rağmen, sürekli 

arteriyel kan basıncı düşüklüğü (ortalama arter basıncı 60 mm/Hg'den az veya 90 

mm/Hg'den az sistolik basınç) ile belirgin olan akut dolaşım yetmezliği olarak yapıldı. 

İlk sepsis konferanslarında SIRS ve ağır sepsis tanımları geliştirilmiştir, daha 

sonra gerçekleşen toplantılarda ise bu tanımlamaların genel kullanımda yararlı olduğu, 

ancak hastaların enfeksiyona yanıtının evrelenmesi ve prognozun belirlenmesinde 

yetersiz olduğu da ortaya konulmuştur. Özellikle SIRS kriterlerinin yüksek duyarlılıkta 

olduğu ama düşük özgüllük gösterdiği kararı verilmiş ve Sepsis 3.0 raporunda SIRS ve 

ağır sepsis tanımlarından vazgeçilmiştir (1,3,29,30). 
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Günümüzde sepsis ve septik şok tanımları kullanılmaktadır. Bu tanımlar 2016 

yılında gerçekleşen Sepsis ve Septik Şok için Üçüncü Uluslararası Konsensüs Tanımları 

(Sepsis 3.0) kılavuzunda ortaya konmuştur (1). Buna göre sepsis enfeksiyona karşı 

düzensiz konak yanıtının neden olduğu yaşamı tehdit eden organ disfonksiyonu olarak 

tanımlandı. Yine bu kılavuzda daha önceki konsensularda sepsis tanı kriteri olarak 

kullan SIRS ve ağır sepsis tanımı genel kullanımda yararlı olduğu ancak hastaların 

enfeksiyona yanıtını değerlendirmede ve prognozu belirlemede yetersiz olduğuna karar 

verilerek kullanımdan kaldırılmıştır. Ayrıca bu kılavuzda sepsis tanısını koyduracak 

spesifik kriterler bulunmamaktadır (1). 

Organ fonksiyon bozukluğu Sequential Organ Failure skorunda (SOFA) 2 veya 

daha fazla puan artışı olarak tanımlanmaktadır. Ayrıca SOFA skoru mortalite ile ilişkili 

olup SOFA skorunun ≥2 olması enfeksiyon şüphesi olan hastalarda yaklaşık %10'luk bir 

genel ölüm riskini yansıtır. Ancak SOFA skoru sepsis tanısını koydurucu değildir; 

sadece enfeksiyona bağlı organ disfonksiyonunu tanımlar ve enfeksiyona bağlı ölüm 

riskinin yüksek olduğu hastaları belirlemede yardımcıdır. SOFA kriterleri Tablo 2.1’de 

gösterilmiştir (31). 
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Yine bu kılavuzda acil serviste olası enfeksiyonu ve/veya enfeksiyon şüphesi 

olan hastalarda sepsis tanısı için quick SOFA (qSOFA) skoru kullanılması önerildi (1). 

Yatak başında hızlı değerlendirilebilecek 3 segmentten oluşan bu skorlama sisteminde 

de 2 ve üzeri puan sepsis düşündürür. qSOFA skoru Tablo 2.2’de gösterilmiştir.  

Tablo 2.2. qSOFA skoru 

 Değer Puan 

Glasgow koma skoru 14 1 

Sistolik kan basıncı  ≤100 mmHg 1 

Solunum sayısı ≥22/dakika 1 

 

Bir distribütif şok tipi olan septik şok geçmişte sepsisin indüklediği ve yeterli 

sıvı resüsitasyonuna rağmen devam eden hipotansiyon olarak tanımlanmıtır. Sepsis-3’te 

bu tanım değiştirildi ve belirgin dolaşımsal, hücresel ve metabolik anormallikler ile 

ilişkili sepsis alt grubu olarak yeniden tanımlandı (2). Buna göre septik şok yeterli sıvı 

tedavisine rağmen, OAB 65 mmHg’nın altında veya üstünde tutmak için vazopressöre 

gereksinim duyulması veya hipovolemi olmadığı durumda serum laktat seviyesinin 2 

mmol/L’nin üzerinde olması olarak tanımlandı. Bu hastaların hastane içi mortaliteleri 

%40’ın üzerinde bildirilmiştir (1). 

Sepsis tanımlamarı dışında sepsis tedavisi içinde ‘’Sepsis Kurtarma Çalışmaları 

(SCC)’’ adı altında konsensüs toplanmış sepsiste ilk üç saatte ve altı saatte yapılaması 

gerekenler önerilmiş (22). Bu konsensüs en son 2018 toplanmış ve ilk 1 saatte yapılması 

gerekenler olarak değiştirilmiştir (33). İlk 1 saat demetinde ilk 1 saatte kan kültürü 

alınması, ilk 1 saatte geniş spektrumlu antibiyoterapi verilmesi, laktat düzeyinin 

ölçülmesi, eğer hastada hipotansiyon var veya laktat düzeyi 4 mmol/dL üzerinde ise 30 

ml/kg’dan kristaloid verilmesi ve sıvı resüsitasyonu sırasında veya sıvı 

resüsitasyonundan sonra OAB ≥65 mmHg değilse vazopresör başlanması yer 

almaktadır (33). 

Özellikle son 30 senedir sepsis ve septik şok ortalama yaşam süresinin 

uzamasıyla birlikte her yıl milyonlarca insanı etkileyen major halk sağlık 

problemlerinden birisidir. Sepsis ve septik şokla ilişkili mortalite oranı %40’lara kadar 

varmaktadır (30,34,35). Sepsis, görülme ve tanı konulma sıklığı giderek artmakta olsa 

da mortalitesi yüksek ve tedavisi güç klinik bir tablodur. Günümüzde belirlenmiş altın 
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standart bir tanı testi olmayıp, enfeksiyon şüphesi olan hastaların klinik bulguları ve 

semptomlarıyla tanı konulmaktadır (1). 

2.1.2. Sepsis Epidemiyolojisi 

İnsidansı ülkelerin gelişmişlik düzeyi, ırk ve hasta yaşına bağlı değişmekle 

birlikte dünya çapında, yılda 20 ila 30 milyon sepsis vakasının olduğu ve bu sayının her 

geçen gün arttığı bilinmektedir (36). Bunun muhtemel nedenleri ise ortalama yaşam 

süresinin uzaması, immünsüpresyon ve birçok ilaca dirençli enfeksiyonlardır (13,14). 

Aynı zamanda sepsise yönelik eğitimlerin artması ve elde edilen bilgilerle sepsis 

tanısının daha erken konulması da insidansın artış sebeplerinden biri olarak 

düşünülmektedir. 

Sepsis vakalarının yaklaşık yarısı yoğun bakım ünitelerinin dışında gerçekleşir. 

Sepsis yüksek mortalite ve morbidite sahiptir. Sepsis ve septik şokun mortalitesi 

verilerin nasıl toplandığına bağlı olarak %10 ile %50 arasında değişmektedir 

(37,38,39,40,41). Uygun antimikrobiyallerin uygulanmasındaki her saatlik gecikme 

sepsis ve septik şoklu hastalarda ölüm oranında ölçülebilir bir artış ile ilişkilidir (43,44). 

Gelişmiş ülkelerde sepsis insidansının artmış olmasına rağmen sepsis ilişkili 

mortalitenin destekleyici bakım ve tedavideki önemli gelişmeler sayesinde azaldığı 

bildirilmektedir (2,45). 

Zaman içerisinde sepsise neden olan organizmalar evrimleşmiştir. Başlangıçta 

sepsis gram-negatif bakterilerle ilişkili bir hastalık olarak kabul edilmiştir ve hastane 

enfeksiyonlarının ana nedeniydi (2). Son yıllarda yapılan çalışmalarda gram-pozitif 

bakterilerin son 25 yılda sepsisin en yaygın nedeni haline geldiğini ortaya koymaktadır 

(46). Ayrıca sepsisin herhangi bir bakteriden olduğu kadar mantar ve viral 

organizmalardan da oluşabileceğini artık biliyoruz. Bakteriyel sepsisten daha düşük 

olan fungal sepsis insidansı son yıllarda artmıştır (2). Sepsis vakalarının yaklaşık 

yarısında bir organizma (kültür negatif sepsis) tanımlanamamıştır (47). Virüslerin neden 

olduğu sepsis, dünya çapında teşhis edilememektedir. Sepsise neden olabilen virüsler 

arasında influenza A ve B, respiratuar sinsityal virüs, koronavirüs, insan 

metapnömovirüsü, parainfluenza virüsü tip 1 ila 3, adenovirüs, enterovirüsler ve 

rinovirüs bulunur. Yaygın olarak tespit edilen virüslerin yanı sıra, ortaya çıkan yeni 

virüs enfeksiyonları (SARS-CoV, MERS-CoV ve SARS-CoV-2) da sepsis ile 

sonuçlanabilmektedir (48). 
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Sepsis, belirli ve sebat eden kaynaklardan ortaya çıkma eğilimindedir. Solunum 

yolu enfeksiyonları sepsis, ağır sepsis ve septik şokun en yaygın nedenidir (2,49,50). 

Genel olarak, solunum yolu enfeksiyonları tüm sepsis vakalarının yaklaşık yarısını 

oluşturur. Sırasıyla sonraki en yaygın nedenler genitoüriner, abdominal ve kaynağı 

bilinmeyen enfeksiyonlardır. 

2.1.3. Sepsis Patogenezi 

Enfeksiyona karşı konağın normal yanıtı hem hasarlı doku onarımı hem de 

bakteri invazyonunu lokalize ve kontrol eden karmaşık bir süreçtir. Dolaşımdaki ve 

sabit fagositik hücrelerin aktivasyonunun yanı sıra proinflamatuar ve antiinflamatuar 

mediyatörlerin salınımını içerir. Bir enfeksiyona karşı konak yanıtı doğuştan gelen 

doğal immünite hücreleri (özellikle makrofajlar) mikrobiyal bileşenleri tanıdığında ve 

bunlara bağlandığında başlatılır. 

Adezyon, kemotaksis ve hasarlı doku fagositozu dahil olmak üzere enflamatuar 

süreçleri proinflamatuar ve antiinflamatuar mediyatörlerin dengesi düzenler. Eğer 

proinflamatuar ve antiinflamatuar mediyatörler birbirini dengeler ve enfeksiyonun 

üstesinden gelirse, homeostaz sağlanır ve doku iyileşmesi ile sonuçlanır (51). 

Enfeksiyona inflamatuar yanıt yaygın olduğunda diğer bir deyişle hasar 

enfeksiyon bölgesinin dışında normal dokuları içerdiğinde sepsis ortaya çıkar. Yani bir 

enfeksiyona yanıt olarak salınan proinflamatuar mediyatörler lokal ortamın sınırlarını 

aştığında ve daha yaygın bir yanıta neden olduğunda sepsis ortaya çıkar. Sepsisin 

patofizyolojisi, mikrobiyal patojenleri ve bu patojenlere karşı inflamatuar yanıtı içerir. 

Yapılan araştırmalar, enfeksiyon ve dokularda travmatik hasarlar sonucunda vücuttaki 

hümoral sistemin aktive olduğunu ve çeşitli sitokinlerin salındığını göstermiştir. Sonuç, 

sistemik inflamatuvar yanıt, organ hasarı ve hemostatik değişiklikler ortaya çıkmaktadır 

(52). 

Sepsis malign intravasküler inflamasyon olarak da tanımlanabilir (53). 

 Kontrol edilemeyen, düzensiz ve kendi yaşamını idame ettiren bir döngüye 

sahip olduğundan maligndir. 

 Kan genellikle interstisyel boşlukta hücre-hücre etkileşimleri ile sınırlı olan 

mediyatörleri yaydığından intravaskülerdir. 
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 Septik yanıtın tüm karakteristikleri normal inflamatuar yanıtın abartılı şekli 

olduğundan inflamatuardır. 

Lokal immun yanıtın neden bazen bu ortamın ötesine yayıldığı ve sepsise yol 

açtığı net olarak aydınlatılamamıaştır. Patofizyolojisinde birçok faktör rol oynar. 

Mikroorganizmaların toksik ürünlerinin doğrudan etkileri, büyük miktarlarda 

proenflamatuar mediatörlerin salınımı ve kompleman aktivasyonu temel 

mekanizmalardır. Bunlara ilaveten, bazı bireyler genetik olarak sepsis gelişimine yatkın 

olabilir. 

Lokal bir enfeksiyonun sepsise progresyonuna bakteriyel hücre duvarı bileşenleri 

(endotoksin, peptidoglikan, muramil dipeptit ve lipoteikoik asit) ve bakteri ürünleri 

(stafilokokal enterotoksin B, toksik şok sendromu toksin-1, pseudomonas ekzotoksin A 

ve M, hemolitik grup A streptokok M proteini) katkıda bulunur (54,55). Endotoksinler 

ile yapılan çalışmalarda kompleman aktivasyonu, koagülasyon ve fibrinolitik 

sistemlerin aktive olması ile mikrovasküler tromboz ve bradikinin gibi vazoaktif 

ürünlerin salındığı gösterilmiştir (56,57). 

Bakteriyel hücre duvarı ve bakteri ürünleri gibi antijenik yapı ve toksinler 

konaktaki mononukleer fagositik hücreleri CD14 reseptörüne bağlanarak uyarırlar. 

Monositlerden tümör nekrozis faktör alfa (TNFα), interlökin 1 (IL-1), IL-6, IL-8 ve 

trombositleri aktive eden faktör (PAF) salınır. IL-1 ve IL-6 T hücrelerini aktive ederek 

ϒ-interferon, IL-2, IL-4 ve granulosit-monosit-koloni-stimulan faktörlerin (GM-CSF) 

salgılanmasını sağlarlar (58,59). Bu sitokinler lokal enfeksiyonun yenilmesinde çok 

yararlı olurken, büyük miktarlarda sentezlenerek dolaşıma karışmaları yaygın endotel 

hücre hasarı ile sonuçlanır. TNFα lökosit yüzeyindeki adhezyon moleküllerini aktive 

ederek nötrofillerin endotel hücrelerine yapışmasına neden olur. Aktive olmuş 

nötrofillerin degranülasyonu sonucu açığa çıkan proteazlar ve toksik oksijen radikalleri 

endotel hücresinin zedelenmesini kolaylaştırır. 

Sepsisli hastalarda büyük miktarlarda salınan proinflamatuar sitokinlerin kan 

dolaşımına katılması lokal bir enfeksiyonun sepsise ilerlemesine katkıda bulunur. Bu 

proinflamatuar sitokinler plazma seviyeleri erken pik yapan ve sonuçta saptanamayan 

seviyelere TNF-α ve interlökin 1’dir. Her iki sitokinde ateş, hipotansiyon, lökositoz, 

akut faz protein yanıtı, IL-6 ve IL-8 salınımın uyarılması, stres hoprmonların salınımı, 

koagülasyon ve fibrinolizin aynı anda aktivasyonuna neden olabilir. Ayrıca, TNF-α 
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artmış glukoneogenez ve lipoliz, nötrofil degranülasyonu, artmış antijen yanıtı ve 

endotel geçirgenliğinde artışa neden olur. 

Endotoksinin direkt etkisi veya sitokinlerin uyarımı ile prostoglandin, 

tromboksan, ve lökotrienler gibi araşidonik asit metabolitlerinin salınır ve bunlar 

kapiller permeabilite artışına yol açar. Endotel hasarı, kapiller permeabilite artışı, kanın 

mikrosirkülasyonda göllenmesi, dolaşımdaki kan volümünün azalması şok ve organ 

yetersizliği ile sonuçlanır. 

Sepsiste kompleman sistemi de aktive olur. Organizmadan patojenleri 

temizlemeye yardımcı olan kompleman sistemi bir protein kaskadıdır (60,61). 

Kompleman kaskadının inhibisyonunun inflamasyonu azaltığı ve mortaliteyi artırdığı 

rapor edilmiştir Aktive edilen kompleman sistemininden C3a ve C5a salgılanır. Bunlar 

bazofil ve mast hücrelerini uyararak, histamin başta olmak üzere çoğu hipotansiyona 

neden olan vazoaktif bazı mediatörlerin salgılanmasına neden olur. Endotel hücresi 

tarafından salgılanan, daha önce endotel deprese eden faktör olarak bilinen nitrik oksit 

(NO) sepsisteki yaygın vazodilatasyondan sorumludur (62). 

Bazı bireylerde genetik yatkınlık olabilir. Bu bireylerde tek nükleotid 

polimorfizmi (SNP) genetik varyasyonun en yaygın şeklidir. SNP'ler genetik belirteç 

olarak kullanılır (63). Bazı SNP'ler kötü sonuçlar ve enfeksiyona karşı aşırı duyarlılık 

ile ilişkilidir. 

Sepsisin sistemik etkileri: Yaygın hücresel hasar immün yanıt jenarilize 

olduğunda görülür. Hücresel hasar organ fonksiyon bozukluğunun öncüsüdür. Hücresel 

hasarın kesin mekanizması anlaşılmamakla birlikte otopsi çalışmaları yaygın endotelyal 

ve parankimal hücre hasarını işaret etmektedir. Hücresel hasar gelişmesinde öne sürülen 

mekanizmalar; doku iskemisi (yetersiz oksijen sunumu), sitopatik hasar (proinflamatuar 

mediyatörler ve/veya diğer inflamasyon ürünleri tarafından doğrudan hücre hasarı) ve 

apopitoz (programlanmış hücre ölümü) hızının değişmesidir. 

 Doku iskemisi 

Sepsiste doku oksijen ihtiyacına karşın dokuya sunulan oksijen uyumu olan 

metabolik otoregülasyon bozulur. Ek olarak, mikrovasküler dolaşımda ve endotelde 

hasar gelişir. Bunun sonucunda oksijen değişimi için gerekli yüzey alanı azalır, 

oksijenasyon bozulur, iskemiye ve hücresel hasara neden olur (64). Eritrositlerin 
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sistemik mikrosirkülasyonda elastikiyetini kaybetmesi ve mikrosirkülasyondaki aşırı 

heterojenite iskemiye katkıda bulunan diğer bir nedendir (65,66). 

 Sitopatik hasar 

Solunum enzim komplekslerinin doğrudan inhibisyonu, oksidatif stres hasarı ve 

mitokondriyal DNA yıkımı dahil olmak üzere çeşitli mekanizmalar yoluyla 

proinflamatuar mediatörler ve/veya diğer inflamasyon ürünleri sepsis kaynaklı 

mitokondriyal disfonksiyona (örneğin bozulmuş mitokondriyal elektron transportu) 

neden olabilir (67). Bu tür mitokondriyal hasar sitotoksisiteye yol açar. 

 Hücre ölüm yolları 

Sepsis sırasında nekroz, apopitoz, nekroptozis, piroptoz ve otofajinin neden 

olduğu hücre ölümü dahil olmak üzere çeşitli hücre ölüm yolları aktive edilebilir. Bu 

hücre ölüm yollarının çoğu, ya sepsisin patofizyolojisinin ve ilişkili inflamasyonun 

doğrudan bir sonucu olarak ya da patojenlerle doğrudan etkileşim yoluyla sepsis 

sırasında değiştirilir. 

 İmmünsüpresyon 

Klinik ve deneysel çalışmalarda sepsiste aşırı inflamasyonu immün supresyonun 

takip ettiğini öne sürmüşlerdir (52,68,69). 

 Koagülasyon sistem ve vasküler endotelyal hücre aktivasyonu 

Sepsiste organ disfonksiyonu gelişmesinde intravasküler koagülasyon ve 

endoteliyal hücre aktivasyonu kritik rol oynar. Tipik olarak, sepsis ilişkili dissemine 

intravasküler koagülasyon organ disfonksiyonuna öncülük eden sistemik inflamasyon 

ile birlikte fibrinolizisin supresyonu ve koagülasyon sisteminin aktivasyonuyla 

karakterizedir (70). 

Sepsisin organa spesifik etkileri: Hücresel hasar, proinflamatuar ve 

antiinflamatuar mediyatörlerin salınması sonucunda genellikle organlarda işlev 

bozukluğuna doğru ilerler ve hiçbir organ sepsisin sonuçlarından korunmaz. Bu 

hastalarda çoklu organ yetmezliği yaygındır. 

 Dolaşım sistemi 

Sepsite dolaşım fonksiyon bozukluğunun en şiddetli hali yaygın vazodilatasyona 

bağlı hipotansiyondur. Bu durum, muhtemelen uygun vazodilatasyona yaparak 
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metabolik otoregülasyonu iyileştirmek amacıyla salınan vazoaktif mediatörlerin 

(prostasiklin ve nitrik oksit) istenmeyen bir sonucudur. Nitrik oksit (NO)’in septik şoka 

eşlik eden vazodilatasyonda merkezi bir rol oynadığına inanılmaktadır (71). Sepsite 

vazodilatasyonun devam etmesine katkıda bulunan diğer bir faktör ise kompansatuar 

antidiüretik hormon (vazopressin) salınımının bozukluğudur (72). Bu teori, 

vazopressinin hemodinamiyi düzelttiğini ve diğer vazopressörlerin kullanımını 

azalttığını gösteren çalışmalar tarafından da desteklenmiştir (72,73). 

Sepsiste hipotansiyon gelişmesinde tek mekanizma vazodilatasyon değildir. 

Ayrıca intravasküler sıvının yeniden dağılımından da hipotansiyon gelişebilir. Artmış 

endotel geçirgenliği ve azalmış arteriyel vasküler tonusun bir sonucu olarak kapiller 

basınç artar. Sonuç intravasküler sıvının dağılımı değişir. 

Sepsisin dolaşım üzerindeki sistemik etkilerinin yanısıra lokal etkileride vardır. 

Erken dönemde sistemik dolaşımda, miyokardiyal depresan maddelerin salınmasına 

bağlı olarak azalmış sistolik ve diyastolik ventriküler performans görülür (74,75). 

Bölgesel dolaşımda (organlara giden ve organlar içindeki damarlarda) vasküler 

yanıtsızlık (uygun şekilde vazokonstrüksiyon yapılamması) sistemik kan akışının organ 

sistemleri arasında uygun bir şekilde dağıtılamamasına yol açar (75). Sepsiste en önemli 

hedef mikrosirkülasyondur. Sepsis fonksiyonel kapillerlerin sayısındaki azalma ile 

ilişkilidir. Fonksiyonel kapillerler sayısındaki azalma oksijenin dokuya tam 

alınamamasına neden olur (76,77). 

Sepsis, endotel düzeyinde hücrelerde fenotipik değişikliklere neden olur. Bu 

hücrelerdeki fenotipik değişiklik endotel hücreleriyle bakteri duvarının bileşenleri 

arasındaki doğrudan ve dolaylı etkileşimler yoluyla gerçekleşir. Bu fenotipik 

değişiklikler lökosit azalması, koagülasyon anormallikleri, eritrosit elastikiyet 

bozukluğu, trombosit ve lökosit adezyonu, adezyon moleküllerinin up-regülasyonu ve 

glikokaliks yapısının bozulması ile ilişkili endotelyal disfonksiyona neden olabilir (78). 

Sonuç olarak yaygın endotel disfonksiyon protein açısından zengin yaygın doku 

ödeminin gelişmesine neden olur. 

 Akciğer 

Pulmoner damarlardaki vasküler endotel hasar kapiller kan akımını bozar ve 

mikrovasküler geçirgenliği arttırır. Bunun sonucunda da interstisyel ve alveoler 

pulmoner ödem gelişir (79,80). Akciğerin mikrosirkülasyonundaki nötrofil sıkışması, 
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alveolokapiller membran hasarını başlatır veya başlamış membran hasarını arttırır.  

Pulmoner ödem ventilasyon-perfüzyon uyumsuzluğu oluşturan ve hipoksemiye yol 

açar. Sepsiste, bu etkiler kendini akut solunum sıkıntısı sendromu olarak kendini 

gösterir. 

 Gastrointestinal yol 

Sepsisin tipik dolaşım anormallikleri, bağırsağın normal bariyer fonksiyonunu 

baskılayarak bakterilerin ve endotoksinlerin sistemik dolaşıma (muhtemelen lenfatikler 

yoluyla) translokasyonuna izin vererek ve septik yanıtı uzatır (81,82). 

 Karaciğer 

Bağırsaktan portal sisteme giren bakteri ve bakteri ürünlerini temizlemede 

retiküloendotelyal sistemin ilk savunma hattı olarak karaciğer görev yapar. Karaciğer 

disfonksiyonu, lokal sitokin yanıtını önleyen ve potansiyel olarak zararlı olan enterik 

türevli endotoksin ve bakteri ürünlerinin sistemik dolaşıma doğrudan yayılmasına izin 

verir (79,80). 

 Böbrek 

Sepsise sıklıkla akut böbrek yetmezliği (ABY) eşlik eder. Sepsis ve 

endotokseminin akut böbrek yetmezliğine yol açtığı mekanizmalar tam olarak 

anlaşılamamıştır. Öne sürülen bir mekanizma; hipoperfüzyon veya hipoksemiye bağlı 

akut tübüler nekrozdur. Bununla birlikte, sistemik hipotansiyon, direkt renal 12 

vazokonstriksiyon ve sitokin salınımı da böbrek hasarına katkıda bulunabilir (83,84). 

 Sinir sistemi 

Septik hastalarda merkezi sinir sistemi (MSS) komplikasyonları sıktır ve 

genellikle diğer organ yetmezliklerinden önce ortaya çıkar. En sık görülen MSS 

komplikasyonu değişmiş mental durumdur (ensefalopati). MSS disfonksiyonu, 

enflamatuar mediyatörlere bağlı olarak metabolizmadaki ve hücre sinyalindeki 

değişikliklere bağlanmıştır. Kan beyin bariyerinin bozukluğu lökosit infiltrasyonunun 

artmasına neden olarak toksik aracılara maruz kalınmasına ve sitokinlerin bariyer 

boyunca aktif taşınmasına katkıda bulunur (85). 
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2.1.4. Sepsis Risk Faktörleri 

Sepsis insidansı, hastaya özgü çeşitli faktörlerden etkilenir. Diabet, kronik 

böbrek, ya da karaciğer yetmezliği gibi kronik hastalığı olanlar, 65 yaş üzeri veya 1 yaş 

altı çocuklar, immün yetmezliği olanlar, önceden antibiyotik kullananlar, yoğun bakım 

ya da uzun süreli hastane yatışı olanlar, genetik faktörler, travma, yanık, daha önce 

sepsis geçirenler ve invazif girişim yapılan bireylerde sepsis ve septik şok gelişme riski 

yüksektir (2,38,49,50). Sepsis risk faktörleri Tablo 2.3’de özetlenmiştir. 

Tablo 2.3. Sepsis Risk Faktörleri 

Demografik faktörler  

  İleri yaş (≥65 yaş)  

  Erkek cinsiyet  

  Siyahi ırk  

  Beslenme  

  Genetik altyapı 

  Aşılanma durumu 

Hastane kaynaklı faktörler  

  Hastanede kalış süresi 

  Antibiyotik direnci  

  Ameliyat komplikasyonları  

  Kateterler 

Ek hastalıklar  

  Diyabet  

  Kronik böbrek yetmezliği 

  Kronik obstruktif akciğer hastalığı 

  Kanser 

  Kronik karaciğer hastalığı 

  İmmunsupresyon 

Çevresel faktörler  

  Düşük sosyoekonomik düzey  

  Salgınlar 

  Mevsimsel değişim  

  Seyahat 

 

2.1.5. Sepsis Kliniği ve Laboratuvar Bulguları  

Sepsis belirti ve bulguları sepsise özgü değildir. Farklı birçok klinik durum 

benzer şekilde ortaya çıkabilir. Sepsiste belirti ve bulgular enfeksiyonun kaynağı ve 

hasta da şok veya organ disfonksiyonu gelişmesine göre değişiklik gösterebilir. Tanıda 

enfeksiyon bulgu ve belirtilerinden kaynaklanan şüphenin yanı sıra laboratuvar, 
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radyolojik ve mikrobiyolojik verilerde kullanılmaktadır.  Ancak bu hastalarda sıklıkla 

görülen belirti ve bulgular şu şekildedir (86); 

 Bir enfeksiyon kaynağa özgü belirti ve bulgular 

 Hipotansiyon [sistolik kan basıncının (SBP) ˂90 mmHg veya OAB ˂65 

mmHg veya SBP’de 40 mmHg düşüş olması veya yaş için normalin altında 

2 standart sapmadan daha az olması] 

 Vücut sıcaklığı (ateş>38.3 0C veya ˂36 0C) 

 Kalp atım hızının ˃90 atım/dk veya yaş için normalin 2 standart sapma 

üzerinde olması 

 Taşipne (solunum sayısının ˃22 soluk/dakika olması) 

 End-organ perfüzyon bulguları ise cilt nemli ve soğuk, kapiller geri dolum 

uzar, mottling lekeleri (beneklenme), siyanoz, barsak seslerinde azalma ve 

ileus, oligüri veya anüri, mental durum değişikliği, ajitasyon ve 

huzursuzluktur 

 Bu bulgular hastanın altta yatan hastalıkları ve kullandığı ilaçlara bağlı 

değişkenlik göstermektedir (4) 

Aynı sepsis klinik bulgu ve belirtilerinde olduğu gibi laboratuvar bulguları da 

nonspesifiktir ve altta yatan neden, hipoperfüzyon ve organ disfonksiyon bulgularına 

göre değişiklik göstermektedir.  Sepsiste laboratuvar bulguları (86); 

 Lökositoz (beyaz küre sayısı >12,000 µl/ml) veya lökopeni (beyaz küre 

sayısı ˂4000 µl/ml) veya %10 olgunlaşmamış hücre 

 Diyabet yokluğunda hiperglisemi (>140 mg/dL veya 7.7 mmol/L) 

 Plazma C-reaktif proteinin normal değerden 2 standart sapma daha yüksek 

olması 

 Arteriyel hipoksemi [Parsiyel O2 basıncı (PaO2)/inspiratuar oksijen 

fraksiyonu (FiO2) <300] 

 Akut oligüri (yeterli sıvı resüstasyonuna rağmen en az iki saat boyunca idrar 

çıkışı 0.5 mg/dL veya 44.2 micromol/L) 

 Kreatinin artışı (>0.5 mg/dL veya 44.2 µm/L) 
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 Koagülasyon bozukluğu (uluslararası normalleştirilmiş oran (INR)>1.5 veya 

aktive parsiyel tromboplastin zamanı (aPTT) >60 saniye). 

 Trombositopeni (˂100.000 µl/ml) 

 Hiperbilirubinemi (plazma total bilirubin> 4 mg/dL veya 70 µmol/L) 

 Adrenal yetmezlik (Hiponatremi, hiperkalemi) ve ötiroid hasta sendromu da 

görülebilir 

 Hiperlaktatemi (serum laktat yüksekliği >2 mmol/L), organ 

hipoperfüzyonunun bir göstergesidir ve ilk değerlendirmenin önemli bir 

bileşenidir. Laktat yüksekliği kötü prognoz ile ilişkilidir (87,88,89) 

 Plazma prokalsitonin değerinin normal değerinden 2 standart sapmadan 

yüksek olmasıdır. Yüksek serum prokalsitonin seviyeleri bakteriyel 

enfeksiyon ve sepsis ile ilişkilidir (4,90) 

 Pro-adrenomedullin (MR-proADM), kritik hastalarda gelişen organ 

yetmezliğini ve klinik kötüleşmeyi tahmin etmek için kullanılmıştır. Yine 

tartışmalı olmakla birlikte, MR-proADM seviyelerinin izlenmesi bakteriyel 

enfeksiyonun tanısını desteklemek, prognoz ve antibiyotik tedavisinin 

etkinliğine tahmin etmede kullanılabilir (91) 

Enfeksiyon kaynağını göstermek dışında sepsise özgü bir radyolojik bulgu 

yoktur. Sepsis düşünülen hastalarda kültürde mikroorganizmanın tanımlanması sepsis 

tanısını büyük ölçüde destekler ve etkene yönelik uygun antibiyoterapi seçimlerine 

katkı sağlar. 

2.1.6. Multiple Organ Disfonksiyon Sendromu (MODS) 

Multiple organ disfonksiyon sendromu tek tek organlarda artan derecelerde 

fizyolojik bozulmadır ve süreklidir. Bu tek bir olaydan ziyade devam eden bir süreçtir. 

Organ fonksiyonundaki değişiklikler, hafif derecede organ disfonksiyonundan tamamen 

geri dönüşümsüz organ yetmezliğine kadar geniş ölçüde değişebilmektedir. Organ 

disfonksiyonunun derecesi önemli bir klinik etkiye sahiptir. 

Çoklu organ disfonksiyon sendromu (MODS), sepsis de dahil olmak üzere kritik 

bir hastada, müdahale olmadan homeostazın sürdürülemeyeceği ilerleyici organ 

disfonksiyonu anlamına gelir. MODS, sepsis de dahil olmak üzere çeşitli akut hasarlar 
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sonucunda indüklenen 2 veya daha fazla organ veya organ sisteminde ilerleyici ve 

potansiyel olarak geri dönüşümlü fizyolojik işlev bozukluğunun gelişimi ile karakterize 

klinik bir sendrom olarak tanımlanır. Enfeksiyöz (sepsis, septik şok) ve non-infeksiyöz 

(SIRS) hastalıklarda ciddi son durumdur. Primer ve sekonder olmak üzere iki grupta 

sınıflandırılır. Primer MODS, organ disfonksiyonunun erken ortaya çıktığı ve doğrudan 

hasarın kendisine atfedilebildiği iyi tanımlanmış bir hasar sonucu ortaya çıkar 

(rabdomiyolize bağlı böbrek yetmezliği gibi). Sekonder MODS’a bağlı organ 

yetmezliği hasarı doğrudan kendisine bağlı değil konakçının yanıtına bağlı gelişir 

(pankreatitli astalarda ARDS gelişmesi gibi). 

Sepsiste organ yetmezliğinin altında yatan mekanizmalar sadece kısmen 

aydınlatılmış olmasına rağmen, bozulmuş doku oksijenasyonu anahtar rol 

oynamaktadır. Hipotansiyon, azalmış kırmızı hücre deformabilitesi ve mikrovasküler 

tromboz dahil olmak üzere çeşitli faktörler, septik şokta oksijen iletiminin azalmasına 

katkıda bulunur. İnflamasyon hücre ölümü ve bariyer bütünlüğünün kaybı ile birlikte 

vasküler endotelde işlev bozukluğuna neden olur (92). Ek olarak oksidatif stres ve diğer 

mekanizmalardan kaynaklanan mitokondriyal hasar hücresel oksijen kullanımını bozar 

(93). Ayrıca, hasarlı mitokondriden salınan alarminler (mitokondrial DNA ve formil 

peptidler) nötrofilleri aktive eder ve daha fazla doku hasarına neden olur (94). 

MODS'ta bireysel organ disfonksiyonu için evrensel olarak kabul edilmiş 

kriterler yoktur. Bununla birlikte, solunum (parsiyel oksijen basıncı/solunan oksijen 

fraksiyon oranı), hematoloji (trombosit sayısı ve INR düzeyi), karaciğer [plazma 

bilirubin düzeyi, aspartat aminotransferaz (AST) ve alanin aminotransferaz (ALT)], 

böbrek (plazma kreatinin düzeyi ve idrar çıkışı), santral sinir sistemi (bilinç düzeyi), 

kardiyovasküler sistem (hipotansiyon, laktat ve vazopressör ihtiyacı), endokrin 

(hiperglisemi), metabolik (pH ve laktat) ve gastrointestinal sisteme (ileus) ait 

parametrelerin ilerleyici anormallikleri, MODS'u teşhis etmek için yaygın olarak 

kullanılır. Ayrıca yoğun bakım ünitelerinde mortaliteyi tahmin etmede çeşitli organ 

yetmezliğini gösteren SOFA, multiple organ dysfunction skoru (MODS) ve logistic 

organ dysfunction skoru (LODS) gibi çeşitli puanlama skorları da kullanılmaktadır 

(31,95,96). 

Organ yetmezliği sepsisin ayırt edici bulgusudur. Sepsiste en sık solunum ve 

kardiyovasküler yetmezlik meydana gelir, bunu böbrek, merkezi sinir sistemi (MSS), 

hematolojik ve karaciğer yetmezliği izler (41,97,98). Solunum yetmezliği, şok ve 



18 
 

böbrek yetmezliği yoğun bakıma en sık başvuru nedenidir (41,99). Hastaların çoğunda 

tek bir organ yetmezliği bulunurken, yaklaşık %20'sinde iki organ yetmezliği ve 

yaklaşık %5'inde üç veya daha fazla organda akut yetmezlik vardır (88,90). Sepsisli 

hastalarda mortalite ile organ yetmezliğinin sayısı arasında doğrudan bir ilişki olduğu ve 

dört veya daha fazla organ yetmezliği olan hastalarda ölüm oranlarının %65 olduğu 

gösterilmiştir (41). 

Solunum disfonksiyon 

Sepsiste solunum yetmezliği genellikle hipoksemi ve kardiyak kaynaklı olmayan 

bilateral infiltratlar olarak tanımlanan akut solunum sıkıntısı sendromu (ARDS) olarak 

kendini gösterir. ARDS hafif (200 mm Hg<PaO2/FiO2 <300mm Hg), orta (100 mm 

Hg<PaO2/FiO2 <200mm Hg) veya şiddetli (PaO2/FiO2 ≤100mm Hg) olarak 

sınıflandırılmaktadır (101). Altta yatan patoloji, artan bariyer geçirgenliği ve proteinden 

zengin sıvının interstisyel ve hava boşluğu kompartımanlarına eksüdasyonu ile birlikte 

yaygın alveolar epitel hasarıdır (102). Nötrofiller ve monositler akciğerlerde birikir ve 

pulmoner damarlarda hücresel kümeler oluşturabilir. Akciğerde önemli oranda sağdan 

sola şant oluşur. Ölü boşluk hacmi artar, komplians azalır ve solunum işi artar. Çoğu 

ciddi vakada mekanik ventilasyon gereklidir ve ARDS şiddeti ile doğru orantılı olarak 

mortalite de artış görülmektedir (101). 

Kardiyovasküler disfonksiyon 

Sepsisin kardiyovasküler sistem üzerine etkisinin iki bileşeni vardır: 

miyokardiyal disfonksiyon ve vazodilatasyondan kaynaklanan göreceli hipovolemi 

(103,104). Sepsis ile ilişkili miyokardiyal disfonksiyon, azalmış sol ve sağ ventrikül 

ejeksiyon fraksiyonu, artmış sol ve sağ ventrikül diyastol sonu hacim, yüksek kalp hızı 

ve kalp debisini içerir. Septik şokla ilişkili kardiyak depresyon, iskemiden 

kaynaklanmayan ve genellikle initropik tedavi gerektirmeyen inflamatuar mediatörlerin 

kardiyak miyosit ve mikrodolaşım fonksiyonu üzerindeki etkilerini yansıtır, Bununla 

birlikte, intravenöz sıvılar verilerek hipovolemik şok tersine çevrilemez ise doku 

perfüzyon basıncını düzeltmek için vazopresörlerin kullanılması gerekli olacaktır. 

Adrenerjik agonistler birinci basamak vazopresörlerdir, norepinefrin ilk tercih edilen 

ajandır (4). Refrakter septik şok vakalarında farklı etki mekanizmasına sahip 

(nonadrenerjik) başka bir vazopressör eklenebilir. 
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Sepsis kaynaklı miyokard depresyonunun gelişiminde rol oynayan mekanizmalar 

arasında kalsiyum homeostazındaki değişiklikler, mitokondriyal disfonksiyon, apoptoz, 

dolaşımdaki kardiyosupresan aracılar ve nitrik oksit yer alır. Postmortem bir çalışma, 

kardiyak miyosit hücre ölümünün nadir olduğunu, buna karşın sepsis kaynaklı fokal 

mitokondriyal hasarın birçok hücrede mevcut olduğunu bulmuştur (105). 

Hipovolemi kan, plazma ve su kaybına bağlı olarak gelişen kan hacmindeki 

azalma olarak tanımlanır. Bunun sonucu olarak intravasküler içerik azalır ve doku 

perfüzyonu sınırlanır. Ancak, bu durumun hemodinamik etkisi her hastada çeşitlilik 

gösterir ve değerlendirilmesi kompleks bir süreçtir. Hipovoleminin derecesine bağlı 

olarak farklı klinik senaryolar gözlenebilir. Kompanse hipovolemi durumunda doku 

hipoperfüzyon belirteçleri görülmeyebilir. İlk evrede, kan hacmi kompansatuar 

mekanizmalarla düzenlenir. Kompansatuar mekanizmalar, ilk sırada kalp ve beyin 

olacak şekilde vital organlarda perfüzyonu sağlamak için vücudun geliştirdiği karmaşık 

nöroendokrin ve immünolojik süreçlerdir (106,107,108). Bu şekilde venöz dönüş ve 

kardiyak output (CO) korunur. Kan hacminde azalma arttıkça, kompansatuar 

mekanizmalar yetersiz hale gelir, venöz dönüş ve CO düşmeye başlar. Bu süreçte doku 

hipoperfüzyonunun sonucu olarak hipotansiyon görülür. Durum ilerledikçe, sepsise 

bağlı vazodilatasyon gelişir. Son evrede preload ve CO azalmıştır (107,109). Sempatik 

sinir sistemi aktivasyonu sonucu başlayan süreci şu şekilde sıralayabiliriz; 

1. İntravasküler tonus artışı olur. Kan akışının vücutta dağılımı yeniden 

düzenlenir, özellikle kalp ve beyin korunmaya çalışılır, splanknik, renal ve 

kütanöz kan akımı azalır. 

2. Sempatik aktivitede artma ile birlikte miyokardiyal kasılma, miyokardın 

oksijen kullanımı ve CO artar, bunun sonucunda taşikardi gelişir. 

3. Kapiller hidrostatik basınç azalmaya başlar. Sıvı akışı Starling yasanına 

göre interstisyel alandan damar içine doğrudur, kan dolaşımındaki sıvının 

volümü artar. Kan bu durumda dilüsyona uğramıştır. 

4. Kanın oksijen taşıma kapasitesi ve doku perfüzyonu arttırılmaya çalışılır. 

Hücresel asidoz gelişir, hemoglobinin oksijene afinitesi azalır, dokulara 

oksijen salınımı artar. 
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5. Dolaşımdaki hacmin azalışı ve vazokonstrüksiyon sonucu renal kan akışı 

azalır, oligüri gelişir, böbrek fonksiyon parametreleri bozulur ve bunun 

sonucunda asit baz dengesi de bozulur. 

6. Katekolamin deşarjı ve adrenokortikotropik hormon (ACTH) salınmasına 

bağlı olarak sonucu taşikardi, CO artışı, insülin direncine bağlı olarak 

glukoz kullanımının perifer organlarda engellenmesi, nefronlarda su ve 

sodyum tutulumu gerçekleşir. Kortizol, epinefrin ve glokagon 

hormonlarının etkileri artar 

7. İnsülin salınması azalır. 

8. Antidiüretik hormon (ADH) salınımı artar. Splanknik vazokonstrüksiyon 

oluşur. 

9. Renin anjiyotensin kaskadındaki aktivasyon sonucu adrenal korteksten 

aldosteron salınımı olur (101). 

Böbrek disfonksiyonu 

Akut böbrek hasarı (AKI), artan serum kreatinin seviyeleri ile azalmış idrar 

çıkışı ile karakterize edilir ve sepsisli birçok hasta renal replasman tedavisine ihtiyaç 

duyar (110). AKI, azotemi, oligüri ve anüri ile kendini gösterir. Sepsis ile ilişkili AKI, 

kritik hastalığı olan hastalarda yüksek bir morbidite ve mortalite ile ilişkilidir. Böbrek 

anormallikleri, minimal proteinüriden böbrek yetmezliğine kadar değişir. Sepsisli 

hastalarda yapılan postmortem çalışmalarda fokal akut tübüler nekroz ve minimal 

glomerüler hasar tespit edilmiştir (105). Sepiste AKI’nin altta yatan patojenik 

mekanizmaları arasında hipovolemi, hipotansiyon, renal vazokonstriksiyon ve toksik 

ilaçlar veya tıbbi görüntüleme için kullanılan kontrast maddeler bulunur (110). Akut 

böbrek hasarında önceden kronik böbrek yetmezliği olması, hipotansiyonun derinliği ve 

süresi, dehidratasyon ve nefrotoksik ilaç kullanımı belli başlı risk faktörleridir (106). 

Çoğu hastada sepsis kaynaklı böbrek hasarı büyük ölçüde geri dönüşümlüdür. 

Bununla birlikte, kritik hastalarda serum kreatinin düzeyindeki küçük akut artışlar bile 

uzun süreli sağkalımın azalmasıyla ilişkilidir (110). Beklendiği gibi, septik şoklu 

hastalarda sağ kalım doğrudan AKI şiddeti ile bağlantılıdır (112). 
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Nörolojik disfonksiyon 

Sepsisli hastalarda nörolojik bozukluk koma ya da deliryum şeklinde kendini 

gösterir. Sepsis ilişkili ensefalopati, doğrudan santral sinir sistemi enfeksiyonu, yapısal 

anormallikler veya diğer ensefalopati türlerinin yokluğunda sepsise eşlik eden yaygın 

serebral disfonksiyon olarak tanımlanır (113). Ciddi sepsiste deliryum %30-50 oranında 

meydana gelir. Genel olarak nörolojik bozukluğun ciddiyeti sepsisin diğer belirtilerinin 

şiddetiyle paraleldir. Sepsis ilişkili ensafalopatiyi belirleyecek spesifik bir biyomarker 

yoktur. Bu nedenle tanı santral sinir sistemi enfeksiyonu ve diğer ensafalopati nedenleri 

dışlandıktan sonra konur. Sepsis ilişki ensafalopatinin tltta yatan mekanizmaları 

mikroskobik beyin hasarı, kan-beyin bariyeri ve serebral mikrosirkülasyon 

disfonksiyonu, değişmiş santral sinir sistemi metabolizması ve bozulmuş kolinerjik sinir 

iletimini içerir. Şiddetli sepsis yaşayan hastalarda yıllarca süren bilişsel ve işlevsel 

bozukluklar olabilir (114). Uzun süre yoğun bakımda yatan hastalarda kritik hastalık 

nöropati ve miyopati diğer yaygın komplikasyonlardır. Bunların klinik özellikleri 

ventilatörden ayrılma zorluğu, ekstremitelerin genel olarak zayıflaması ve yaygın 

güçsüzlük sayılabilir. Kritik hastalık nöropati ve miyopati tanısı klinik, elektrofizyolojik 

ve kas biopsisi ile konulur (115). Bunların patogenezinde septik inflamatuar yanıtın 

önemli rol oynadığı düşünülmektedir (115,116). 

Hematolojik disfonksiyon 

Sepsis sıklıkla koagülopati ile komplike hale gelir. Anormallikler, subklinik 

pıhtılaşma bozukluklarından pıhtılaşma sürelerinin uzamasına (en belirgin olarak 

protrombin zamanı ve kısmi tromboplastin zamanı), düşük trombosit sayıları ve yüksek 

D-dimer seviyelerine kadar uzanır. Sepsisli hastalarda koagülopatinin en şiddetli formu 

olan dissemine intravasküler koagülasyonun (DIC) prevalansı %35'tir (107).Yaygın 

damar içi pıhtılaşma bozukluğu (DIC) tanısında yaygın olarak kullanılan parametreler 

trombosit sayısında azalma veya düşüş eğilimi (genellikle <100.000/mm3), fibrin yıkım 

ürünlerinin varlığı, plazmada D-dimer düzeyinde artma, PT veya aPTT'nin uzaması 

(normalin üst sınırının >1.2 katı), antitrombin ve protein C gibi endojen 

antikoagülanların düşük plazma seviyelerini içerir (118). Şiddetli DIC’in klinik bulgusu 

çeşitli bölgelerden eşzamanlı kanama ile birlikte küçük ve orta büyüklükteki damarlarda 

yaygın trombozdur. Daha önceki çalışmalar, sepsisli hastalarda DIC gelişiminin ölüm 

riskini ikiye katlayabileceğini göstermiştir (117). DIC için altta yatan bozukluğun 

tedavisi dışında spesifik bir tedavi mevcut değildir (4). 
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Karaciğer ve gastrointestinal sistem disfonksiyonu 

Gastrointestinal sistem yaralanmaları, inflamatuar mediatörlerin 

translokasyonuna yol açabilen sağlam bağırsak epitelinin bozulması, üst gastrointestinal 

sistem kanamasına neden olabilecek gastrik ve duedonal mukozada erezyon ve septik 

şokun düzeldikten sonrada birkaç gün daha devam eden ileus gelişimini içerir 

(119,120). 

Karaciğer fonksiyon bozukluğu, sıklıkla alkalen fosfataz, aminotransferaz ve 

bilirübin düzeylerinde yükselme ile karakterizedir.  Önceden var olan karaciğer hastalığı 

bu değerleri ağırlaştırabilir. "Şok karaciğer" olağandışıdır, ancak septik şokun süresi 

uzarsa, sentrilobüler karaciğer hücrelerinin hipoksik nekrozunu serum 

transaminazlarında büyük bir artış takip edebilir. 

Sepsiste hepatik hasar, genellikle hipoperfüzyona bağlı makro veya 

mikrovasküler iskemiden kaynaklanabilir. Hasar sonrası hastada transaminaz, alkalen 

fosfataz ve bilirubin düzeyinde artma görülür. Ayrıca mikrovasküler pıhtılaşmadan 

kaynaklanan hemoliz bilirubin yüksekliğini artışına katkı sağlayarak iktere neden 

olabilir (106). 

2.1.7. Sepsis Tanı Yöntemleri 

Bir biyobelirteç “normal biyolojik ve patojenik süreçlerin veya terapötik bir 

müdahaleye verilen farmakolojik tepkilerin bir göstergesi” olarak tanımlanmıştır ve bir 

biyobelirteç, klinik bulgularla elde edilen verilere ek bilgi sağlayabilmelidir (121). 

Sepsiste kullanılacak inflamasyon ve/veya enfeksiyon biyobelirteçlerini ise “nesnel 

olarak ölçülebilen ve tekrarlanabilirliği olan, seviyeleri normal veya patojenik bir 

sürecin göstergesi olan ve antibiyotik tedavisini yönlendirmede faydalı olan molekül” 

olarak tanımlanmalıdır (122). 

İlk olarak 2005 yılında Uluslararası Sepsis Forumu tarafından düzenlenen bir 

konferansta septik hastaların yönetimi için biyobelirteçlerin yararlılığı, sistematik bir 

şekilde ele alınmıştır. Bu konferans raporunda, sepsis ölçülebilir bir patolojik süreçten 

ziyade konakçının enfeksiyona verdiği yanıttan kaynaklanan bir hastalık kavramıdır, bu 

kavram hem enfeksiyonun hem de enfeksiyona karşı oluşan yanıtın belgelenmesine 

dayanan karmaşık bir kavramdır ve bu yanıt nonspesifiktir. Bu yanıtta görevli 

biyobelirteçler; bir dizi farklı süreçte ortak olan hayati parametrelerdeki fizyolojik 

değişiklikleri vurgulayan parametrelerdir (123). Sepsiste bu biyobelirteçleri enfeksiyonu 
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ekarte etmek, erken tanı koymak, tedaviye erken başlamak, sepsisin ciddiyetini 

değerlendirmek, yoğun bakım ünitesine kabul hakkında karar vermek, klinik seyri 

değerlendirmek, tedaviyi değiştirme veya tedaviyi durdurmak amacıyla kullanılabilir 

(121). Sepsiste kullanılacak biyobelirteçler sepsisin biyolojisini yansıtmalı ve 

konakçının enfeksiyona verdiği yanıtın karakteristik biyokimyasal değişikliklerini 

kanıtlamalıdır. 

Sepsiste kullanılan biyobelirteçler plazma düzeyindeki (kompleman sistemi, 

pıhtılaşma sistemi ve kallikrein-kinin sistemi) biyokimyasal değişiklikler ve sitokinler, 

kemokinler ve akut faz proteinleri dahil olmak üzere çok sayıda mediyatör ve molekül 

gibi konakçı yanıtında etkileri olan hücresel elementlerin aktivasyonu veya down-

regülasyonunun göstergelerine odaklanmıştır (121). Bu amaçla sepsiste çeşitli 

biyobelirteçler rutinde ve çalışmalarda kullanılmaktadır. C-reaktif protein (CRP), 

prokalsitonin (PCT), tümör nekroz faktör-α (TNF-α), interlökin 1 (IL-1), IL-6, IL-8 ve 

IL-18 gibi inflamatuvar biyobelirteçlerin yanı sıra tam kan sayımı parametrelerinden 

olan toplam beyaz küre (BK), nötrofil ve natural killer (NK) hücrelerinin sepsiste 

yükseldiği gösterilmiştir, ancak tanı aracı olarak hiçbiri tek başına bağımsız olarak 

yeterli değildir; kombine olarak diğer biyokimyasal tetkiklerle beraber 

değerlendirilmelidir (124). Son veriler, ağır hasara ve/veya sepsise karşı konakçı immün 

yanıtının proinflamatuar ve antiinflamatuar aşamalarının her iki yönünün de sıklıkla 

aynı anda meydana geldiğini göstermektedir (125). 

Proinflamatuar biyobelirteçler (CRP ve PCT) 

 CRP 

CRP esas olarak apopitoz veya nekroz sırasında ortaya çıkan veya patojenlerin 

yüzeylerinde bulunan spesifik moleküler konfigürasyonlara bağlanma yeteneğine sahip, 

kanda bulunan hepatik kökenli pentamerik bir akut faz proteinidir (126). Böylece 

inflamasyon sırasında plazmada artan konsantrasyonlarda bulunan enfeksiyon veya 

enflamasyonu takiben saatler içinde artar. Doğuştan gelen bağışıklık yanıtıyla 

savunmaya katkıda bulunduğu öne sürülmektedir (127). 1930'da Tillett ve Francis 

tarafından keşfedilmiştir ve tespit edilen ilk tanıma reseptörüdür (PRR) (128). 

CRP, T hücreleri ve makrofajların salgıladığı IL-6 dahil tüm inflamatuar 

sitokinlerin sentez ve salınımı sonrası inflamasyon, doku harabiyeti ve enfeksiyona 

karşı sitokin ilişkili ciddi olarak yükselir (127).CRP’in yarı ömrü sabit olup hepatik 
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üretim hızına ve CRP yükselten sebebin ciddiyetine göre değişir. Bu nedenle 

inflamasyon için ideal bir biyoişaretçidir (129,130). Kandaki CRP seviyesi, 

enfeksiyonlar ve sepsis dahil tüm inflamatuar süreçlerde yükselir (128). CRP viral ve 

bakteriyel enfeksiyonları ayırt edebilir. İnflamasyon veya doku hasarının başlamasından 

sonraki 6 saat içinde CRP'nin hepatik sentezi başlar, yaklaşık 48 saat içinde en yüksek 

seviyesine ulaşır. Yaklaşık 18 saatlik bir plazma yarı ömrüne sahiptir (129). Duyarlılık 

avantajı sayesinde, CRP genellikle herhangi bir klinik özellik ortaya çıkmadan önce 

kanda tespit edilebilir. Ayrıca, dokudaki hasarın giderilme oranıyla paralel olarak düşer 

(130). Sepsiste artmış CRP seviyesi organ yetmezliği ve artmış ölüm riski ile de 

ilişkilidir  (131). Gram pozitif bakteri sepsisine kıyasla gram negatif kaynaklı bakteri 

sepsisinde serum CRP düzeyinin anlamlı olarak daha yüksek olduğu, bunun da farklı bir 

immünomodülatör yanıta işaret ettiği bildirilmiştir (132). 

 PCT 

PCT, kalsitonin hormonunun 116 amino asitli öncül proteinidir. Tiroid bezindeki 

meduller nöroendokrin C hücreleri tarafından genellikle kanda yüksek kalsiyum 

seviyesine bir yanıt olarak salgılanır (133). Biyolojik açıdan PCT, monositlerin 

enfeksiyon bölgesine hareketine etki eden bir kemokin gibi davranan bir modülatördür. 

Buna ek olarak, sepsis sırasında proinflamatuar sitokinlerin indüksiyonunda da rol alır 

(134). Prokalsitoninin üretim mekanizması, tam olarak anlaşılmamış olsa da periferik 

kandaki mononükleer hücreler ve karaciğer tarafından salgılanan lipopolisakkaritler ve 

sepsis ile ilgili sitokinlerin modülasyonu yoluyla üretildiği tespit edilmiştir (135). 

Sağlıklı insanların kanında eser miktarda PCT konsantrasyonu bulunmakla 

birlikte, aktif bir enfeksiyon olduğunda yaklaşık 1000 kat artabilmektedir (136). 

Prokalsitonin düzeyinin enfeksiyondan 2 saat kadar sonra yükseldiği, 4 saat içinde 

saptanabilir hale geldiği, 6 saatte pik yaptığı ve 8 ila 24 saat boyunca seviyesini 

koruduğu düşünülmektedir. Bu olumlu kinetiği sayesinde, bir biyoişaretçi olarak PCT 

kullanılabilecek ideal bir adaydır (137,138). Sepsis tanısında PCT kullanımı avantajlı 

olabilir, çünkü bakteriyel enfeksiyon harici nedenlerle yükselebilen diğer birçok 

biyoişaretçiden farklı olarak, PCT bakteriyel enfeksiyonlarda daha iyi bir özgüllüğe 

sahiptir. Doğrulanmış bakteriyel ve viral enfeksiyonları, enfeksiyöz ve enfeksiyöz 

olmayan, enflamatuar vakaları ayırt edebildiği bilinmektedir (137,138). Serum PCT 

düzeyi sepsis şiddetiyle anlamlı bir korelasyon göstermekte ve uygun antibiyotik 

müdahalesiyle azaldığı saptanmıştır (139). Ayrıca, 0.1 ng/mL eşiğinin altındaki PCT 
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seviyelerinin bakteriyemi ihtimali bulunmadığını gösterdiği yönünde çalışmalar da 

yapılmıştır. Acil servisteki hastalar üzerinde 0.5 ng/mL cut-off değeriyle yapılan bir 

çalışmada, IL-6 ve CRP ile karşılaştırıldığında, PCT konsantrasyonunun sepsis 

ciddiyetindeki ve enfeksiyon olasılığındaki artışla birlikte arttığı ve PCT'nin sepsisi 

%73 duyarlılık ve %70 özgüllükle tahmin ettiği bulunmuştur (140,141). Adib ve 

arkadaşları tarafından yapılan başka bir çalışmada, sepsis tanısı için PCT'nin CRP'den 

daha yüksek bir duyarlılığa sahip olduğu, ancak CRP'nin PCT'den daha yüksek bir 

özgüllüğe sahip olduğu gösterilmiştir (142). 

Sepsiste proinflamatuvar sitokinler 

İnflamatuar yanıtın fizyolojik habercisi olan sitokinler bakteriyel enfeksiyona 

karşı immün yanıtta endojen aracılar olarak üretilen küçük moleküllerdir. Glikoprotein 

yapıda olup temel rolleri bir hücreden diğerine bilgi veya sinyallerin iletilmesine 

aracılık etmektir. Sitokinler hedef hücre üzerindeki spesifik reseptörlere bağlanırlar ve 

bu hücrelerde değişikliklere neden olurlar.  Sonuçta ikincil aracıların sentezine ve 

salınımına yol açarlar. Patogenez sürecinde birçok sitokin rol oynar ve bunlarında tümü 

izole edilip karakterize edilmesine rağmen, bunlardan sadece beşi proinflamatuvar 

sitokinler olarak klinik öneme sahiptir. Klinik öneme sahip sitokinler TNF-α, IL-1, IL-

6, IL-8 ve interferonu içermektedir (143). 

Sepsis biyobelirteçleri olarak rolleri açısından çeşitli sitokinler 

değerlendirilmiştir ve ümit verici sonuçları olan en önemlileri IL-1, IL-6, TNF-α ve IL-

8'dir. Çok sayıda çalışmada serum sitokin düzeylerinin sepsis ile ilişkili olduğu 

gösterilmiştir (144,145). Artmış serum seviyelerinin ayrıca organ disfonksiyonu ve 

mortalite gelişimi ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (146). Sitokinler ile ilgili umut verici 

sonuçlara rağmen, göreceli duyarsızlıkları ve özgüllükleri nedeniyle tek başlarına ideal 

bir sepsis belirteci için gereken ilkelerin çoğunu yerine getirmede başarısız olurlar. Bu 

sitokinlerin tümü, enfeksiyona karşı inflamatuvar yanıtta rol oynar ancak artrit, 

miyokard infarktüsü, travma ve cerrahi gibi diğer inflamatuvar süreçleri olan hastalarda 

da seviyeleri yükselebilir (147). 

Sepsiste nötrofil lenfosit oranı (NLO) ve platelet lenfosit oranı (PLO) 

Nötrofillerin lenfositlere oranı (NLO) ve trombositlerin lenfositlere oranı (PLO) 

birçok çalışmada kullanılan parametrelerdir çünkü bunlar kolayca elde edilebilir, hızlı 

uygulanabilir ve uygun maliyetlidir. Antimikrobiyal yanıttan sonra beklenen ilk yanıt, 
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nötrofil sayısındaki artıştır. Öte yandan, lenfositlerde apoptoz artışı, lenfositlerin 

marjinalleşmesi ve bazı lenfositlerin lenfatik sisteme yayılması nedeniyle lenfositopeni 

oluşur. (148). NLO sadece sepsiste değil koroner bypass, akut koroner sendrom ve 

konjestif kalp yetmezliği gibi kardiyovasküler hastalıklarda, gastrointestinal inflamatuar 

hastalıklarda, bazı tümörlerde ve tromboembolik strokda kullanılabilecek prognostik bir 

faktör olduğu gösterilmiştir (149,150,151) .NLO ile ilgili yapılan bazı çalışmalarda acil 

ve kritik hasta takiplerinin yapıldığı bakım ünitelerinde bakteriyemiyi göstermekte 

CRP, lökosit ve nötrofil sayısına nazaran daha iyi bir biyobelirteç olduğu belirtilmiştir 

(152). PLO yeni kullanılmaya başlanmış inflamasyonu göstermede değerlendirilen bir 

parametredir. PLO düzeylerindeki yükselmelerin sepsis tanısı koymada değerli olduğu 

belirten çalışmalar vardır (153). 

Sepsiste moleküler tanı 

Pediatrik sepsis tanısında geleneksel kan kültürlerine ek hızlı ve duyarlı bir 

çözüm olarak polimeraz zincir reaksiyonunun (PCR), bakteriyel DNA saptanması 

olabileceği ileri sürülmüştür (154).Polimeraz zincir reaksiyonu yöntemleri patojenik 

mikropların nükleik asitlerinden elde edilen DNA'nın doğrudan saptanmasına 

dayanmaktadır (148). Çeşitli araştırmalarda, sepsisin erken ve kesin teşhisinde kan 

kültürlerine kıyasla PCR'nin önemli ölçüde daha yüksek pozitif sonuçlar verdiği 

bildirilmiştir (149,150). Ayrıca PCR antimikrobiyal ajanlara dirençli bakterilerin hızlı 

bir şekilde tanımlanmasına yardımcı olur (155). Ek olarak PCR yöntemleri, laboratuvar 

kültürü zor olan bakterilerin tanımlanmasına olanak tanır (156). 

PCR kullanımı, patojenin antimikrobiyal duyarlılık paterni hakkında bilgi 

veremiyor olmasına karşın, gerçek zamanlı PCR gibi bazı PCR'lerin uygulanması 

sayesinde DNA izolasyonu birkaç dakika ila birkaç saat arasında 

gerçekleştirilebilmektedir (157). Bu sayede, bakteriyel enfeksiyon erken dışlanarak 

hastanede kalış süresi ve maliyet azaltılabilir, antibiyotiklerin aşırı kullanımını 

düşürülebilir ve antimikrobiyal direnç potansiyeli de azaltılabilir. PCR’ın reaktif 

bakterilerde mevcut olabilecek daha az miktarda ki doğal kalıntı DNA’yıda amplifiye 

ederek yanlış pozitifliğe neden olabileceği unutulmamalıdır (158). 

2.1.8. Sepsis tedavisi 

Erken tanı ve zamanında uygun tedavi ile sepsis hastalarında prognoz iyidir. 

Sepsis tanısı genellikle yatak başında, hastaların geliş bulgularına göre ampirik olarak 
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konulmaktadır. Çoğunlukla bu hastaların ilk başvuru yerleri acil servisler olup bu 

hastalar için kritik olan ilk 1 saatin geçirildiği yerdir. Dolayısıyla acil ekibinin bu 

hastalara doğru tanı koyması ve uygun tedaviyi hızlı bir şekilde başlaması çok 

önemlidir. 

Hava yolunun korunması, hipokseminin düzeltilmesi, sıvıların ve antibiyotiklerin 

erken uygulanması için venöz erişimin sağlanması sepsis ve septik şok hastalarının 

tedavisinde önceliklidir (4). Başvurudan itibaren ilk 3 saatte hastaların damar yolu 

açıldıktan sonra sıvı resüsitasyonu ve ampirik antibiyoterapi verilirken bir yandan 

laboratuvar (tam kan sayımı, böbrek fonksiyonları, karaciğer enzimleri, elektrolitler ve 

koagülasyon parametreleri) çalışmaları,serum laktat düzeyi, arteriyal kan gazı, iki ayrı 

kan kültür örneği ve odak taramasına yönelik diğer kültürler (örneğin; idrar kültürü, 

balgam kültürü gibi), şüphelenilen kaynağa yönelik görüntülemeler istenir. 

Antibiyoterapiden önce ilk 45 dakikada kan kültürlerinin alınması önemlidir. 

Antimkrobiyaller özellikle septik şoktaki hastalarda ilk bir saat içerisinde verilmesi 

mortaliteyi azaltmak için çok önemli olduğundan kültür ve görüntülemeler için 

ertelenmemelidir (4). 

Sepsis hastaları acil servise başvurduğu andan itibaren oksijen desteği verilmeli 

ve pulse oksimetriyle oksijenizasyon sürekli izlenmelidir. Sepsise bağlı ensefalopati ve 

bilinç bozukluğu gelişen hastalarda artan solunum işini desteklemek ve hava yolu 

koruması için entübasyon ve mekanik ventilasyon gerekebilir (80,159). 

Sepsis ve septik şok hastalarında sıvı verilmesi, birinci basamak tedavidir (4). Bu 

tedavinin ana amacı hipovolemiyi düzeltmektir. Hipovolemi tedavisi ile venöz dönüş ve 

kardiyak ön yük artar, sonucunda CO ve O2 iletimi artar (150). Sepsis hastalarında sıvı 

tedavisinin 30 mL/kg dozunda hasta başvurusundan itibaren ilk bir saat içerisinde 

başlanması ve ilk üç saat içinde tamamlanması gerekir. İntravenöz sıvıların tercih edilen 

uygulama yöntemi sıvı boluslarıdır.  Bu hastalarda OAB 65 mmHg ve 0.5 ml/kg/saat 

idrar çıkışı klinik uygulamada kullanılması önerilen hedeflerdir (4). Tercih edilecek sıvı 

ise dengeli kristaloidlerden normal salindirdir. Hastanın fazla miktarda kristaloid 

ihtiyacı olursa kristaloid yerine albümin kullanılması önerilmekte olup hipertonik 

nişasta solüsyonların kullanımı önerilmemektedir (4). Fizik muayene veya tek başına 

statik parametreler (örn. santral venöz basınç 8 ile 12 mmHg veya santral venöz oksijen 

satürasyonu ≥%70) yerine dinamik ölçümler sıvı resüsitasyonunun takibi için 

önerilmektedir. Pasif bacak kaldırma ile kardiyak atım ölçümü, sistolik kan basıncı veya 
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nabız basıncı, intratorasik basınç değişimlerine atım hacmi cevabı dinamik ölçümler 

içerisinde yer almaktadır. Septik şoklu hastalarda kapiller geri dolum da perfüzyon 

değerlendirilmesi açısından kullanılmalıdır. Artmış laktat düzeyi olan hastalarda laktat 

düşüşü resüsitasyona rehberlik edebilir. Enfeksiyona verilen genel yanıtın diğer 

ölçütlerinin de takip edilmesi faydalı olacaktır (örneğin, rutin laboratuvar çalışmaları, 

arteriyel kan gazları, mikrobiyoloji çalışmaları) (161). 

Terapötik yanıt sıvılar ve ampirik antibiyotikler uygulandıktan sonra sık sık 

değerlendirilmelidir. Sıvı tedavisine çoğu hastada ilk 6 ila 24 saat içinde yanıt alınır, 

ancak iyileşme günler veya haftalar sürebilir. 

Özellikle septik septik şoklu hastalar olmak üzere sepsis ve septik şok olma 

olasılığı yüksek olan hastalarda antimikrobiyallerin başvurudan itibaren bir saat 

içerisinde verilmesi önerilir. Sepsis olma ihtimali olan ancak şokta olmayan hastalarda 

enfeksiyöz veya enfeksiyöz olmayan diğer akut hastalık durumlarının hızlıca 

değerlendirilmesi ve bu değerlendirmeden sonra hastada enfeksiyon saptanırsa sepsis 

tanısı alır almaz ilk üç saat içinde antimikrobiyallerin uygulanması önerilir. 

Antimikrobiyaller enfeksiyon olasılığı düşük olan ve şokta olmayan hastalarda yakın 

monitorizasyona devam edilerek ertelenebilir. Antimikrobiyal başlama kararı için klinik 

değerlendirme ile prokalsitonin düzeyinin birlikte kullanılması önerilmektedir (161). 

Yoğun bakım ihtiyacı olan sepsis ve septik olan hastaların 6 saat içinde yoğun 

bakıma devredilmesi önerilmektedir (161). Enfeksiyonu kesinleşmemiş ancak sepsis 

veya septik şoktan şüphelenilen hastalarda sürekli olarak tekrar değerlendirme, 

alternatif tanıların araştırılması ve hastalığa neden olan alternatif nedenlerin 

gösterilmesi durumunda ampirik antibiyotik tedavisinin kesilmesi önerilir (161). 

Seçilecek ampirik antimikrobiyal ajan MRSA (metisilin dirençli stafilakokkus 

aureus) ihtimali yüksek ya da düşük olsun MRSA’yı da kapsayan antimikrobiyal ajan 

seçilmelidir. Yüksek ya da düşük olasılıkla çoklu ilaca direnci (MDR) olan hastalarda 

ampirik tedavi de tek gram negatif etkinliği olan ajan yerine ikili gram negatif etkinliği 

olan ajan tercih edilmelidir. Antifungal ajanların fungal enfeksiyon riski yüksek olan 

hastalarda kullanılması önerilmektedir (161). 

Sepsis ve septik şokta seçilecek antimikrobiyal ajanın seçimi karmaşık olabilir 

ve bu seçim hastanın öyküsüne, komorbiditelerine, immün kusurlarına, klinik duruma, 

şüpheli enfeksiyon bölgesine, invaziv cihazların varlığına, Gram boyama verilerine ve 
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lokal prevalans ve direnç modellerine göre yapılmalıdır (4). Günlük yeniden 

değerlendirme ve takipler ile atimikrobiyal ajanların azaltılması ya da kesilmesine karar 

verilmelidir. Yeterli kaynak kontrolü sağlandı ise antimikrobiyal ajanların daha kısa 

süre kullanılması öneriliyor. Yeterli kaynak kontrolü sağlandı ancak antimikrobiyal 

tedavinin optimal süresi belirlenemeyen hastalarda klinik değerlendirme ve 

prokalsitoninin birlikte kullanılması önerilir (161). 

Yeterli sıvı resüsitasyonuna rağmen hipotansif kalan ancak dinamik ölçümlerle 

de sıvı açığı olmadığı teyit edilen sepsisli hastalar için vazopresör ajanların 

(noradrenalin, adrenalin ve dopamin) kullanılması önerilir ve bu ajanlardan 

noradrenalin ilk tercih edilecek ajandır. Norepinefrinin bulunmadığı ortamlarda, 

alternatif olarak epinefrin veya dopamin kullanılabilir. Ayrıca MAP artırmak için 

noradrenalin dozunun artırılması gerekiyorsa tedaviye vazopressin eklenerek 

noradrenalin dozu azaltılmalıdır. Noradrenalin ve vazopressin tedavisine rağmen halen 

yeterli MAP sağlanamayan hastalarda adrenalin de eklenmesi önerilir. Yeterli volüm 

durumu ve arteriyel kan basıncı rağmen inatçı hipoperfüzyonlu septik şok ve kardiyak 

disfonksiyonu olan erişkin hastalarda noradrenalin yanına dobutamin eklenebilir veya 

adrenalin tek başına kullanılabilir. Ayrıca levosimendan inatçı hipoperfüzyonu olan 

hastalarda kullanımı önerilmemektedir (161). 

İnvaziv monitörizasyon ve noninvaziv monitörizasyonun her ikiside septik şoklu 

hastaların arteriyal kan basıncı takibinde tercih edilmelidir. Vazopressör ajan ihtiyacı 

olan hastalarda zaman kaybına neden olmamak için vazopressör santral yol açılana 

kadar periferik yoldan verilebilir. Septik şoku olan ve vazopressör ihtiyacı devam eden 

hastalarda intravenöz kortikosteroid önerilir. Kullanılacak kortikosteroid her 6 saatte 

bir 50 mg şeklinde veya sürekli infüzyon olarak verilen 200 mg/gün dozunda 

intravenöz hidrokortizondur. Hidrokortizon başlangıçtan en az 4 saat sonra 

norepinefrin veya epinefrin dozunun ≥ 0.25 mcg/kg/dk olduğunda başlanması 

önerilmektedir. 

Kan tranfüzyonu için kısıtlayıcı transfüzyon stratejisi yerine restriktif 

transfüzyon stratejisi yani hastanın klinik durumuna göre (myokard iskemisi, şiddetli 

hipoksemi, akut kanama gibi durumların değerlendirilmesi) yapılması önerilmektedir 

(161). 
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Kontrol altına alınmamış enfeksiyon odakları tek başına antibiyotiklere cevap 

vermeyebileceğinden enfeksiyon odağını ve mikrobiyal çoğalmayı ortadan kaldırmak 

için tüm fiziksel önlemler mümkün olan en kısa zamanda gerçekleştirilmelidir, Sağ 

kalım yetersiz kaynak kontrolünden olumsuz etkileneceğinden kaynak kontrolünün kısa 

sürede yapılması gerekmektedir. Kaynak kontrolünün optimal zamanlaması tam olarak 

bilinmemektedir, ancak kılavuzlara göre tanıdan sonra 6-12 saatten fazla sürmemelidir 

(4). Sepsis ve septik şokun kaynağı olarak damar içi cihazlar ise o cihazlar çıkarılıp 

başka damar yolları açılmalıdır. 

Sepsisin tetiklediği hipoksemik solunum yetmezliği olan hastalarda yüksek 

akımlı nazal oksijen noninvaziv mekanik ventilasyon yerine tercih edilmelidir (4). 

Sepsis kaynaklı hipoksemik solunum yetmezliği olan yetişkinlerde konservatif 

oksijen hedeflerinin kullanımına ilişkin ve invaziv ventilasyona kıyasla non-invaziv 

ventilasyonun kullanımına ilişkin bir öneride bulunmak için yeterli kanıt yoktur. 

Sepsis kaynaklı ARDS’li yetişkinler için, yüksek tidal volüm stratejisi (>10 mL/kg) 

yerine düşük tidal volümlü bir ventilasyon stratejisi (6 mL/kg) kullanılmasını 

önerilmektedir (4). Yine solunum yetmezliği olup ARDS’i olmayan hastalarda düşük 

tidal hacim uygulanması öneriliyor. Sepsis kaynaklı şiddetli ARDS’li olan erişkin 

hastalarda 30 cm H2O plato basıncı şeklinde bir üst sınır hedefi ve orta şiddetli ARDS’si 

olan hastalarda da yüksek PEEP kullanılması önerilmektedir. Sepsis kaynaklı orta-

şiddetli ARDS’li yetişkinler için günde 12 saatten fazla pron ventilasyon 

kullanılmasını öneriliyor (161). 

Stres ülser profilaksisi gastrointestinal kanama risk faktörleri olan hastalarda 

uygulanmalıdır. Sepsisli hastalarda kontraendikasyon yoksa venöz tromboemboli 

profilaksisi de sağlanmalıdır; düşük molekül ağırlıklı heparin unfraksiyone heparine 

tercih edilir. Sepsis ve septik şoklu hastalarda akut böbrek hasarı gelişir ise sürekli ya da 

aralıklı renal replasman tedavisi öneriliyor. Bu hastalarda kan şekeri ≥180 mg/dl ise 

insülin tedavisine başlanmalıdır. Akut böbrek hasarı ve şiddetli metabolik asidemisi (pH 

≤7.2) olan septik şoklu hastalarda sodyum bikarbonat kullanımı önerilir. Enteral 

beslenebilen erişkin hastalarda 72 saat içinde enteral beslenmeye başlanmalıdır (161). 

2.2. Brain natriüretik peptit (BNP) 

İlk kez domuz beyninden izole edilidiği için ‘brain natriüretik peptit’ olarak 

adlandırılan ancak kardiyak mşyositlerde üretilen natriüretik peptit ailesinin bir 
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üyesidir. Preprohormon olarak 134 aminoasit içeren bir yapıda üretilir. 26 aminoasitlik 

sinyal peptidinin ayrılmasından sonra 108 aminoasitlik prohormon yapısına yanı 

proBNP dönüşür. Pro-hormon olarak kana sekrete edildikten sonra 108 aminoasit içeren 

pro-BNP ‘furin’ proteazı tarafından parçalanır. 76 aminoasitten oluşan N-terminal pro-

BNP ve 32 aminoasitten oluşan C-terminal BNP olmak üzere iki ayrı peptid yapı 

meydana gelir. 32 aminoasitlik C-terminal BNP aktif hormon olarak görev yapar (162). 

BNP diğer kardiyak nörohormonlar gibi volüm yükü veya basınç artışı 

sonucunda gelişen miyokardiyal duvar gerilimine yanıt olarak ventriküler miyokard 

hücrelerinde sentezlenir (163). Sağlıklı organizmada kardiyak peptidlerin başlıca 

kaynağı atrium olmakla birlikte, kronik kalp yetmezliğindeki duvar basıncı artışında 

ventriküler natriüretik peptid olan BNP'nin üretimi artar (164). Kârdiyak 

nörohormonların sentezi için başlıca uyarı kardiyak duvar geriminin artmasıdır. Ayrıca 

egzersiz, hipoksi, myokardial iskemi ve aritmi de BNP üretimi için uyarıcıdır (165,166). 

İnvitro deneysel çalışmalarda parakrin ve endokrin yolla Anjiyotensin II, Endotelin l ve 

NO gibi nörohormonların da kardiyak BNP üretimini uyardıkları gösterilmiştir 

(167,168). 

BNP’nin kandaki yarı ömrü yaklaşık olarak 22 dakika ve N-terminal pro-

BNP’nin yarı ömrü ise yaklaşık 120 dakikadır. BNP son iki saat içerisinde pulmoner 

kapiller wedge basıncını doğru olarak yansıtabilirken N-terminal pro-BNP ise son 12 

saat içerisinde hemodinamik dengede meydana gelen anlamlı değişiklikler hakkında 

fikir verir (169). Sol ventrikül disfonksiyonu olan hastalarda plazmada N-terminal 

proBNP konsantrasyonu, BNP’den 2-10 kat daha fazla yükselir. Bu nedenle, NT-

proBNP sol kalp yetmezliğinde BNP’den daha iyi belirteç olarak kabul edilir (170). 

Natriüretik peptidlerin biyolojik etkilerini hücre içi guanosine 3’,5’-monofosfat 

(cGMP) düzeyini arttırarak yaptıkları düşünülmektedir. Santral ve periferik sinir 

sistemini etkileyerek, diürezis, natriürezis ve vazodilatör etkileri ile sıvı-elektrolit 

dengesini düzenler. Natriüretik peptidler diürez ve natriürezi renal hemodinamiyi ya da 

direkt tübüleri etkileyerek sağlar (171). Ayrıca koroner arterleri genişletirek, 

miyokardiyal prelod ve afterlodu düşürürerek egzersiz kaynaklı miyokardiyal iskemiyi 

iyileştirirler. Ek olarak pulmoner vasküler rezistans ve santral basıncı da düşürürürler 

(172). 
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Böbreklerde afferent arteriyolarda dilatasyon ve efferent arteriyolarda 

vazokonstruksiyon yaparak glomerül filtrasyon hızını arttırır. Anjiyotensin-II’yi inhibe 

ederek proksimal tübülde su ve sodyum reabsorbsiyonunu inhibe ederken, toplayıcı 

kanalda da vazopressinin etkisini bloklayarak natriürez ve diürezi arttırırlar. Vasküler 

düz kaslarda relaksasyon ile arter ve venlerde dilatasyona neden olarak kalp ard ve ön 

yükünü azaltır (173). Miyositlerde de relaksasyona neden olur. Ayrıca miyokardda 

fibrotik ve proliferatif süreci önler (174,175). Vazodilatör etkisi ile periferik vasküler 

direnci azaltarak kardiyak debiyi artırır, atrial doluş basınçlarını ve pulmoner kapiller uç 

basıncını (PCWP) azaltır. Antimitojenik etkilerinden dolayı ateroskleroz, hipertansiyon, 

restenoz gibi damar duvarını etkileyen patolojileride önlediğine inanılmaktadır. Ayrıca 

BNP santral ve periferik sempatik sinir sistemini inhibe eder (175). 

BNP kardiyak önyükü refleks taşikardi oluşturmadan azaltır. Bu etki 

muhtemelen vagal stimulusla, santral sinir sisteminden sempatik uyarımın 

supresyonuyla ve otonomik sinir uçlarından katekolamin salınımının azalmasıyla 

olmaktadır (176). 

2.2.1. BNP klinik kullanımı 

BNP, kardiyak volüm yüklenmesi ve duvar gerilimi sonucunda ventriküllerden 

üretilip salındığı için, konjestif kalp yetmezliği ve iskemik kalp hastalıkları gibi belirgin 

sol ventrikül disfonksiyonu ile seyreden hastalıkların erken tanı, tedavi cevabı ve 

prognoz tayininde kullanılmaktadır (177). Çalışmalarda BNP ile ejeksiyon fraksiyonu, 

sol ventrikül end-diyastolik basıncı ve pulmoner wedge basınç arasında pozitif 

korelasyon olduğu gösterilmiştir (177,178). BNP düzeylerinin tanıdan çok prognozu 

belirlemede değerli oldukları düşünülmektedir. Dekompanse kalp yetersizliği olanlarda 

BNP düzeyinde belirgin yükselme olurken, sadece sol ventrikül disfonksiyonu olanlarda 

orta düzeyde artış olmaktadır (179). Sağ kalp yetmezliğine neden olabilen kronik 

obstrüktif akciğer hastalığı ve PTE’de de BNP düzeylerinin arttığı ileri sürülmektedir 

(180). 

Yapılan çalışmalarda BNP ile akut koroner sendrom (AKS) prognoz tayini ve 

komorbidite durumları arasında anlamlı korelasyon olduğu saptanmıştır. AKS’da erken 

dönem BNP yüksekliğinin kısa ve uzun dönem mortaliteyi arttırdığı gösterilmiştir 

(181). Akut koroner sendrom tanısında kullanılan kreatin kinaz (CK), kreatin kinaz MB 

fraksiyonu (CK MB), laktat dehidrogenaz (LDH) ve troponinler gibi biyokimyasal 
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belirteçlerin ortak özelliği hasar görmüş hücrelerden salınmış olmalarıdır. BNP ise 

bunlardan farklı olarak sadece ölmüş kas hücrelerinden değil ventrikül yüzey 

geriliminin artması sonucu canlı kas hücrelerinden de salınmaktadır erken dönem BNP 

artışının ise miyokard nekrozundan çok iskemiye maruz kalmış miyokard doku genişliği 

ile bağlantılı olabileceği belirtilmiştir (182,183,184). Miyokart infarktüsü tanısıyla 

yatırılan hastalarda saptanan BNP yüksekliğinin erken dönemde mortalite artışıyla 

birlikte olduğu ve BNP yüksekliği olan grupta kalp yetmezliği gelişimi ve ani kardiyak 

ölüm sıklığının da daha fazla olduğu saptanmıştır (185). Bir çalışmada unstabil angina 

pektorisli hastalarda ilk 3 saatte saptanan BNP düzeyindeki yüksekliğin artmış kısa 

dönem mortalite ile ilişkili olduğu raporlanmıştır (186). 

BNP’nin kapak hastalıkları ile ilişkisini araştıran çeşitli çalışmalar 

bulunmaktadır. Bunların arasında özellikle aort darlığı olan hastalarda, BNP 

düzeylerinin sol ventrikül diyastol sonu duvar basıncı ve sol ventrikül hipertrofi miktarı 

ile korelasyon gösterdiği bildirilmiştir (180,187). 

Sepsis, kardiyovasküler ve renal sistemlerin yaralanması ve disfonksiyonu gibi 

belirgin olan çoklu organ disfonksiyonu ile ilişkilidir (27,188). Sepsisli hastalarda 

kardiyak disfonksiyon dolaşım yetmezliği, septik kardiyomiyopati ve miyokardiyal 

hasar ve refrakter şokun bir kombinasyonu olarak ortaya çıkabilir. BNP ve NT-proBNP 

salınımı sepsisli hastalarda ventrikül disfonksiyonlu myositlerde gerilme, IL 1, CRP ve 

BNP gen ekspresyonunu ve salınımını destekleyen kardiyotrofin 1 gibi proinflamatuar 

moleküller tarafından uyarılır (29,189,190). Ek olarak, sıvı resüsitasyonu, böbrek 

yetmezliği ve katekolamin infüzyonları gibi faktörler ventriküler fonksiyondan 

bağımsız olarak BNP/NT-proBNP seviyelerinde yükselmeye yol açar (191). BNP ve 

NT-proBNP'nin sepsisli hastalarda sıklıkla yükselir. Kardiyovasküler hastalığı olmayan 

sağlıklı bireylerde yapılan iki ayrı çalışmada, BNP değerleri ileri yaşlarda ve kadınlarda 

daha yüksek bulunmuştur (193). BNP ve NT-proBNP için optimal eşikler, sepsis ve 

septik şoklu hastalarda kısa vadeli mortalite tahmini için 622 pg/mL ve 4000 pg/mL 

olarak hesaplanmıştır (191,194). 
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3. MATERYAL VE METOD 

 

Bu prospektif gözlemsel çalışmaya İnönü Üniversitesi Girişimsel Olmayan 

Klinik Araştırmalar Etik Kurul’undan 2021/149 numaralı etik kurul onamı alındıktan 

sonra başlandı. 

3.1. Olgu Seçimi 

Çalışmamıza 01 Temmuz 2021 ile 31 Temmuz 2022 tarihleri arasında İnönü 

Üniversitesi Tıp fakültesi Acil Tıp Anabilim Dalı’na başvuran 18 yaş üstü enfeksiyon 

ve/veya şüpheli enfeksiyon kliniği ile başvuran ve bir enfeksiyon tanısı alan, SOFA 

skoru 2 ve üzeri olan çalışmaya katılmak için kendisinden veya yakınından yazılı 

aydınlatılmış onam alınan 175 hasta çalışmaya dahil edilmiştir. 18 yaş üzeri enfeksiyon 

tanısı alan, SOFA skoru ≥2 ve ekokardiyografide kalp yetmezliği tespit edilmeyen 

hastalar çalışmaya alındı. 

3.2. Çalışmaya Alınmama Kriterleri 

 18 yaş altı 

 Başka nedenli son dönem organ yetmezliği 

 Kalp yetmezliği (sol, sağ, konjestif ve diastolik) 

 Kapak yetmezlikleri 

 Böbrek yetmezliği 

 Hemodiyaliz ve periton diyalizi yapılan hastalar 

 Travma hastaları 

 Gebelik 

 Antibiyoterapi başlanmayan hastalar 

 Başvuru SOFA skoru 2’nin altında olan 

 Akut myokard infarktüsü 

 Gebeler 

 Acilde kardiyopulmoner resüsitasyon yapılan hastalar 

 Aydınlatılmış onam alınmayan ve çalışmaya katılmak istemeyen hastalar 
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3.3. Verilerin toplanması 

Çalışmaya alınan hastaların acil servise ilk geliş verileri daha önceden 

hazırlanmış standart çalışma formlarına kaydedildi. Hazırlanan bu çalışma formlarında 

hastaların adı-soyadı, dosya numaraları, başvuru tarihleri, yaş, cinsiyet, altta yatan 

hastalıkları ve önceden kullandığı ilaçlar, acil servise başvuru şikayetleri, acil serviste 

kalış süreleri, vital bulguları [ateş (0C), nabız (atım/dakika), solunum sayısı 

(soluk/dakika), sistolik ve diastolik kan basınçları (mmHg) ve % oksijen satürasyonu], 

tam kan sayımı (beyaz küre, hemoglobin, trombosit sayısı), serum glukozu, karaciğer 

enzimleri [aspartat aminotransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT), laktat 

dehidrogenaz (LDH), gama glutamil transpeptidaz (GGT) ve alkalen fosfataz (ALP), 

total bilirübin], amilaz, lipaz, CRP, troponin I, NT-proBNP, böbrek fonksiyon testleri 

(kan üre nitrojen (BUN) ve kreatinin), elektrolitler, arteriyel kan gazları, laktat, 

prokalsitonin, aktive parsiyel tromboplastin zamanı (aPTT), international normalized 

ratio (INR) düzeyleri,  ekokardiyografi sonuçları, enfeksiyon kaynağı, tanıları, 

enfeksiyon odağına yönelik istenilen görüntülemeler ve sonuçları, alınan kültürler ve 

sonuçları, acil serviste uygulanan tedaviler (antibiyoterapi, sıvı resüsitasyonu, 

vazopressör kullanımı, invazive girişimler, entübasyon), yoğun bakım ve servise yatış 

ve yatış süreleri, hastane sonlanımları (taburculuk ve hastane mortalitesi) ve 28inci gün 

mortaliteleri hasta dosyalarından ve hastane otomasyon sisteminden erişilmiş olup 

veriler toplanarak bu standart formlara kaydedildi. Yine bu hastaların başvuru sırasında 

glasgow koma skoru (GKS), SOFA skoru, mortality in emergency department sepsis 

skoru (MEDS), national eraly warning score (NEWS) ve modified early warning score 

(MEWS) hesaplanarak bu forma kaydedildi. Acile başvuru sırasında mevcut olan organ 

yetmezlikleri önceki çalışmalara göre yapıldı (12,188). Febril nötropeni (nötropenik 

ateş) sepsisin klinik bulguları ya da ateş ile birlikte absolüt nötrofil sayısının 0.5x109/L 

olması ya da 1.0x109/L altına düşmesi olarak tanımlanmıştır (195). Çalışmaya alınan 

tüm hastalara ekokardiyografi yapıldı. 

Hastaların sepsis ve septik şok tanısı sepsis-3 kriterlerine göre yapıldı (1). Sepsis 

tanısı alan tüm hastalar surviving sepsis rehberi ve bir saatlik demete uygun olarak acil 

serviste yönetildi. Enfeksiyon hastalıkları kliniğinden konsültasyon istendi. Şüpheli 

enfeksiyon odağına ve tahmin edilen etkene göre antimikrobiyal tedavi 1 saat içerisinde 

başlandı. Sıvı resüsitasyonu ve hastanın ortalama arter basıncına göre ihtiyaç duyan 

hastalara vazopressör desteği başlandı. Bu hastaların acil servise başvuru anlarından 
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itibaren 2 adet damar yolu açıldı, monitörize edildi, oksijen ve sıvı resüsitasyonuna 

başlandı. Damar yolu açılırken hastalardan tanıya yönelik labaratuvar testleri alındı. 

Yine bu hastalardan Covid-19 PCR testi, tam idrar tetkiki ve kültürler (kan, idrar, 

trakeal aspirat, yara yeri vs) gönderildi. Hastanın enfeksiyon odağına yönelik posterior-

anterior akciğer grafisi, abdomen ultrasonografi gibi görüntülemeler de yapıldı. 

3.4. İstatistiksel Verilerin Analizi 

Çalışmanın amacı NT-proBNP’nin kardiyovasküler yetmezliği ve mortalite 

üzerindeki prediktif değerinin araştırılması olduğundan çalışmada istatistiksel analiz 

hastanede yattığı süre içinde yaşayıp yaşamadığına ve kardiyovasküler yetmezliği olup 

olmamasına göre farklı 2 gruba kategorize edilerek istatistiksel analiz yapıldı. 

İstatistiksel verilerin analizinde Windows için SPSS (SPSS, Chicago, IL, USA) 17.0 

nolu sürümü kullanıldı. Tanımlayıcı istatistikler, kategorik (nitel) değişkenler için sayı 

ve yüzdeler, sayısal (nicel) değişkenler için ortalama, standart sapma, ortanca, en küçük 

ve en büyük olarak sunuldu. Kategorik değişkenlerin normal dağılıma uygunluğuna 

göre ki-kare ya da Fisher’s exact testler kullanılarak incelendi. Sayısal değişkenlerin 

normal dağılıma uygunluğuna Kolmogrov- Smirnov testi ile incelendi. Normal dağılım 

gösteren değişkenler unpaired t test ve normal dağılım göstermeyen değişkenler Mann-

Whitney U testleri kullanılarak incelendi. p değeri 0.05’in altında olan değerler 

istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 

Ortalama NT-proBNP değerine göre hastane mortalitesi ve kardiyovasküler 

yetmezlik gelişme riskini tahmin etmek için ROC eğrisi analizi yapıldı. Hastane 

mortalitesi için hesaplanan NT-proBNP cut off değerine göre hastane sağ kalım süreleri 

ve 28 günlük sağ kalım süreleri Kaplan- Meier yöntemiyle hesaplandı. 

Hasta karakteristikleri, semptomlar, altta yatan hastalık, tanı ve laboratuvar değer 

gruplarının sağkalım üzerindeki etkileri log rank testi kullanılarak incelendi. Sağkalım 

hızları Kaplan-Meier yöntemiyle hesaplandı. Çok değişkenli analizde, önceki 

analizlerde belirlenen olası faktörler kullanılarak sağkalımı öngörmedeki bağımsız 

etkenler geriye doğru (backward) seçim yöntemi ile Cox regresyon analizi kullanılarak 

incelendi. Sağkalım üzerine benzer etki gösteren birbiri ile ilişkili parametrelerden 

modele klinik açıdan anlamlı olanlar seçildi. Model uyumu ve dönemsel riskin 

oransallığı varsayımları rezidüel (Schoenfeld ve Martingale) analizleri kullanılarak 

değerlendirildi. 
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4. BULGULAR 

 

Çalışma süresince acil servise toplam 29099 hasta başvurmuştur ve bu hastaların 

506 (%) sepsis ve septik şok tanısı aldı. Sepsis ve septik şok tanımı ve çalışmaya alınma 

kriterlerine uyan 175 (%35) hasta değerlendirildi. Bu hastaların 114’ü (%65) erkek ve 

yaş ortalamaları 68±15 idi. Çalışmaya alınan hastaların 79’u (%45) acil servise 

başvuruları sırasında septik şok tanısı aldı. Yine bu hastaların 105’i (%60) yoğun 

bakıma yatırıldı. Çalışmaya alınan sepsis ve septik şoklu hastaların 28inci gün 

mortalitesi %35 (60 vaka) ve hastane içi mortaliteleri %42 (73 vaka) oranında bulundu. 

Sadece septik şoku olan hastaların hastane içi mortalite oranı %61 (48 vaka) ve 28 

günlük mortalite oranı %47 (37 vaka) oranında tespit edildi. Çalışmaya alınan 175 

hastanın 96’sında (%54.8) sadece sepsis tanısı aldı. Sepsis tanılı hastaların hastane içi 

mortalite oranı %26 (25 vaka) ve 28 günlük mortalite oranı ise %24 (23 vaka) olarak 

bulundu. 

Tablo 4.1’de yaşayan ve ölen hastaların hasta karakteristikleri ve univariate 

analiz sonuçları sunulmuştur. Yaşayan hastaların 89’unda (%87) ve ölen hastaların 

70’inde (%96) altta yatan bir ya da daha fazla hastalık mevcuttu. Altta yatan hastalığı 

olmayan hastaların hayatta kalma şansı daha yüksek bulundu (p=0.042). Yaşayan grupta 

düşük oranda organ yetmezliği geliştiği görüldü (p=0.003). Ölen grupta yüksek oranda 

kardiyovasküler, metabolik, solunum, nörolojik ve karaciğer yetmezliği mevcuttu 

(p<0.001, p<0.001, p<0.001, p=0.001, ve p=0.001, sırasıyla). Ölen grupta, ortalama 

MEDS skoru, NEWS skoru, SOFA skoru yaşayan gruptan daha yüksek iken ortalama 

GKS daha düşük bulundu (p<0.001, p=0.022, p<0.001 ve p=0.001, sırasıyla). Yaşayan 

grup ile ölen grupta ortalama MEWS skoru arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark 

tespit edilmedi (p˃0.05). Ölen grubun yoğun bakıma yatırılma oranı ve ortalama yoğun 

bakım yatış süreleri daha yüksek iken acil serviste kalış süreleri daha kısaydı (p=0.13, 

p<0.001 ve p=0.001, sırasıyla). Malignite olan hastalarda septik şok oranı %49 (36 

vaka) iken malignite olmayan hastalarda septik şok oranı %51 (37 vaka) idi ve 

istatistiksel olarak anlamlı bir fark tespit edilmedi. 
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Tablo 4.1. Yaşayan ve ölen hastaların demografik verileri ve univarate analizleri 

 Genel 

(n=175) 

Yaşayan 

(n=102) 

Ölen 

(n=73) 

p 

Yaş (ortalama±SD) 68±15 68±15 69±14 0.736 

Cinsiyet (E/K) 114/61 66/36 48/25 0.508 

MEDS score [median (min-max)] 8 (0-23) 5 (0-20) 11 (0-23) <0.001 

GKS [median (min-max)] 15 (3-15) 15 (3-15) 15 (3-15) 0.001 

NEWS skoru [median (min-max)] 3 (0-15) 3 (0-12) 4 (0-15) 0.022 

MEWS skoru [median (min-max)] 2 (0-10) 2 (0-9) 2 (0-10) 0.489 

SOFA skoru [median (min-max)] 4 (2-12 4 (2-12) 5 (2-20) <0.001 

Altta yatan hastalık no. (%)     

  Malignite* 73 (%42) 33 (%32) 40 (%55) 0.002 

  Hipertansiyon 52 (%30) 30 (%29) 22 (%30) 0.524 

  Nörolojik** 36 (%21) 21 (%21) 15 (%21) 0.575 

  Diyabetes mellitus 30 (%17) 14 (%14) 16 (%22) 0.113 

  Koroner arter hastalığı 21 (%12) 12 (%12) 9 (%12) 0.545 

  KOAH***/Astım bronşiale 14 (%8) 9 (%9) 5 (%7) 0.429 

  Diğer**** 27 (%15) 18 (%18) 9 (%12) 0.229 

  Altta yatan hastalık yok 16 (%9) 13 (%13) 3 (%4) 0.042 

Organ yetmezliği no. (%)     

  Kardiyovasküler 81 (%46) 33 (%32) 48 (%66) <0.001 

  Böbrek  79 (%45) 46 (%45) 33 (%45) 0.555 

  Metabolik 72 (%41) 28 (%27) 44 (%60) <0.001 

  Hematolojik 55 (%31) 28 (%27) 27 (%37) 0.120 

  Solunum 52 (%30) 16 (%16) 36 (%49) <0.001 

  Nörolojik 44 (%25) 16 (%16) 28 (%38) 0.001 

  Karaciğer 27 (%15) 8 (%8) 19 (%26) 0.001 

  Barsak 11 (%6) 7 (%7) 4 (%5) 0.484 

  Tek organ 19 (%11) 12 (%12) 7 (%10) 0.421 

  2 organ 44 (%25) 23 (%23) 21 (%29) 0.224 

  3 organ ve üzeri 78 (%45) 47 (%46) 31 (%30) 0.375 

  Organ yetmezliği yok 35 (%20) 20 (%20) 15 (%15) 0.513 

Kültürde üreme 67 (%38) 41 (%40) 26 (%36) 0.325 

Yoğun bakım yatış no. (%) 130 (%74) 69 (%67) 61 (%84) 0.013 

Acilde kalış süreleri (saat) 5 (1-14) 6 (1-14) 4 (1-12) 0.001 

Hastane yatış süresi (gün) 14±12 12±8 15±15 0.694 

Yoğun bakım yatış süresi (gün) 8±11 4±8 12±14 <0.001 

*Malignite: solid organ ve hematolojik malignensiler; **Nörolojik: Serebrovasküler olay, demans, 

parkinson, Alzheimer, multiple skleroz, amyotrofik lateral skleroz; ***KOAH: Kronik obstrüktif akciğer 

hastalığı; ****Diğer: Karaciğer nakil, böbrek nakil, büllöz pemfigus, hipotiroidi, çölyak hastalığı, gut, 

abdominal cerrahi, kollajen doku hastalığı, şizoaffektif bozukluk, romatoid artrit, tuberoskleroz, periferik 

arter hastalığı, hidrosefali 

 

Tablo 4.2’de ölen ve yaşayan hastaların acile başvuru sırasındaki şikayetleri 

özetlenmiştir. Tüm hastaların en sık başvuru şikayeti sırasıyla ateş (77 vaka, %44), 

nefes darlığı (70 vaka, %40), genel durum bozukluğu (69 vaka, %34), karın ağrısı (50 
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vaka, %29) ve öksürük-balgam (41vaka, %23) bulundu. Ölen hasta grubunda genel 

durum bozukluğu, nefes darlığı, öksürük- balgam ve bilinç değişikliği şikayeti yaşayan 

gruptan daha yüksek bulundu (p<0.001, p=0.002, p=0.001 ve p=0.004, sırasıyla). Ateş 

ve dizüri-hematüri şikayeti yaşayan grupta daha yüksekti (p=0.022 ve p=0.031, 

sırasıyla). 

Tablo 4.2. Ölen ve yaşayan hastaların acile başvuru sırasındaki şikayetleri  

 Toplam 

(n=175) 

Yaşayan 

(n=102) 

Ölen 

(n=73) 

p 

Ateş 77 (%44) 52 (%51) 25 (%33) 0.020 

Nefes darlığı 70 (%40) 31 (%30) 39 (%53) 0.002 

Genel durum bozukluğu* 69 (%34) 29 (%28) 40 (%55) <0.001 

Karın ağrısı 50 (%29) 31 (%30) 19 (%26) 0.324 

Öksürük-balgam 41 (%23) 15 (%15) 26 (%36) 0.001 

Dizüri-hematüri 33 (%19) 25 (%25) 8 (%11) 0.031 

Bilinç değişikliği 33 (%19) 12 (%12) 21 (%29) 0.004 

Bulantı-kusma 27 (%15) 18 (%18) 9 (%12) 0.229 

İştahsızlık 23 (%13) 14 (%14) 9 (%12) 0.487 

Halsizlik 21 (%12) 12 (%12) 9 (%12) 0.545 

Göğüs ağrısı 13 (%7) 8 (%8) 5 (%7) 0.524 

Ağrı 9 (%5) 5 (%5) 4 (%5) 0.299 

İshal 8 (%5) 5 (%5) 3 (%4) 0.555 

Yan ağrısı 7 (%4) 6 (%6) 1 (%1) 0.132 

Diğer* 26 (%15) 19 (%19) 7 (%10) 0.073 

Ağrı: Tüm vücut ağrısı, bacak ağrısı, baş ağrısı, kol ağrısı, omuz ağrısı, kalça ağrısı vs. 

 

Tablo 4.3’de yaşayan ve ölen hastaların acil servise başvuru sırasında ilk ölçülen 

vital bulguları, laboratuvar verileri ve univariate analiz sonuçları verilmiştir. Ölen 

hastaların vital bulgularından ortalama arter basıncı yaşayan hastalardan daha düşük 

bulundu (p=0.023). Ancak ölen ve yaşayan hastaların ateş, nabız ve solunum sayılarının 

ortalamaları birbirine benzerdi ve istatistiksel olarak anlamlı değildi (p˃0.05). 

Ölen grupta yaşayan gruba göre kan üre nitrojen, INR, AST, bilirübin, laktat, 

NT-proBNP ve troponin I değerleri daha yüksek bulundu (p=0.009, p=0.001, p=0.040, 

p=0.009, p<0.001, p<0.001 ve p<0.001, sırasıyla). Ayrıca ölen grupta yaşayan gruba 

göre plazma albümin düzeyleri daha düşüktü (p<0.0001). Hastaların %91’inde (159 

vaka) NT-proBNP 300 pg/mL üzerindeydi. Kardiyovasküler yetmezlik olan hastaların 

76’sında(%94) NT-proBNP 300 pg/mL üzerinde bulundu. 
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Tablo 4.3. Yaşayan ve ölen hastaların acil servise başvuru sırasındaki ilk vital bulguları, 

laboratuvar verileri ve univariate analiz sonuçları 

 Toplam 

(ortalama±SD) 

Yaşayan 

(ortalama±SD) 

Ölen 

(ortalama±SD) 

p 

Vital Bulgular     

Ateş (oC) 36.9±0.9 36.9.±0.9 36.7±0.9 0.012 

Ortalama arter basıncı (mmHg) 81±21 83±19 77±26 0.023 

Nabız (atım/dakika) 95±22 95±22 94±22 0.706 

Solunum sayısı (soluk/dakika) 21±4 21±3 22±4 0.203 

Laboratuvar bulguları      

Beyaz küre (103 hücre/mm3) 14±9 13±9 15±10 0.517 

Hemoglobin (g/dL) 11.4±2.6 11.5±2.3 11.2±3.1 0.513 

Trombosit sayı (103 hücre/mm3) 222±135 225±136 219±123 0.875 

aPTT (saniye) 35±19 33±14 38±25 0.174 

International normalized ratio 1.4±0.6 1.4±0.5 1.5±0.7 0.001 

Serum glukoz düzeyi (mg/dL) 163±110 156±85 173±240 0.781 

Kan üre nitrojeni (mg/dL) 46±32 41±30 52±33 0.009 

Serum kreatinin düzeyi (mg/dL) 1.7±1.1 1.6±0.9 1.8±1.2 0.288 

C-Reaktif protein (mg/dL) 14±9 14±9 14±10 0.784 

AST (U/L) 91±204 89±247 95±130 0.040 

ALT (U/L) 65±139 67±171 64±79 0.084 

Bilirübin (mg/dL) 1.4±1.2 1.2±1 1.6±1.4 0.009 

Albümin (mg/dL) 3.1±0.7 3.3±0.6 2.9±0.6 <0.001 

Prokalsitonin düzeyi (ng/mL) 12±22 12±22 13±23 0.711 

Laktat düzeyi (mmol) 2.5±2 2±1.4 3.2±2.4 <0.001 

NT-proBNP (pg/mL) 5683±8318 3962±6348 8089±10032 <0.001 

Troponin I (pg/mL) 217±954 191±840 262±1123 <0.001 

 

Yaşyan ve ölen hastaların şüpheli ya da tanımlanmış enfeksiyon kaynağı Tablo 

4.4’te özetlendi. 175 hastada tespit edilen enfeksiyon kaynağı alt solunum yolları 

enfeksiyonu (pnömoni, apse vs) (77 vaka, %44), idrar yolu enfeksiyonu (53 vaka, %30), 

kolanjit/kolesistit (21 vaka, %12) ve intrabdominal apse (12 vaka, %7) tespit edildi. Bu 

hastaların 79’unda (%45) acile başvuru sırasında septik şokta olduğu görüldü. Ölen 

hasta grubunda pnömoni ve septik şok yüksek oranda bulundu (p<0.001 ve p<0.001, 

sırasıyla). Yaşayan grupta ölen gruba göre idrar yolu enfeksiyonu ve kolanjit/kolesistit 

oranı daha yüksekti (p=0.002 ve p=0.005, sırasıyla). Ayrıca 13 (%7) hastada Covid-19 

enfeksiyonu mevcuttu. 
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Tablo 4.4. Yaşayan ve ölen hastaların enfeksiyon kaynağı ve univariate analiz sonuçları 

Olası enfeksiyon odağı 

no. (%) 

Toplam  

(n=175) 

Yaşayan 

(n=102) 

Ölen 

(n=73) 

p 

Pnömoni 77 (%44) 32 (%31) 45 (%62) <0.001 

İdrar yolu enfeksiyonu 53 (%30) 40 (%39) 13 (%18) 0.002 

Kolanjit/kolesistit 21 (%12) 18 (%18) 3 (%4) 0.005 

İntrabdominal apse 12 (%7) 8 (%8) 4 (%5) 0.385 

Selülit/abse 8 (%5) 6 (%6) 2 (%3) 0.276 

Gastroenterit 8 (%5) 5 (%5) 3 (%4) 0.555 

Kaynak bulunamayan 7 (%4) 3 (%3) 4 (%5) 0.321 

Diğer 19 (%11) 8 (%8) 11 (%15) 0,103 

Septik şok 79 (%45) 31 (%30) 48 (%65) <0.001 

Diğer: Menejit, ensefalit, fornier gangreni, septik artrit, nötropenik ateş, kateter enfeksiyonu, peritonit, 

yatak yarası 

 

Tablo 4.5’te hastaların kültür sonuçları sunulmuştur. Herhangi bir kaynaktan 

alınan örneklerde toplam 67 (%38) hastada kültürde üreme tespit edilmiştir. Elli (%30) 

hastada idrar, 20 (%11) hastada kan, 13 (%7) hastada trakeal aspirat ve 7 (%4) hastada 

yara yeri/apse kültüründe üreme olmuştur. Trakeal kültürde sırasıyla en sık tespit edilen 

mikroorganizma Klebsiella pneumonia (5 vaka, %7), Staf. aureus (4 vaka, %2), 

Pseudomonas aeroginoza (2 vaka, %1) ve E. coli (2 vaka, %1) bulundu. İdrar 

kültüründe en sık E. Coli (32 vaka, %18), Klebsiella pneumonia (10 vaka, %6) ve 

Pseudomonas aeroginoza (4 vaka, %2) tespit edildi. Kan kültüründe en sık etken E. coli 

(7 vaka, %4), Staf. aureus (4 vaka, %2), Klebsiella pneumonia (4 vaka, %2) ve 

Acinetobacter baumannii (3 vaka, %2) tespit edildi. Yara kültüründe en sık etkenler ise 

E. Coli (2 vaka, %1), Acinetobacter baumannii (2 vaka, %1), Klebsiella pneumonia (1 

vaka, %1) ve Pseudomonas aeroginoza (1 vaka, %1) idi. Kültürde üreme olup 

olmaması yaşayan hastalar ile ölen hastalar arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark 

bulunmadı (p˂0.05). 
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Tablo 4.5. Hastaların kültür sonuçları  

 Sayı (n) % 

Trakeal kültür   

Klebsiella pneumoni 5 %2.85 

Staf. aureus 4 %2.28 

Pseudomonas aeroginoza 2 %1.14 

E. Coli 2 %1.14 

Acinetobacter baumannii 1 %0.57 

İdrar kültürü   

E. Coli 32 %18.28 

Klebsiella pneumonia 10 %5.71 

Pseudomonas aeroginoza 4 %2.28 

Candida albicans 2 %1.14 

Proteus mirabilis 1 %0.57 

Enterokok spp 1 %0.57 

Kan kültürü   

E. Coli 7 %4 

Staf. aureus 4 %2.28 

Klebsiella pneumoni 4 %2.28 

Acinetobacter baumannii 3 %1.71 

Pseudomonas aeroginoza 2 %1.14 

Enterokok spp 1 %0.57 

Yara yeri kültürü/abse*   

E. Coli 2 %1.14 

Acinetobacter baumannii 2 %1.14 

Klebsiella pneumoni 1 %0.57 

Pseudomonas aeroginoza 1 %0.57 

Enterokok spp 1 %0.57 

MRSA* 1 %0.57 

* Metisilin rezistans stafilokok aureus 

 

Tablo 4.6’da kardiyovasküler yetmezlik gelişen ve gelişmeyen hastaların 

demografik verileri ve univariate analiz sonuçları özetlenmiştir. Kardiyovasküler 

yetmezlik gelişen hasta grubunda kardiyovasküler yetmezlik gelişmeyen gruptan 

ortalama MEDS, SOFA, NEWS ve MEWS skoru daha yüksek iken GKS skor daha 

düşük bulundu (p<0.001, p<0.001, p<0.001 ve p<0.001, sırasıyla). Kardiyovasküler 

yetmezlik gelişen hastalarda kardiyovasküler yetmezlik gelişmeyen hastalara göre 

solunum, nörolojik, metabolik ve karaciğer yetmezliği daha yüksek oranda tespit edildi 

(p=0.002, p<0.001, p<0.001 ve p=0.002, sırasıyla). Kardiyovasküler yetmezlik gelişen 

hastalar kardiyovasküler yetmezlik gelişmeyen hastalara göre daha yüksek oranda 

yoğun bakıma yatış oranları ve yoğun bakım yatış süreleri daha uzun tespit edildi 
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(p<0.001 ve p<0.001, sırasıyla). Ayrıca kardiyovasküler yetmezlik gelişen hastaların 

acilde kalış süreleri daha kısaydı (p=0.043). 

Tablo 4.6. Kardiyovasküler yetmezlik gelişen ve gelişmeyen hastaların demografik 

verileri ve univariate analiz sonuçları 

 Kardiyovasküler 

yetmezlik yok 

(n=94) 

Kardiyovasküler 

yetmezlik var 

(n=81) 

p 

Yaş (ortalama±SD) 67±16 69±14 0.612 

Cinsiyet (E/K) 62/32 52/29 0.466 

MEDS score [median (min-max)] 4 (0-20) 11 (0-23) <0.001 

GKS [median (min-max)] 15 (7-15) 15 (3-15) <0.001 

NEWS skoru [median (min-max)] 2 (0-11) 5 (0-15) <0.001 

MEWS skoru [median (min-max)] 2 (0-7) 3 (1-10) <0.001 

SOFA skoru [median (min-max)] 3 (2-8) 6 (2-20) <0.001 

Altta yatan hastalık no. (%)    

  Malignite* 36 (%38) 37 (%45) 0.202 

  Hipertansiyon 33 (%35) 19 (%23) 0.064 

  Diyabetes mellitus 17 (%18) 13 (%16) 0.440 

  Nörolojik** 16 (%17) 20 (%25) 0.144 

  Koroner arter hastalığı 13 (%14) 8 (%10) 0.286 

  KOAH***/Astım bronşiale 10 (%11) 4 (%5) 0.134 

  Diğer**** 20 (%21) 7 (%9) 0.017 

  Altta yatan hastalık yok 10 (%11) 6 (%7) 0.319 

Organ yetmezliği no. (%)    

  Hematolojik 55 (%31) 27 (%33) 0.120 

  Böbrek  40 (%45) 39 (%48) 0.278 

  Solunum 20 (%30) 35 (%43) 0.002 

  Metabolik 16 (%41) 56 (%69) <0.001 

  Nörolojik 12 (%25) 32 (%40) <0.001 

  Karaciğer 8 (%15) 19 (%23) 0.006 

  Barsak 5 (%6) 6 (%7) 0.397 

Kültürde üreme 40 (%41) 32 (%40) 0.400 

Yoğun bakım yatış no. (%) 54 (%74) 76 (%93) <0.001 

Acilde kalış süreleri (saat) 5 (1-14) 4 (1-12) 0.043 

Hastane yatış süresi (gün) 12±8 16±15 0.645 

Yoğun bakım yatış süresi (gün) 4±9 12±14 <0.001 

*Malignite: solid organ ve hematolojik malignensiler; **Nörolojik: Serebrovasküler olay, demans, 

parkinson, Alzheimer, multiple skleroz, amyotrofik lateral skleroz; ***KOAH: Kronik obstrüktif akciğer 

hastalığı; ****Diğer: Karaciğer nakil, böbrek nakil, büllöz pemfigus, hipotiroidi, çölyak hastalığı, gut, 

abdominal cerrahi, kollajen doku hastalığı, şizoaffektif bozukluk, romatoid artrit, tuberoskleroz, periferik 

arter hastalığı, hidrosefali 

 

Tablo 4.7’de kardiyovasküler yetmezlik gelişen ve kardiyovasküler yetmezlik 

gelişmeyen hastaların vital bulguları ve laboratuvar verileri sunulmuştur. 
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Kardiyovasküler yetmezlik gelişen hastaların ortalama arter basınçları kardiyovasküler 

yetmezlik gelişmeyen hastalardan daha düşük bulundu (p<0.001). Kardiyovaküler 

yetmezlik gelişen hastalarda kardiyovasküler yetmezlik gelişmeyen hastalara göre 

ortalama plazma bilirübin, laktat, NT-proBNP ve Troponin I düzeyleri yüksek 

bulunurken, trombosit sayısı ve plazma albümin düzeyleri daha düşük tespit edildi 

(p<0.001, p<0.001, p=0.001, p=0.007, p=0.027 ve p=0.007, sırasıyla). 

Tablo 4.7. Kardiyovasküler yetmezlik gelişen ve kardiyovasküler yetmezlik gelişmeyen 

hastaların vital bulguları ve laboratuvar verileri 

 Kardiyovasküler 

yetmezlik yok 

(ortalama±SD) 

Kardiyovasküler 

yetmezlik var 

(ortalama±SD) 

 

p 

Vital Bulgular    

Ateş (oC) 36.8±0.9 36.8±0.8 0.586 

Ortalama arter basıncı (mmHg) 93±17 68±15 <0.001 

Nabız (atım/dakika) 92±19 97±24 0.112 

Solunum sayısı (soluk/dakika) 21±3 22±4 0.107 

Laboratuvar bulguları     

Beyaz küre (103 hücre/mm3) 14±9 14±10 0.684 

Hemoglobin (g/dL) 11.6±2.2 11.1±3.1 0.345 

Trombosit sayı (103 hücre/mm3) 239±140 204±129 0.027 

aPTT (saniye) 35±19 38±25 0.484 

International normalized ratio 1.4±0.4 1.5±0.8 0.461 

Serum glukoz düzeyi (mg/dL) 164±129 162±89 0.658 

Kan üre nitrojeni (mg/dL) 35±20 36±19 0.002 

Serum kreatinin düzeyi (mg/dL) 1.5±0.9 1.9±1.2 0.024 

C-Reaktif protein (mg/dL) 14±9 14±11 0.784 

AST (U/L) 74±177 112±235 0.992 

ALT (U/L) 59±124 74±158 0.950 

Bilirübin (mg/dL) 1.1±0.7 1.8±1.4 <0.001 

Albümin (mg/dL) 3.3±0.7 3±0.6 0.007 

Prokalsitonin düzeyi (ng/mL) 10±20 15±24 0.111 

Laktat düzeyi (mmol) 1.6±1.1 3.5±2.2 <0.001 

NT-proBNP (pg/mL) 4042±6836 7588±9453 0.001 

Troponin I (pg/mL) 246±1122 188±747 0.007 

 

Tablo 4.8’de kardiyasküler yetmezlik gelişen ve gelişmeyen hastaların geliş 

şikayetleri ve univariate analiz sonuçları özetlenmiştir. Kardiyovasküler yetmezlik 

gelişen hastaların sırasıyla en sık başvuru şikayetleri nefes darlığı (40 vaka, %50), genel 

durum bozukluğu (40 vaka, %50), ateş (36 vaka, %44), öksürük-balgam (24 vaka, %30) 

ve karın ağrısı (20 vaka, %25) tespit edildi. Bu şikayetlerden genel durum bozukluğu 

kardiyovasküler yetmezlik gelişen hastalarda daha yüksek oranda bulunurken dizüri-
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hematüri kardiyovasküler yetmezlik olmayan hastalarda daha yüksek oranda bulundu 

(p=009 ve p<0.0001, sırasıyla).  

Tablo 4.8. Kardiyasküler yetmezlik gelişen ve gelişmeyen hastaların geliş şikayetleri ve 

univariate analiz sonuçları  

 Kardiyovasküler 

yetmezlik yok 
(n=94) 

Kardiyovasküler 

yetmezlik var 
(n=81) 

 

p 

Ateş 41 (%44) 36 (%44) 0.517 

Nefes darlığı 30 (%32) 40 (%50) 0.014 

Karın ağrısı 30 (%32) 20 (%25) 0.188 

Genel durum bozukluğu* 29 (%31) 40 (%50) 0.009 

Dizüri-hematüri 26 (%28) 7 (%9) 0.001 

Öksürük-balgam 17 (%18) 24 (%30) 0.053 

Bilinç değişikliği 15 (%16) 18 (%22) 0.194 

Bulantı-kusma 15 (%16) 12 (%15) 0.502 

İştahsızlık 12 (%13) 11 (%14) 0.230 

Halsizlik 13 (%14) 8 (%10) 0.286 

Göğüs ağrısı 8 (%9) 5 (%6) 0.385 

Ağrı 4 (%4) 5 (%6) 0.407 

İshal 5 (%5) 3 (%4) 0.445 

Yan ağrısı 4 (%4) 3 (%4) 0.582 

Diğer 15 (%16) 11 (%14) 0.412 

Ağrı: Tüm vücut ağrısı, bacak ağrısı, baş ağrısı, kol ağrısı, omuz ağrısı, kalça ağrısı vs. 

 

Tablo 4.9’da kardiyovasküler yetmezlik gelişen ve kardiyovasküler yetmezlik 

gelişmeyen hastaların olası enfeksiyon kaynakları özetlenmiştir. Kardiyovasküler 

yetmezlik gelişen hastalarda pnömoni daha yüksek oranda bulunurken kardiyovasküler 

yetmezlik gelişmeyen hastalarda idrar yolu enfeksiyonu daha yüksek tespit edildi 

(p=0.018 ve p=0.048, sırasıyla). Kardiyovasküler yetmezlik gelişen hastalarda sırasıyla 

en sık enfeksiyon oranı pnömoni (43 vaka, %53), idrar yolu enfeksiyonu (19 vaka, 

%24), kolanjit/kolesistit (9 vaka, %11) ve kaynak bulunamayan (5 vaka, %6) olarak 

bulundu.  
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Tablo 4.9. Kardiyovasküler yetmezlik gelişen ve kardiyovasküler yetmezlik gelişmeyen 

hastaların olası enfeksiyon kaynakları 

Olası enfeksiyon 

odağı no. (%) 

Kardiyovasküler 

yetmezlik yok 
(n=94) 

Kardiyovasküler 

yetmezlik var 
(n=81) 

p 

Pnömoni 34 (%36) 43 (%53) 0.018 

İdrar yolu enfeksiyonu 34 (%36) 19 (%24) 0.048 

Kolanjit/kolesistit 12 (%13) 9 (%11) 0.461 

İntrabdominal abse 8 (%9) 4 (%5) 0.266 

Selülit/abse 4 (%4) 4 (%5) 0.555 

Gastroenterit 5 (%5) 3 (%4) 0.445 

Kaynak bulunamayan 2 (%2) 5 (%6) 0.165 

Diğer 11 (%12) 8 (%11) 0.445 

Diğer: Menejit, ensefalit, fornier gangreni, septik artrit, nötropenik ateş, kateter enfeksiyonu, peritonit, 

yatak yarası 

 

Tablo 4.10’da hastane mortalitesi ve kardiyovasküler yetmezlik gelişen 

hastaların NT-proBNP’nin ROC eğrisi analiz sonuçları sunulmuştur. Sepsisli hastalarda 

mortaliteyi tahmin etmek için yapılan, acile başvuru sırasındaki ortalama NT- pro BNP 

seviyesinin ROC eğrisi analizine göre (%52 özgüllük ve %78 duyarlılık) cut off değeri 

>4049 pg/ml (AUC=0.676; p<0.001) olarak hesaplanmıştır (Şekil 4.1). Yine 

kardiyovasküler yetmezlik gelişmesini tahmin etmek yapılan acile başvuru sırasındaki 

ortalama NT- pro BNP seviyesinin ROC curve analizine göre (%50 spesifite ve %79 

sensitivite) cut off değeri >4049 pg/ml (AUC=0.649; p=0.001) olarak bulunmuştur 

(Şekil 4.2). 

Tablo 4.10. Hastane mortalitesi ve kardiyovasküler yetmezlik gelişen hastaların NT-

proBNP’nin ROC eğrisi analizi 

 Cut off Özgüllük Duyarlılık AUC* %95 CI** p 

NT-proBNP ve  

hastane mortalitesi 

 

4049 

 

52 

 

78 

 

0.676 

 

0.597-0.756 
 

<0.001 

NT-proBNP ve  

kardiyovasküler yetmezlik var 

 

4049 

 

50 

 

79 

 

0.649 

 

0.567-0.731 

 

0.001 

*AUC: area under curve; **CI: confidence interval 
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Şekil 4.1. NT-proBNP ile hastane mortalitesi ROC eğrisi 

 

 
Şekil 4.2. NT-proBNP ve kardiyovasküler yetmezlik gelişen hastaların ROC eğrisi 

Tablo 4.11’de hastane mortalitesini tahmin etmede hesaplanan NT-proBNP’nin 

cut off değerine göre hastane mortalite ve 28 günlük mortalitenin Kaplan Meier 

sağkalım analizi sunulmuştur. NT-proBNP değeri ≥4049 olan hastaların ortalama 

hastane sağ kalım süreleri NT-pro BNP değeri ˂4049 olan hastaların ortalama hastane 

sağ kalım sürelerinden daha kısa bulundu (p˂0.001) (Şekil 4.3). Yine NT-proBNP 

değeri ≥4049 olan hastaların ortalama 28 günlük sağ kalım süreleri NT-pro BNP değeri 

˂4049 olan hastaların ortalama 28 günlük sağ kalım sürelerinden daha kısa olduğu 

tespit edildi (p˂0.001) (Şekil 4.4). 
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Tablo 4.11. Hastane mortalitesini tahmin etmede hesaplanan NT-proBNP’nin cut off 

değerine göre hastane mortalite ve 28 günlük mortalitenin Kaplan Meier 

sağkalım analizi  

 Hastane sağkalım 28 günlük sağkalım 

 Süre (gün) % p Süre (gün) % p 

NT-proBNP 

         ˂ 4049 

         ≥ 4049 

 

46.9 

30.7 

 

69 

37.3 

 

˂0.001 

 

24.3 

17.8 

 

75.9 

45.8 

 

˂0.001 

Genel sağkalım 41.4 58.3  22.1 65.7  

 

 

Şekil 4.3. NT-pro BNP ile hastane sağkalım eğrisi 

 
Şekil 4.4. NT-pro BNP ile 28 günlük sağkalım eğrisi 
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Hastane mortalitesi ve 28 günlük mortalite üzerine etki eden risk faktörleri Tablo 

4.12’de özetlenmiştir. Altta malignite hastalığının olup olmamasına göre 2.58 kat (%95 

GA: 1.60-4.15), septik şok olmasının olmamasına göre 2.67 kat (%95 GA: 1.64-4.36), 

solunum yetmezliği olmasının olmamasına göre 2.29 kat (%95 GA: 1.32-3.98), genel 

durum bozukluğunun olmasının olmamasına göre 2.11 kat (%95 GA: 1.31-3.40), 

ortalama MEDS skorunun yüksek olmasına göre 1.08 kat (%95 GA: 1.04-1.12), 

ortalama SOFA skorunun yüksek olmasına göre 1.17 kat (%95 GA: 1.07-1.28); laktat 

değerinin yüksek olmasının, normal olmasına göre 1.19 kat (%95 GA: 1.07-1.33), NT-

proBNP düzeyinin yüksek olmasının normal olmasına göre 2.47 kat (%95 GA: 1.48-

4.11) daha fazla hastane içi ölüm riski getirmektedir. Yine albümin düzeyinin yüksek ya 

da normal olması hastane içi mortaliteyi ve 28 günlük mortaliteyi azaltmıştır (p=0.001). 

Altta malignite hastalığı olup olmamasına göre 2.61 kat (%95 GA: 1.54-4.41), septik 

şok olmasının olmamasına göre 2.11 kat (%95 GA: 1.25-3.58), solunum yetmezliği 

olmasının olmamasına göre 2.00 kat (%95 GA: 1.11-3.62), genel durum bozukluğunun 

olmasının olmamasına göre 1.80 kat (%95 GA: 1.07-3.03), ortalama MEDS skorunun 

yüksek olmasına göre 1.09 kat (%95 GA: 1.05-1.13), ortalama SOFA skorunun yüksek 

olmasına göre 1.13 kat (%95 GA: 1.01-1.25); laktat değerinin yüksek olmasının, normal 

olmasına göre 1.13 kat (%95 GA: 1.00-1.29), NT-proBNP düzeyinin yüksek olmasının 

normal olmasına göre 2.78 kat (%95 GA: 1.56-4.95) daha fazla hastane 28 günlük ölüm 

riski getirmektedir. 

Tablo 4.12. Cox regresyon analizine göre hastane mortalitesi ve 28 günlük mortalite 

üzerine etki eden risk faktörleri   

 Hastane mortalitesi 28 günlük mortalite 

  

p 

 

HR 

%95 CI  

p 

 

HR 

%95 CI 

Alt Üst Alt Üst 

Malignite ˂0.001 2.58 1.60 4.15 ˂0.001 2.61 1.54 4.41 

Septik şok ˂0.001 2.67 1.64 4.36 0.005 2.11 1.25 3.58 

Solunum yetmezliği 0.003 2.29 1.32 3.98 0.021 2.00 1.11 3.62 

Genel durum bozukluğu 0.002 2.11 1.31 3.40 0.028 1.80 1.07 3.03 

MEDS skoru ˂0.001 1.08 1.04 1.12 ˂0.001 1.09 1.05 1.13 

SOFA skoru 0.001 1.17 1.07 1.28 0.028 1.13 1.01 1.25 

Albümin (mg/dL) ˂0.001 0.50 0.34 0.72 ˂0.001 0.44 0.29 0.66 

Laktat (mmol) 0.001 1.19 1.07 1.33 0.053 1.13 1.00 1.29 

NT-proBNP (pg/dL) 0.001 2.47 1.48 4.11 0.001 2.78 1.56 4.95 
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5. TARTIŞMA 

 

Sepsis her yıl dünya genelinde milyonlarca insanı etkilemektedir. Sepsisle ilgili 

2017 yılında yapılan küresel bir çalışmada 49 milyon vaka ve 11 milyon sepsis ile 

ilişkili ölüm raporlanmıştır (196). Bu ölümler tüm dünya ölümlerinin yaklaşık %20’sini 

oluşturmaktadır. Günümüzde mortalite sepsis tedavisindeki gelişmelere rağmen halen 

oldukça yüksektir. Mortalite oranları verilerin nasıl toplandığına, standart tedavilerin 

nasıl uygulandığına ve hastalığın ciddiyetine bağlı olarak değişmekle birlikte literatürde 

%15 ile %56 olarak bildirilmiştir (30, 39,. 97,197,198). Ayrıca sepsis geçiren hastaların 

çoğu tam olarak iyileşememektedirler. Bu hastalar hastaneden taburcu olduktan sonra 

hastaneye tekrar başvuru (˃%10), tekrar sepsis atağı geçirme ve ölüm (˃%20) riski 

taşırlar (199,200,201,202,203). Çoğu ölüm taburcu olduktan sonraki 6 ay içerisinde 

görülmekle birlikte 2 yıla kadar bu risk devam eder (199,203). Ek olarak sepsisten 

kurtulan hastalar önemli ölçüde daha düşük sağlıkla ilgili yaşam kalitesine sahiptirler 

(204). 

Sepsis ve septik şok tıbbi bir acil durumdur. Sepsisin hızlı tanınması, erken 

resüsitasyonu, erken antibiyotiklerin başlanması ve enfeksiyon kaynağının ortadan 

kaldırılması kaliteli sepsis bakımının sağlanmasında anahtar bileşenlerdir (10,205,206). 

Acil servisler (AS) myokard infarktüsü, travma, serebrovasküler olaylar gibi birçok 

kritik durumdaki hastaların ilk karşılandığı ve bakımının sağlandığı yerlerdir. Aynı 

şekilde, AS sepsis hastalarının da ilk başvuru yeri olup sepsis bakımında son derece 

önemli bir rol oynar. Erken tanı ve zamanında agresif bakım için ilk fırsatları sağlar 

(32,207). Ancak acil servisin aşırı kalabalık olması, sepsisle ilgili bilgi eksikliği gibi 

çeşitli nedenlerle acil servislerde bu hastaların tanısı ve tedavileri gecikebilmektedir. 

Dolayısıyla acil hekimi tanı, daha agresif ve etkili bir hastalık yöntemi uygulamasına 

yardımcı olabilecek prognostik belirteç ve biyobelirteçlere ihtiyaç duyar. Sepsisle ilgili 

kullanılan birçok biyobelirteç (CRP, prokalsitonin, laktat vs) bulunmaktadır. Bu 

biyobelirteçler sepsis varlığını, şiddeti, enfeksiyöz ajanı, lokal veya sistemik 

enfeksiyonu ayırt etmede önemli bir yere sahiptir. Bunlara ek olarak prognozun 

belirlenmesi, antibiyotik tedavisini planlaması, tedaviye yanıtın değerlendirilmesi, 

sepsisin nedenin hangi organizmadan kaynaklandığını ayırt etmede, sepsis 

komplikasyonlarını ve organ disfonksiyonunun (kalp, böbrekler, karaciğer veya çoklu 
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organ disfonksiyonu) gelişimini öngörmede faydalıdır (208). Bu çalışmada kalp 

yetmezliğinde prognoz ve mortaliteyi tahmin etmede kullanılan bir biyobelirteç olan 

NT-proBNP’nin sepsisli hastalarda mortalite ve kardiyovasküler yetmezlik gelişmesini 

tahmin etmedeki rolünü araştırdık. 

Yapılan birçok epidemiyolojik çalışmada sepsiste erkek cinsiyetin baskın olduğu 

raporlanmıştır. Park ve arkadaşlarının (209) sepsisle ilgili çalışmasında 65 hastanın 

%57’si erkek olarak bulunmuştur. Özaydın ve arkadaşlarının (210) yaptığı başka bir 

çalışmada 200 hastanın %55’i erkekti. Hollanda da acil serişte yapılan çalışmada 

hastaların çoğunluğunun (%55.9) erkek olduğu saptanmıştır. (211). Öte yandan, Rudd 

ve arkadaşlarının (196) 1990 ile 2017 yılları arasında gelişmemiş ve az gelişmiş 

ülkelerden çok merkezli yaptığı küresel hastalık yükü çalışmasında sepsis insidansının 

kadınlarda ve sepsise bağlı mortalitenin ise erkeklerde daha yüksek olduğunu 

bulmuşlardı. Bu çalışmada ise daha önceki yapılan epidemiyolojik çalışmalara benzer 

şekilde hastaların %65’i erkek cinsiyetti. İstatistiksel olarak anlamlı olmamakla birlikte 

erkekler daha yüksek oranda mortal seyretti. Ayrıca bu çalışmada yaş ortalaması 68±15 

idi. Tüm sepsis epizodlarının çoğunluğunun (%60 ile %85) ≥65 yaşındaki hastalar 

oluşturmaktadır ve artan yaşlanan nüfusla birlikte, gelecekte sepsis insidansının artmaya 

devam etmesi muhtemeldir (2,39). 

Kronik komorbiditeler sepsis hastalarının çoğunda mevcuttur ve sepsisli 

hastaların sonlanımlarını güçlü bir şekilde etkiler (100,212,213,214,215). Bu hastalarda 

altta yatan hastalıklar arasında en sın kronik obstrüktif akciğer hastalığı, malignite, 

human immün yetmezlik virüsü (HIV) enfeksiyonu, kronik karaciğer hastalığı, kronik 

böbrek hastalığı, diyabet, periferik vasküler hastalık ve otoimmün hastalık yer alır 

(100). Ayrıca diyabet, kanser, HIV, kronik böbrek ve karaciğer yetmezliği gibi altta 

yatan hastalıklarda sepsis riskini artırır (100,212). Bu çalışmada altta yatan hastalık 

oranı %91 olarak bulundu ve en sık altta yatan hastalık sırasıyla malignite, 

hipertansiyon, nörolojik bozukluklar ve diyabet mellitus bulundu. Malignite 

yüksekliğinin nedeni hastanemizin onkoloji ve transplant merkezi olması, çalışmaya 

kronik böbrek yetmezliği, korpulmonale ve kalp yetmezliği olan hastaların dahil 

edilmemesinden kaynaklanmaktadır. Kanserli hastaların sepsis için hastaneye yatırılma 

riski genel popülasyona göre üç ila dört kat daha fazladır (216). Kanserli hastalarda 

ölüm riski, sepsis gelişen kanser olmayan hastalara göre yaklaşık %50 daha fazladır 

(216,217). Ek olarak, immünosupresif tedavilerin kullanılması enfeksiyon ve 
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dolayısıyla sepsis olasılığını artırır. Bu çalışmada Rhee ve arkadaşlarının (218) 2019 

yılında 568 sepsis hastasında yaptıkları çalışmada ölen hastaların çoklu komorbiditeleri 

ve yakın zamanda hastaneye yatışı olan yaşlı yetişkinler olduğunu, ölüm nedenlerinin 

ise çoğunlukla ciddi kronik komorbiditeler (özellikle kanser) ile ilişkili olduğunu 

raporladılar. Bu çalışmada da benzer şekilde malignitesi olan hastaların olmayanlardan 

hastane mortaliteleri 2.58 kat ve 28 günlük mortaliteleri de 2.61 kat daha yüksek tespit 

edildi. Altta malignitesi olan bu hastaların çoğunluğu ileri evre kanser hastalarıydı. Altta 

yatan hastalığı olmayan sepsis hastalarında mortalite daha düşüktü. 

Sepsisli hastaların başvuru sırasında klinik belirti ve bulguları değişken olup 

spesifik değildir (219). Sepsis belirtileri enfeksiyon kaynağına, enfeksiyona neden olan 

organizmaya, akut organ disfonksiyonunun gelişmesine, hastanın altta yatan 

hastalıklarına ve tedaviye başlamadan önce geçen süreye göre değişmektedir. Sepsis 

şüphesi ile hastaneye başvuran hastaların en sık geliş şikayetleri ateş, nefes darlığı, 

çarpıntı, mental durum değişikliği, halsizlik, iştahsızlık, ağrı ve genel durum bozukluğu 

gibi çeşitli şikayetler yer almaktadır. Hastaneye hastaların başvuru şikayetlerinin 

incelendiği Keçe ve arkadaşlarının (220) çalışmasında en sık başvuru şikayetlerinin 

nefes darlığı (%37.2), halsizlik (%12.7) ve ateş (%8.1) olduğu görülmüştür. Patocka ve 

arkadaşları (221) tarafından 2014 yılında acil servise sepsis şüphesi ile başvuran 

hastaların triyajlarının yapıldığı bir çalışmada ise en sık başvuru şikayeti olarak ateş, 

çarpıntı, taşipne ve bilinç değişikliği ortaya koymuşlardır. Bu çalışmada ise acile geliş 

şikayeti en sık ateş, nefes darlığı, genel durum bozukluğu ve karın ağrısı tespit edildi. 

Acil servise başvuru sırasında tespit edilen şikayetlerdeki bu farklılık hastanın ve hasta 

yakınının mevcut şikayetleri ile ilgili algıda seçiciliğinden kaynaklanmaktadır. Bu 

çalışmada univariate analizde nefes darlığı, genel durum bozukluğu, öksürük-balgam ve 

bilinç değişikliği belirtileri ölen hastalarda daha yüksek bulundu. Cox regresyon 

analizinde genel durum bozukluğu olan hastaların olmayanlara göre hastane mortalitesi 

2.11 kat ve 28 günlük mortaliteleri 1.80 kat daha yüksek bulundu. Genel durum 

bozukluğu olan hastaların daha mortal seyretmesi şaşılacak bir durum değildir. Bu 

hastalar çoğunlukla oral alımı bozulmuş ve fiziksel performansları azalmış hastalardı. 

Ayrıca bu hastaların genellikle hastaneye başvuruları enfeksiyon semptomları 

başladıktan çok daha sonra olmaktadır. 

Multiple organ disfonksiyon sendromu sepsis ve septik şoklu hastalarda sık 

görülen olumsuz bir durum olup tek tek organlarda artan derecelerde fizyolojik 
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bozulmadır ve süreklidir (3). Akut organ disfonksiyonu en sık solunum ve 

kardiyovasküler sistemi etkilenirken bunu takip eden diğer organ yetmezlikleri sırası 

değişmekle birlikte böbrek, merkezi sinir sistemi, hematolojik, metabolik ve karaciğer 

yetmezliği izler (41,99,100.222). Lorencio Cardenas ve arkadaşlarının (223) 2005-2019 

yılları arasında 296.554 sepsisli hastada yapmış oldukları çalışmada en sık böbrek 

yetmezliği (%56.9), kardiyovasküler yetmezlik (%24.3), nörolojik yetmezlik (%20.7) ve 

solunum yetmezliği (%15.2) tespit etmişlerdir. Bu çalışma literatüre benzer şekilde en 

sık kardiyovasküler yetmezlik gelişti ve bunu böbrek, metabolik, hematolojik ve 

solunum yetmezliğinin geliştiği tespit edildi. Ayrıca kardiyovasküler yetmezlik olan 

hastalarda en sık metabolik, böbrek, solunum ve nörolojik yetmezlik eşlik etmekteydi 

ve univariate analizde böbrek yetmezliği dışında metabolik, solunum, nörolojik ve 

karaciğer yetmezliği arasındaki ilişki istatistiksel olarak anlamlıydı. 

Bu çalışmada hastaların %11’inde tek, %25’nde 2 organ ve %45’inde üç veya 

üçten fazla organda yetmezlik tespit edildi ve  %22 hastada organ yetmezliği herhangi 

bir organda yetmezlik gelişmemişti. Sepsisli hastalarda yetersiz organ sayısı ile 

mortalite arasında doğrudan bir ilişki vardır (41). İki organ yetmezliği olan hastalarda 

mortalite oranları %26 iken dört veya daha fazla organ yetmezliği olan hastalarda ölüm 

oranlarının %65 olduğu gösterilmiştir (31,41). Öte yandan bu çalışmada organ 

yetmezliği olup olmaması, tek organ veya birden fazla organda yetmezlik olması 

mortalite üzerinde istatistiksel olarak anlamlı herhangi bir fark bulunmadı. Angus ve 

arkadaşlarının 2001 yılında yaptığı çalışmada %73 oranında tek organ, %21 oranında 

iki organ ve %6 oranında üç veya üçün üzeri organda yetmizlik raporlamışlardır (100). 

Öte yandan, Vincent ve arkadaşlarının (41) yaptığı SOAP çalışmasında %25.3 oranında 

tek organ, %38.3 oranında iki organ, %23.5 oranında üç organ ve %12.9 oranın dört ve 

üzeri organda yetmezlik tespit etmişlerdir. Lonneke ve arkadaşlarının (224) sepsis 

nedeniyle yoğun bakıma başvuran hastalar üzerinde yapmış oldukları çalışmalarında 

hastaların %40.3’ünde tek organ, %20.5’inde iki organ, %7.8’inde 3 organ yetmezliği 

ve %25.4’ünde de herhangi bir organ yetmezliğinin gelişmediğini bulmuşlardır. 

Çalışmalardaki organ yetmezliklerinin sayısı ile ilgili bu farklar hastaların başvuru 

zamanları, nereye başvurdukları, aldıkları tedaviler, yaş ve altta yatan hastalıklarından 

etkilendiğinden dolayı meydana gelmiştir. 

Sepsis ve septik şoklu hastalarda organ yetmezliği gelişmekte ve ölümlerin en 

yaygın nedeni olarak kabul edilmektedir (12). Ayrıca organ yetmezliği gelişen 
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hastalarda artmış yoğun bakım yatış oranı, daha uzun yoğun bakım ve hastane yatış 

süreleri vardır (41,225). Bu hastalarda multiple organ yetmezliğini önlemek için erken 

tanı ve tedavi kritik adımdır. Rivers ve arkadaşlarının (6) erken hedefe yönelik teadavi 

ile ilgili yapmış oldukları çalışmalarında sepsis hastalarında uygulanan ve hemodinamik 

değişkenlerin optimizasyonunun sağlanması ile organ yetmezliğinin ve mortalitenin 

azaldığını göstermişlerdir. Ayrıca Lorencio Cardenas ve arkadaşlarının (223) 2005-2019 

yılları arasında 296.554 sepsisli hastada yapmış oldukları çalışmada yıllar içerisinde 

karaciğer yetmezliği hariç kardiyovasküler, böbrek, solunum, nörolojik ve hematolojik 

yetmezliğin sepsis hastalarının yönetimi, bakımı ve tedaviler nedeniyle azaldığını tespit 

etmişlerdir. Karaciğer yetmezliğinin spesifik tedavisi ve organ destekleyici önlemler 

yoktur. Bazı otörler sepsis ve septik şoklu hastalarda organ yetmezliğinin özellikle 

böbrek, solunum, kardiyak veya birden fazla organı etkilediği durumlarda kötü 

prognozla ilişkili olabileceğini bildirmişlerdir (3,12,226,227). Bu çalışmada univariate 

analizde kardiyovasküler, metabolik, hematolojik, nörolojik ve karaciğer yetmezliği 

ölen hasta grubunda daha yüksekti ve Cox regresyon analizinde solunum yetmezliği 

gelişen hastalarda hastane mortalite oranı 2.29 kat daha fazla ve 28 günlük mortalite 

oranı ise 2.00 kat daha fazla bulundu. 

Acil servis, servis ve yoğun bakımlara başvuran sepsis ve septik şoklu hastaların 

mortalitesini öngörmek oldukça zordur. Sonuç olarak mortalite tahmininde kullanılmak 

üzere APACHE II, SOFA, MEDS, qSOFA, MODS ve LODS gibi çeşitli skorlama 

sistemleri geliştirilmiştir (21,85,86,161,228). Ayrıca bu skorlama sistemleri hangi 

hastaların yoğun bakımda takip edilmesi gerekliliğini ortaya koymak içinde 

kullanılmaktadır.  MEDS skoru, sepsisli acil servis hastaları arasında 28 günlük 

mortaliteyi tahmin etmek için özel olarak geliştirilmiştir (228).  Univariate analizde 

ortanca MEDS skoru acile başvuru sırasında ölen hasta grubunda ve kardiyovasküler 

yetmezlik gelişen hastalarda yüksek bulundu. Cox regresyon analizinde ise ortanca 

MEDS skoru yüksek olan hastaların hastane mortalitesi 1.08 kat ve 28 günlük 

mortalitesi 1.09 kat daha yüksek olduğu görüldü. 

SOFA skoru, yoğun bakıma kabulden sonraki ilk 24 saat içinde organ işlev 

bozukluğunun ciddiyetini belirleyerek çoklu organ işlev bozukluğu sendromlarının 

şiddetini tanımlamak için geliştirilmiştir (31). Surviving sepsis campaign 2016 yılında 

sepsis tanımlanması için SOFA skoru ve qSOFA skorunun kullanılmasını önermişlerdir 

(4). Bu çalışmada da sepsis tanımlaması için SOFA skoru kullanıldı. Acile başvuru 
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sırasında hastaların hesaplanan ortanca SOFA skoru univariate analizde ölen hastalarda 

daha yüksek olduğu görüldü. Buna ek olarak kardiyovasküler yetmezlik gelişen 

hastalarda da ortanca SOFA skoru yüksek bulundu. Yapılan Cox regresyon analizinde 

yüksek ortanca SOFA skoruna sahip hastaların hastane mortalitesinin 1.17 kat ve 28 

günlük mortalitelerinin de 1.13 kat arttığı görüldü. 

Sepsiste görülen klinik ve vital bulgular erken tanı ve erken yoğun bakım 

yatışlarında gittikçe daha önemli hale gelmiştir. Bu nedenle qSOFA, MEWS ve NEWS 

gibi fizyolojik parametreleri içeren erken uyarı skorlama sistemleri geliştirilmiştir 

(4,229,230). MEWS ve NEWS gibi “izle ve harekete geç” sistemleri, yatan hastalarda 

klinik bozulmayı tespit etmek için yaygın bir şekilde benimsenmiştir ve şimdi acil 

servise kadar genişletilmiştir (231,232,233). Patel ve arkadaşları (234) tarafından 

yürütülen sistematik bir incelemede çok yüksek ve çok düşük erken uyarı puanlarının 

hastaların kötüleşme durumu arasında ayrım yapabildiğini bulmuşlardır. Böylece skoru 

yüksek olan hastalar yakından izlenebilir ve kötüleşme olmadan erken önlem alınabilir. 

2021 yılında yayınlanan sepsis klavuzunda sepsis taramasında qSOFA’nın tek başına 

değil MEWS, NEWS veya SIRS ile birlikte kullanımını önermektedirler (161). Usul ve 

arkadaşlarının (235) 2021 yılında acil servise başvuran 266 sepsis hastasında yaptıkları 

çalışmada MEWS skoru yüksek olan hastaların yoğun bakım yatışı ve mortalite 

oranlarını yüksek MEWS skoru düşük hastalardan daha yüksek bulmuşlardır. 

Subbe ve arkadaşları (231) yüksek MEWS değerinin hastaneye yatıştan sonraki 

60 gün içinde yoğun bakıma yatış ve mortaliteyi öngördüğünü ve prediktif eşik değerin 

ise 4'ün üzerinde olduğunu raporlamıştır. Ruan ve arkadaşları hastaneye yatış öncesi 

MEWS değerlerine göre hasta ölümünü öngören MEWS değerinin duyarlılığını %88.45 

ve özgüllüğünü ise %71.28 olarak bulmuştur (236). Usman ve arkadaşlarının (237) acil 

serviste yaptıkları çalışmada sepsis veya ciddi sepsis ve septik şok taraması ve 

hastaların mortalitesini tahmin etmede NEWS skorunu SIRS ve qSOFA’dan daha özgül 

ve duyarlı olduğunu bulmuşlardır. Churpek ve arkadaşlarının (238) yaptığı sepsisle ilgili 

başka bir çalışmada NEWS skorunun mortaliteyi öngörmede qSOFA’dan daha üstün 

olduğunu göstermiştir. Bu çalışmada univariate analizde ortanca NEWS skoru ölen 

hastalarda daha yüksek iken ortanca MEWS skoru ölen ve yaşayan hastalar arasında 

benzerdi. Ancak kardiyovasküler yetmezlik gelişen hastalarda hem NEWS hem de 

MEWS skoru ortancası kardiyovasküler yetmezliği olmayan hastalardan daha yüksekti. 
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Ayrıca univariate analizde NEWS anlamlı çıkmasına rağmen Cox regresyon analizinde 

modelin içinde yer almadı. 

Hastane kökenli olmayan sepsis hastalarının genellikle ilk başvuru yerleri acil 

servislerdir ve bu hastaların yönetimi de öncelikle acilde yapılmaktadır. Bu hastaların 

yatışa kadar olan bekleme süreleri her hastane ve hatta ülkeler arasında da farklılıklar 

vardır. Wang ve arkadaşlarının (9) çalışmasında AS’de kalış süresi ortalaması 4.7 saat 

olarak belirtilmiştir. Bhat ve arkadaşları (239) ise AS’de hastaların kalış süresini 6 saat 

olarak saptamıştır. Bu çalışmada da literatürde olduğu gibi AS’de hastaların kalış süresi 

5 saat olarak tespit edilmiştir. Sepsiste %50 ve üzeri hasta yoğun bakım takibine ihtiyaç 

duyar (30). Yapılan çalışmalarda sepsisli hastaların en sık solunum yetmezliği, 

kardiyovasküler yetmezlik, septik şok ve böbrek yetmezliği nedeniyle yoğun bakıma 

başvurduğu görülmüştür (31,89). Lorencio Cardenas ve arkadaşları (223) 2005 ile 2019 

yılları arasında takip edilen sepsis hastalarında yoğun bakım yatış oranını %23.8 olarak 

rapor etmişlerdir. Fatma Kesmez ve arkadaşlarının (240) 2021 yılında acil serviste 

yaptıkları çalışmada yoğun bakım başvuru oranını %68.6 olarak tespit etmiştir. Bu 

çalışmada hastaların %74’ü ve kardiyovasküler yetmezlik gelişen hastaların ise %93’ü 

yoğun bakıma yatırıldı. Acile başvuru sırasında hastaların %45’inde septik şok ve 

%46’sında da kardiyovasküler yetmezlik mevcuttu. Bu nedenle yüksek oranda yoğun 

bakım yatışı olması şaşırtıcı değildir. Zhou ve arkadaşlarının (209) çalışmasında YB’da 

kalma süresi ortalaması 7 gün iken Park ve arkadaşlarının (241) çalışmasında bu süre 10 

gün olarak bulmuşlardır. Umegaki ve arkadaşları (242) ortalama yoğun bakım yatış 

süresini 7.5 gün tespit etmişlerdir. Bu çalışmada yoğun bakım yatış süreleri literatürle 

benzerdi. 

Çalışmamızda hastaların %45’inin acil servise başvuruları sırasında septik şokta 

olduğu görüldü. Septik şok yeterli sıvı tedavisine rağmen, OAB 65 mmHg’nın altında 

veya üstünde tutmak için vazopressöre gereksinim duyulması ve serum laktat 

seviyesinin 2 mmol/L’nin üzerinde olması olarak tanımlandı. Yapılan bir çalışmada 

değerlendirilen hastaların %13.8’inde septik şok geliştiği tespit edilmiştir (243). Park ve 

arkadaşların 65 hastada yaptığı çalışmada hastaların %77’sini septik şok hastaları 

oluşturmaktaydı (209).  Özaydın ve arkadaşlarının (210) çalışmasında ise %16’sı septik 

şok hastaları olarak belirtilmiştir. Çalışmamızda hastaların %45’inin acil servis 

başvuruları sırasında septik şokta olduğu görülmekle birlikte septik şoklu hastaların 

mortalite oranın anlamlı yüksek olduğu tespit edilmiştir. Çalışmamız üçüncü basamak 
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bir bölge hastanesinde yapıldığından literatürdeki çalışmalara göre septik şok oranı 

yüksek bulunmuştur. 

Sepsis hastalarının yönetiminde ve tedavisinde hemodinamik parametler önemli 

bir yer oynamaktadır. Ayrıca ateş, solunum sayısı, ortalama arter basıncı, nabız sepsis 

tanı ve takibinde kullanılan birçok skorlama sisteminin içinde de yer almaktadır. Usman 

ve arkadaşlarının (237) yaptığı çalışmada ortalama arteriyel basınçları 79.8 mmHg ve 

ortalama solunum sayısı 21.5 solunum/dakika olarak gözlenmiştir. Diğer 

parametrelerden ortalama nabız 112 atım/dakika, ortalama vücut sıcaklığı 37 C olarak 

saptamışlardır. Brink ve arkadaşlarının (211) kohort çalışmasında ise ortalama nabzı 

97.9 atım/dakika, ortalama vücut sıcaklığını 37.6 C ve solunum sayısını 21.3 

soluk/dakika olarak kayıt altına almışlardır. Sepsis hastalarının vital bulgularını 

değerlendiren Ruangsomboon ve arkadaşlarının (244) çalışmasında ortalama arter 

basıncı 89.3 mmHg, ortalama nabız 102.6 atım/dakika, ortalama vücut sıcaklığı 37.9 C 

tespit etmişlerdir. Graham ve arkadaşlarının (245) çalışmasında ise ortalama arter 

basıncı 77 mmHg ve ortalama nabız 85 atım/dakika ile solunum sayısının ortalama 16 

soluk/dakika olarak tespit etmişlerdir. Bizim çalışmamızda ise vücut sıcaklığını 

ortalama 36.9±0.9 C, ortalama nabız 95±22 atım/dakika, solunum sayısını ortalama 

21±4 soluk/dakika ve ortalama arter basıncını 81±21 mmHg olarak ölçümledik. 

Çalışmamızda ortalama arter basıncı ölen hastalarda düşüklüğü anlamlı olarak tespit 

edilmiştir. 

Acil servise sepsis ve septik şok ile başvuran hastalarda enfeksiyon kaynak 

kontrolü ve erken antibiyoterapi başlanması için enfeksiyon kaynağının mümkün olan 

en kısa sürede tespit edilmelidir. Literatüre bakıldığında en sık sepsis kaynağı pnömoni 

olup bunu takip eden diğer enfeksiyon kaynağı üriner sistem, intraabdominal 

enfeksiyon, cilt/yumuşak doku, diğer odaklar ve kaynak bulunamayan enfeksiyonlardır 

(41,100,224,246,247). Lorencio Cardenas ve arkadaşlarının (223) 2005-2019 yılları 

arasında 296.554 sepsisli hastada yapmış oldukları çalışmada en sık sepsis kaynağı 

üriner sistem (%38.3), pnömoni (%32.7) ve kaynak bulunamayan (%13.7) 

enfeksiyonları bulmuşlardır. Sepsise neden olan enfeksiyon kaynağı Tablo 4.4’te 

verilmiş olup sonuçlarımız önceki çalışmalarla uyumluydu. Univariate analiz sonucunda 

pnömoni görülme sıklığı ölen hasta grubunda ve kardiyovasküler yetmezlik gelişen 

hastalarda daha yüksek tespit edildi. Tam tersi idrar yolu enfeksiyonu ve 

kolanjit/kolesistit yaşayan hastalarda daha yüksekti. Pnömoni olan hastalarda hipoksi 
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gelişmektedir. Sonuç olarak hipoksi sepsiste bozulmuş doku oksijenizasyonuna katkıda 

bulunarak hastaların prognozunu kötü yönde etkiler. 

Sepsis ve septik şoklu toplam 175 vakamızın 67'sinde (%38) bir veya daha fazla 

kültürde organizma üremesi vardı. Literatürde yapılan çalışmalarda, Kushwaka ve 

arkadaşlarının (248) 327 hasta üzerinde %49.5’inin ve Zhou ve arkadaşlarının (241) ise 

yaptığı çalışmada %55.58’inde kültürde üreme saptanmıştır. Kültür sonuçlarımız 

literatürden daha düşük bulundu. Bunun nedenin kuralına uygun alınmaması, acile 

başvuru sırasında hastaların ateş düşürücü almasından dolayı ateşin olmaması ve acile 

başvurmadan önce hastaların antibiyotik kullanımlarının olmasından kaynaklandığını 

düşündük. 

Kültürler, sepsis veya septik şoklu hastalarda etken mikroorganizmanın tespiti ve 

antimikrobiyal duyarlılıkları belirlemek için önemlidir.  Antibiyotik uygulamasını 

önemli ölçüde geciktirmediği sürece antimikrobiyal tedavi uygulanmadan önce uygun 

kültürler alınmalıdır (161). Çalışmamızda, Escherichia coli, acil servise başvuru 

sırasında yapılan kültürlerden en sık izole edilen mikroorganizmaydı. Herhangi bir 

enfeksiyon tipi olan hastalarda pozitif kan kültürleri bakteriyemi kanıtı olarak kabul 

edilir, ancak 175 hastamızın sadece %10'unda başvuru anında kan kültürü pozitif 

bulundu. Wattanasit ve arkadaşlarının (249) acil servise başvuran ve şüpheli 

enfeksiyonu olan 777 hastanın 105’inde (%13.5) kan kültüründe üreme tespit etmişler. 

Ruangsomboon ve arkadaşlarının (244) acile başvuran 1622 sepsis hastasında kan 

kültürü pozitiflik oranını %17 olarak raporlamışlardır. Ağır bakteriyel sepsisli hastaların 

üçte ikisinde kan kültürü negatiftir (250,251). Degoricija ve arkadaşları (251), negatif 

kan kültürünün önemli ölçüde artmış ölüm riski ile ilişkili olduğunu buldular. Buna 

karşılık, Rangel-Frausto ve arkadaşları kültür negatif ve kültür pozitif gruplarda benzer 

ölüm oranları gözlemlediler. Sonuçlarımız Rangel-Frausto ve arkadaşlarının (252) 

çalışmasıyla ile uyumluydu. 

Laktat, mortaliteyi tahmin etmede bağımsız bir prediktör ve bazı vakalarda 

hipotansiyonun kendisinden daha fazla prognostik değere sahip olan en yaygın risk 

sınıflandırma laboratuvar testlerinden birisidir (253,254,255,256). Geleneksel olarak 

daha kötü bir prognozun göstergesi olarak kabul edilen seviye 4 mmol/ L olmasına 

rağmen çalışmalar orta (2-4 mmol/L) ve hatta yüksek-normal (1.4-2.3 mmol/L) laktat 

seviyeleriyle de daha kötü sonuçlar bulmuştur (254,257). Literatürde kan laktatındaki 

anormal yükselmeyi belirtmek için 2.0 mmol/L (hücresel işlev bozukluğunun kanıtı) ve 
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4.0 mmol/L'nin (daha ciddi hücresel işlev bozukluğunun kanıtı) üzerindeki değerlerin 

kullanılması önerilmektedir (1,256,258). Artan laktat konsantrasyonu ile kötüleşen 

klinik durum ve artan ölüm riski arasındaki ilişkide olduğu gibi resüsitasyon ile azalan 

laktat seviyeleri arasında da olumlu bir ilişki vardır (259,260). Daha önceki çalışmalarla 

uyumlu olarak univariate analiz sonuçlarımız yüksek laktat düzeylerinin hastane 

mortalitesi ile ilişkili olduğunu ortaya koydu. Ayrıca beklendiği gibi kardiyovasküler 

yetmezlik gelişen hastalarda da yüksek düzeyde bulundu.  Cox regresyon analizinde 

yüksek laktat düzeylerinin hastane mortalitesini 1.19 kat ve 28 günlük mortaliteyi de 

1.13 kat artırdığı görüldü. 

Sepsis ve septik şok yüksek morbidite ve mortaliteye sahiptir. Septik şok 

genellikle kendini hipotansiyon ile gösteren kardiyovasküler disfonksiyonun eşlik ettiği 

sepsisin ciddi bir formudur ve sepsisten daha yüksek mortalite riski ile ilişkilidir. Sepsis 

ve septik şokun mortalitesi verilerin nasıl toplandığına ve ülkelerin gelişmişlik düzeyine 

bağlı olarak %10 ile %52 arasında değişmektedir (27,28,29,30,31). Mortalite oranları 

sepsisin hastalık şiddetine göre lineer olarak artmaktadır (39). Bir çalışmada SIRS, 

sepsis ve septik şokun ölüm oranları sırasıyla yüzde 7, 16 ve 46 idi (252). Başka bir 

çalışmada, sepsis ile ilişkili mortalite yüzde ≥10 iken septik şok ile ilişkili mortalite 

yüzde ≥40 idi (1). Mortalite, komorbiditesi olmayan (<%10) genç hastalarda (<44 yaş) 

daha düşük görünmektedir (39). Shankar-Hari ve arkadaşlarının (198) 153.257 septik 

şoklu hastayı içeren büyük kohort çalışmalarında hastane mortalitesini %35.1 oranında 

buldular. Başka bir meta analizde 28 günlük sepsis mortalite oranı %33.2 iken septik 

şok mortalite oranını %36.7 olarak rapor ettiler (261). Vincent ve arkadaşlarının (262) 

2019 yılında yapmış olduğu meta analizde septik şok mortalitesini ortalama %38 

bulurken Bauer ve arkadaşlarının (263) yapmış olduğu meta analizde 30 günlük septik 

şok mortalite oranını %34 olarak raporladılar. Tahmin edilen enfeksiyon odağına 

yönelik antimikrobiyallerin uygulanmasındaki her saatlik gecikme sepsis ve septik 

şoklu hastalarda ölüm oranında ölçülebilir bir artış ile ilişkilidir (33,34). Daha önce 

yapılan çalışmalara benzer şekilde bu çalışmada sepsis tanılı hastaların hastane içi 

mortalitesi %26 ve 28 günlük mortalitesi %24 oranında tespit ettik. Septik şoklu 

hastalarda ise hastane içi mortalite %61 iken 28 günlük mortalite %47 oranında 

bulundu. Ayrıca Cox regresyon analizinde septik şok olan hastaların olmayan hastalara 

göre hastane mortaliteleri 2.67 kat ve 28 günlük mortaliteleri de 2.11 kat daha yüksek 

tespit edildi. Septik şok mortalite oranımızdaki yüksekliğin nedeni bu hastaların 
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hastaneye geç başvurmaları, başvuru sırasında bir ya da daha fazla organ yetmezliğinin 

olması, uygunsuz antibiyoterapi almaları, düşük sosyo-kültürel düzey, çoğu hastanın 

terminal dönem hastalığın olması ve hastaların çoğunun altta yatan malignitesinin 

olmasından kaynaklanmaktadır. 

Sepsiste en sık etkilenen organ kalptir. Sepsiste kardiyovasküler sistemin 

etkilenmesi myokard disfoksiyonu ve vazodilatasyondan kaynaklanan göreceli 

hipovolemi sonucu farklı iki yol ile meydana gelir (103,104). Kardiyovasküler 

etkilenme öncelikle kendini hipotansiyon veya serum laktat düzeyinde yükselme olarak 

kendini gösterir. 

Sepsis tanısı almış hastaların yaklaşık %50’inde myokardiyal disfonksiyon 

gözlemlenmiştir (19,264). Koroner olmayan arter hastalığına bağlı miyokard 

yaralanmalarına neden olabilirler. Sepsiste kardiyovasküler disfonksiyonu azalmış sol 

ventrikül sistolik fonksiyonu, sıvı resüsitasyonuna ve katekolaminlere yanıtın azalması, 

reversible ventriküler dilatasyon, ejeksiyon fraksiyonunda azalma ve diastolik 

fonksiyon bozukluğu ile karakterizedir (23,265,266,267). Myokardial disfonksiyon 

gelişen sepsisli hastalarda miyokardiyal disfonksiyon gelişmeyen hastalara göre daha 

fazla ölüm gelişebileceğini bildiren çalışmalar mevcuttur (99,268,269). 

Troponin myokardiyal hasarı gösteren spesifik ve sensitif bir proteindir ve 

genellikle akut koroner sendromların tanısında kullanılır. Sepsiste kardiyak troponin 

yüksekliği tam olarak anlaşılamamıştır ve troponin yüksekliği koroner arter hastalığına 

bağlı değildir. Septik şok hastalarında troponin yüksekliği yaygındır ve sepsisli 

hastaların ortalama %43 ile %85’inde yüksek troponin düzeyleri görülmektedir 

(270,271,272). Literatürde septik hastalarda yüksek kardiyak troponin düzeyleri sol 

ventrikül disfonksiyonu, hastalık şiddeti ve mortalite ile ilişkilendirilmiştir 

(18,273,274,275). 1200'den fazla sepsis hastasında yapılan bir meta-analiz çalışmada 

hastaların %61’inde kardiyak troponin yüksekliği saptadılar ve yüksek kardiyak 

troponin düzeyine sahip hastaların kardiyak troponin yüksekliği saptanamayan hastalara 

göre iki kat daha fazla ölüm riskine sahip olduğunu buldular (18). 791 hastada yaptıkları 

multivariate analizde artmış serum troponin düzeylerinin mortalite için bağımsız bir risk 

faktörü olduğunu doğruladılar (18). Bu çalışmada univariate analizde Troponin I 

düzeyleri ölen grupta daha yüksekti. Ancak kardiyovasküler yetmezlik gelişmeyen 

hastalarda beklenilenin aksine kardiyovasküler yetmezlik gelişen hastalardan daha 

yüksek tespit edildi. 
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Natriüretik peptidler artmış volüm durumu ve myokardiyal duvar basıncının 

artmasına karşı verilen cevap sonrası kalp kasından salınan peptid hormonlardır ve 

kardiyovasküler fizyolojide anahtar rol oynar (276). Plazma BNP düzeyleri kalp 

yetmezliğinin tanısı, yönetimi ve risk değerlendirmesinde kullanılan önemli bir 

biyobelirteçtir (277,278). Prospektif çalışmalar, plazma BNP konsantrasyonunun 

sepsisin indüklediği miyokard depresyonu gelişen hastaları güvenilir bir şekilde 

tanımlayabildiğini göstermiştir (189). BNP ve NT-proBNP’yi değerlendiren yeni meta 

analizler septik hastaların mortalitesi için orta derecede prediktif değer olduğunu 

göstermişlerdir (279,280). 

Sepsisli hastalarda birçok faktör BNP ve NT-proBNP düzeylerinin artmasına 

neden olur. Ancak BNP ve NT-proBNP’nin artmasının kesin nedeni hala net olarak 

açıklığa kavuşturulamamıştır. Olası mekanizmalar myokardiyal depresyon, sistemik 

inflamasyon, respiratuar distress, myokard duvarının gerilmesi, diastolik ve sistolik 

disfonksiyon, kalp yetmezliği, BNP gen ekspresyonu ve inflamatuar sitokinler gibi 

birçok faktör rol oynar (281,282,283,284). 

Sepsis ve septik şokta sıklıkla belirgin kardiyak disfonksiyon eşlik eder ve bu 

durum BNP ve NT-proBNP ölçümlerinin kullanımını artırır. Charpentier ve 

arkadaşlarının (19) yaptığı yakın tarihli bir çalışmada BNP ölçümünün sepsis sırasında 

miyokardiyal disfonksiyonun erken saptanmasında yardımcı olabileceğini 

göstermişlerdir. NT-proBNP ölümü öngörmede ve ciddi ventriküler disfonksiyonu 

dışlamada daha duyarlı olduğu bildirilmiştir (285,286,287). Roch ve arkadaşlarının 

(288) 39 septik şoklu yoğun bakımda yatan hastalarında yaptıkları çalışmada NT-

proBNP düzeylerinin prognoz ve myokard disfonksiyonunun öngörmede erken bir 

faktör olarak görmüşlerdir. Bu çalışmada univariate analizde NT-proBNP düzeyi 

kardiyovasküler yetmezlik gelişen hastalarda kardiyovasküler yetmezlik gelişmeyen 

hastalardan belirgin olarak daha yüksekti. Ayrıca kardiyovasküler yetmezlik gelişmesini 

tahmin etmek için yapılan ROC curve analizinde (%50 özgüllük ve %79 duyarlılık) 

ortalama NT- pro BNP seviyesinin cut off değeri >4049 pg/ml (AUC=0.649; p=0.001) 

olarak bulunmuştur. 

Son yıllarda şiddetli sepsis veya septik şoklu hastaların prognozunu tahmin 

etmede BNP ve NT-proBNP düzeylerine bakılmaktadır. Rivers ve arkadaşları (289) acil 

servise başvuran şiddetli sepsis ve septik şoklu 252 hastada başvurudan 0, 3, 6, 12, 24, 

36, 48, 60 ve 72 saat sonra BNP düzeylerini ölçtüler ve %42 hastada başvuru sırasında, 



62 
 

%69 hastada 24 saat sonra yüksek BNP düzeylerinin (>100 pg/mL) olduğunu buldular. 

Ayrıca 24 saatte BNP >210 pg/mL'nin artan mortalitenin (duyarlılık, %79 ve özgüllük, 

%59) en önemli bağımsız göstergesi olduğunu ve BNP düzeyi arttıkça mortalitenin de 

arttığını bulmuşlardır. Bu nedenle, seri BNP seviyeleri, yüksek riskli hastaların erken 

tespiti, sınıflandırılması, tedavisi ve prognozunun belirlenmesinde yararlı bir yardımcı 

olabilir. Brueckmann ve arkadaşları (23) 57 ciddi sepsisi olan hastaların yoğun bakımı 

kabulünün ikinci gününde NT-proBNP’yi test ettiler ve düzeylerini yüksek tespit ettiler. 

Ayrıca NT-proBNP düzeyi 1400 pg/mL üzerinde olan hastaların 3.9 kat daha yüksek 

mortalite riski ile ilişkili olduğunu buldular (%95 CI; 1.6-9.7). 

Tettamanti ve arkadaşları (290) sepsis nedeniyle ölen hastalarda postmortem 

serum NT-proBNP düzeyi çalışmışlar ve ortalama NT-proBNP düzeylerini 5536 pg/mL 

(2678 pg/mL-10680 pg/mL) bulmuşlardır. Mekanik ventilasyona bağlı sepsisli 

hastalarda BNP ve NT-proBNP düzeyleri mortalite ile yakından ilişkili bulundu ve 

AUCROC düzeyleri sırasıyla 0.99 ve 0.8 idi (288,291). Sepsisli kanser hastasında 

yoğun bakım başvurusunun 2inci gününde yapılan başka bir çalışmada NT-proBNP 

düzeyleri ˃6.624 pg/mL (AUROC 0.87; %95 CI 0.77-0.97; p< 0.001) yoğun bakım 

mortalitesini öngördüğünü raporladılar (292). Alataby ve arkadaşlarının (293) 427 

sepsis ve septik şoklu hastalarda yaptıkları çalışmada >8000 pg/mL NT-proBNP 

düzeyinin NT-proBNP düzeyi <4000 pg/mL olan hastalardan 2.5 kat (95% CI 1.69-

3.70, P=0.00013) daha fazla 30 günlük mortalite riski taşıdığını buldular. 

BNP ve NTproBNP seviyeleri sepsisli hastalarda sıklıkla yükselir. Şimdiye 

kadar yapılan çalışmalarda mortalite tahmini için optimal eşik değerler tam olarak 

anlaşılmamıştır. Bu değerler BNP için 32 ile 681 pg/mL arası iken NT-proBNP için 400 

ile 13600pg/mL arasında değişmektedir. Yakın zamanda yayınlanan bir meta analizde 

BNP için bu eşik değer 622 pg/mL ve NT-proBNP için 4000 pg/mL erken dönem 

mortaliteyi tahmin etmekte oldukça faydalı olduğunu raporladılar (280). 

Daha önceki çalışmalara benzer şekilde univariate analiz sonuçlarımızda ölen 

hastalarda ortalama NT-proBNP düzeyleri yaşayan hastalardan belirgin olarak daha 

yüksekti. Ayrıca kardiyovasküler yetmezlik gelişen hastalarda da ortalama NT-proBNP 

düzeyleri yüksek gözlendi. ROC curve analizinde ise ortalama NT-proBNP düzeyinin 

cut off değeri >4049 pg/ml (AUC=0.676; p<0.001) idi; özgüllük %52 ve duyarlılık %78 

olarak hesaplandı. Ortalama NT-pro BNP değeri >4049 pg/ml olan hastaların hastane 

sağkalımı (30.7 gün) ve 28 günlük (17.8 gün) ortalama NT-proBNP değeri ˂4049 
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pg/mL’nin altında olan hastalardan daha düşük tespit edildi. Ayrıca Cox regresyon 

analizinde ortalama NT-proBNP değeri yüksek olan hastaların olmayanlara göre 

hastane mortalite riski 2.47 kat ve 28 günlük mortalite riski ise 2.78 kat daha fazlaydı. 
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6. SONUÇ 

 

Yaptığımız bu çalışmamızda acil servise başvuran sepsis tanısı ile NT-proBNP 

tetkiki alınmış ve ekokardiyografisi yapılmış hastalar değerlendirildi. NT-proBNP’nin 

sepsise bağlı kardiyovasküler yetmezlik gelişmesi ve mortalite üzerine etkisi 

incelenmiştir. 

Sepsis ve septik şok hastalarında NT-proBNP farklı düzeyler arttığı gözlenmiştir. 

NT-proBNP’nin kardiyovasküler yetmezlik gelişen ve ölen hastalarda düzeyinin yüksek 

olduğu saptanmıştır. Ayrıca hastane mortalitesi ve 28 günlük mortalite riskini artırdığı 

tespit edilmiştir. 

NT-proBNP sepsise bağlı kalp yetmezliğinin bir öngörücüsü ve sepsisin kötü 

prognostik göstergesi olarak kullanılabilir. Ancak sepsis hastalarının erken tanı ve 

prognozunda NT-proBNP’nin rolünü araştırmak geniş kapsamlı prospektif çalışmalara 

ihtiyaç vardır. 
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