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COCUKLARDA SEPSIS VE SEPTIK SOKUN YONETIMI: DESTEK TEDAVISI
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Septik sok pediatrik yogun bakim iinitelerine yatiglarin en 6nemli nedenlerinden biridir.Sepsis ve septik sokun progno-
zu erken taniya, zamana ve hedefe yonelik tedavi yapilmasina baglhdir. Hizli ve agresif siv1 resiisitasyonu ve hemodinamige
yonelik farmakoterapi yapilmasi, hastalarin klinik ve laboratuvar bulgular yoniinden yakindan izlenmesi tedavinin yeterlili-

gini belirlemek icin onemlidir.

Anahtar sozciikler: farmakoterapi, sepsis, septik sok, siv1 resiisitasyonu

SUMMARY

The Managment of Sepsis and Septic Shock in Children: Supportive Treatment

Septic shock is a frequent cause for admission to the pediatric intensive care unit. The outcome of septic shock is depen-
dent on the early recognition and implementation of time-sensitive goal-directed therapies. These include rapid aggresive fluid
resuscitation followed by a well designed pharmacotherapy. Clinical and laboratory markers are needed to assess the adequacy

of the treatment.

Keywords: fluid resuscitation, pharmacotherapy, sepsis, septic shock

Cocuklarda mortalite ve morbidite yoniin-
den sepsis Onemli bir yer tutar. Cocuklarda
sepsis mortalitesi ABD’de 1966’da % 97 iken, bu
oran 1990’da % 9’a inmistir®. Sepsisin fizyopa-
tolojisinde ve tedavisinde ¢ok belirgin ilerleme-
ler ve mortalitesinde azalma kaydedilmesine
ragmen hastaligin goriilme siklig1 giderek art-
maktadir. Ozellikle son yillarda sepsis ve septik
soklu hastalarin prognozunda biiyiik diizelme-
ler olmustur. Bu gelismede en 6nemli katkiy1
agresif intravaskiiler sivi resisiitasyonunun
yapilmasi, zamana ve hedefe yonelik tedavinin
yerlestirilmesi saglamigtir®1629,

Septik sokun erken tanisi tedaviyi hizla
baslatabilmek agisindan 6nemlidir. Septik sok
infeksiyon, hemodinamik disfonksiyon ve organ
yetmezIligi belirtileri ile ortaya g¢ikar. En sik
goriilen belirtiler hipotermi veya hipertermi,
tasikardi, biling degisikligi, dolgunlugu azalmis
(soguk sok) veya dolgunlugu artmis (sicak sok)
periferik nabiz, uzamis (>3 sn, soguk sok) veya
hizli (sicak sok) kapiller dolus zamani, alacal
veya soguk ekstremiteler, idrar miktarmin azal-

masidir (<1 ml/kg/s). Nabiz basincinin genisle-
mesi (diyastolik kan basmcmin sistolik kan
basincinin yarisindan az olmasi) bazan gozlenir.
Hipotansiyon septik sokun geg belirtisidir, hipo-
tansiyonu hizla kardiyovaskiiler kollaps izleye-
bilir. Tedavinin etkinligini tek bir parametre ile
degerlendirmek miimkiin degildir. Klinik ve
laboratuvar bulgularinin birlikte degerlendiril-
mesi gerekir. Tedavinin yetersiz yapilmasi ¢ogul
organ yetersizligine ve basvurudan giinler haf-
talar sonra hastanin 6liimiine neden olur®.

Septik sokta oksijen sunumu kritik organ-
larin ¢ok artmis olan metabolik gereksinimlerini
karsilamada yetersiz kalir. Ayrica kalpten pom-
palanan kanin dolagimdaki dagilimi da bozul-
mustur. Tedavinin amaci intravaskiiler volimii
etkin bir sekilde yerine koymak, kalp debisini
ve oksijen sunumunu artirmak, yasamsal organ-
lara kan akiminin artmasimi saglamak ve mik-
rotrombiisleri 6nlemektir.

Septik sok siviya yanith sok, siviya yanit-
s1z sok (yeterli voliim resisiitasyonuna ragmen
diizelmede yetersizlik), katekolamine direngli
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sok (s1v1 ve katekolaminlere ragmen diizelmede
yetersizlik) ve refrakter sok (sivi, katekolamin,
vazodilator tedavisine ragmen diizelmede yeter-
sizlik) olarak smiflandirilir. Septik sok dinamik
bir stirectir. Yeterli organ perfiizyonunu ve mik-
rosirkiilasyonu devam ettirmek igin vazoaktif
medikasyonun ve inflizyon dozlarmin sik sik
degistirilmesi ve tekrar diizenlenmesi gerekebi-
lir. Vazoaktif ilaglarin sistemik damar direncine
(SVR), pulmoner damar direncine, kalbin kasil-
ma giicline ve hizina etkileri vardir.

Uluslararas1 Surviving Sepsis Campaign
Guideline Committee'nin 2008'de yayinladig:
sepsis ve septik sok yonetimi rehberinde ¢ocuk-
lara da yer verilmistir®. Rehber ¢ocuklarda sis-
temik enflamatuar yamt sendromu tanimi icin
vital bulgulardaki yasa gore farkliliklar olmasi-
nin yanisira l6kosit veya viicut sicakligi anor-
malliginin bulunmas: zorunlulugunu getirmek-
tedir. Agir sepsiste sepsise ilaveten kardiovas-
kiiler disfonksiyon veya akut solunum sikintisi
sendromu (ARDS) veya iki ve daha fazla organ
disfonksiyonu olmas1 gerekir®.

Antibiyotik

Agir sepsiste bagvurudan sonraki ilk bir
saat icinde uygun kiiltiirler alindiktan sonra en
olas patojene yonelik ampirik antibiyotik teda-
visi baglanir.

Mekanik ventilasyon

Agir sepsisli yenidoganlarin ve kiigiik
gocuklarm akcigerlerinin fonksiyonel rezidiiel
kapasiteleri siirli oldugu icin erken entiibasyon
gerekebilir®. Eriskinlerde uygulanan akcigeri
koruma strateji ilkeleri ¢ocuklarda da gegerli-
dir.

S1iv1 resiisitasyonu

Septik soklu hastalarin tiimii hipovole-
miktir. Hipovolemi sistemik vazodilatasyona,
kapiller kacaga, insensibl kayiplarin fazla olma-
sina, agizdan sivi alimimnin az olmasina baglidir.

Inisyal resisiitasyon izotonik soliisyonlar-
dan 20 ml/kg miktarda sivinin 10 dakikada
tekrarlanarak verilmesi ve bu sirada hastanin
tedaviye yanitimin izlenmesi ile yapilir. Inisyal
siv1 resiisitasyonu icin genellikle 40-60 ml/kg
siv1 gerekir. Bazen de dolagimin yeterli diizeltil-
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mesi i¢in 200 ml/kg gibi ¢ok yiiksek miktarlar
gerekebilir®>4.

Swvi tedavisi ve inotrop/vazopressor
inflizyonu i¢in intravendz yol saglanmasi ¢ocuk-
larda eriskinlere gore daha zordur. Amerikan
Kalp Birligi ve Amerikan Pediatri Akademisi
“Pediatrik Ileri Yasam Destegi” rehberinde acil
damar yolu gereken durumlarda intraossedz
yolu 6nermektedir®”.

Cocuklarda septik sokta kristaloid veya
kolloid siv1 tedavisinin birbirine tstlinltigiini
gosteren yeterli kanit yoktur. Dengue soklu
cocuklarda inisyal siv1 restisitasyonunda krista-
loid ve kolloid olan 4 farkli (dekstran, jelatin,
Ringer laktat, fizyolojik serum) soliisyonun
etkinligini arastiran randomize, kontrollii ¢alis-
mada sagkalim ve morbidite yoniinden bir fark
olmadigr gosterilmistir®. Septik sokta agresif
sv1 tedavisi ARDS veya akciger 6demi insidan-
smi1 artirmaz. Asirt sivi yiiklenen cocuklarda
hepatomegali gelismesi ve akciger oskiiltasyo-
nunda rallerin isitilmesi siv1 resisiitasyonunun
yeterli oldugunu ve verilen sivinin miktarinin
azaltilmas: gerektigini gosterir. Hemodinamik
olarak stabil olmayan hastalarda siv1 tedavisiyle
birlikte siklikla vazopressor/inotropik tedavi
gereksinimi de vardir. Inisiyal siv1 tedavisi sira-
sinda ve sonrasinda klinik ve laboratuvar bul-
gular birlikte degerlendirilmelidir. Nabizlarin
dolgun, ekstremitelerin sicak olmasi, kapiller
dolus zamanmin <2 sn olmasi, kan basincinin
normallesmesi, biling durumunun diizelmesi,
idrar miktarinin artmasi (>1 ml/kg/s) olumlu
Klinik yanitlardir®?®. Ancak klinik yamt ¢ok
duyarli olmayan oOl¢iittiir. Superior vena cava
oksijen satiirasyonu (SvcO,) kalp debisinin ve
oksijen tiiketiminin indirek gostergesidir.
Anaerobik metabolizma tiriinii olan serum lak-
tat diizeyi enerji eksikligini yansitir. SvcO, ve
serum laktat diizeyi mikrosirkiilasyonun etkin-
ligini degerlendirmede kullanilan belirteglerdir.
Hedeflenen SvcO, satiirasyonunun >% 70 olma-
sidir. Bu durumun serum laktat diizeyinin diisii-
sii ile birlikte olmasi oksijen gereksinimine karsi
sistemik oksijen sunumunun yeterli oldugunu
gosterir. Artan serum laktat diizeylerine kars:
SvcO,'nin yiikselmesi hiicresel metabolik yeter-
sizlik oldugunu, oksijen ekstraksiyonunun ve
tiketiminin yetersiz oldugunu gosterir®.



Sivi tedavisine ragmen sok durumu diizel-
meyen hastalarda oksijen tasima kapasitesinin
ve sistemik oksijen sunumunun en iyi duruma
getirilmesi hedeflenir. Santral vendz basincin
(CVP) invazif izlenmesi sag ventrikiiler onyii-
kiin (preload) yeterli olmasini saglayabilmek
icin gereklidir (CVP=10-12 mmHg). Oksijen
tasima kapasitesi aneminin diizeltilmesiyle (Hb
>9.5 g/dl) saglanir. Bu 6nlemlere kargin resisii-
tasyona yanut yeterli degilse dolasimi destekle-
mek i¢in farmakolojik tedavi baslanir.

Septik sokta eriskin ve ¢ocuklarin adaptif
yanitlari farklidir. Vazoaktif ajanlar segilirken bu
durum dikkate alinmalidir. Eriskin hastalarda
en sik goriilen hemodinamik bozukluk sistemik
vaskiiler direncin azalmasi, kalp debisinin art-
masidir. Cocuk hastalar siviya direngli septik
sokta farkli bir hemodinamik profil sergilerler.
Cocuk hastalarin % 58’inde inotropik ve/veya
vazodilatér tedaviye yanith diigiik kardiyak
indekse (CI) sahip; % 20’sinde yiiksek kardiak
indekse ve vazopressor tedaviye yanitl diisiik
SVR’ye sahip; % 22’sinde hem diisiik kardiak
indekse hem de diisiik SVR’ye sahip vazopres-
sor ve inotrop destek gereken hemodinamik
bozukluk vardir®4®),

Farmakolojik destek

Gocuk hastalarda farkli hemodinamik
bozukluklarin olmasi, zaman icinde ve hastali-
gin ilerlemesiyle hemodinamik tablonun degi-
sebilmesi nedeniyle farmakolojik destek tedavisi
bireysellestirilmelidir.

Sepsis ve septik sokta dolasimi destekle-
mek i¢in kullanilan inotroplar: epinefrin, dobu-
tamin, milrinon; vazopressorler: dopamin, nore-
pinefrin, vazopressin; vazodilatorler: nitroprus-
sid ve milrinon’dur®.

Sivi tedavisine refrakter hipotansiyonlu
cocuk hastalarda ilk tercih olarak dopamin &ne-
rilmektedir. Dopamine direngli sok epinefrin
veya norepinefrinle diizelebilir”. Diistik kalp
debili yiiksek sistemik vaskiiler direngli hasta-
larda dobutamin verilebilir. Siv1 tedavisine ve
inotropik destege ragmen cocukta diigiik kalp
debisi ve yiiksek sistemik vaskiiler direng varsa
vazodilator tedavi soku diizeltebilir™. Epinefrin
ve vazodilatdr tedavi ile normotensif ancak
diisiik kalp debili, ytiksek vaskiiler direngli has-
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tada fosfodiesteraz tip III inhibitorii olan milri-
non uygulanabilir®*?. Norepinefrin kullanilma-
sina ragmen vaskiiler sistemik direnci asir1
diisiik olan cocukta vazopressin kullanilabilir.
Pediatrik sepsiste vazopressin kullanimu ile ilgi-
li kesin kanit yoktur®.

Agir sepsis ve septik soklu ¢ocuk hastala-
rin basvurdugu yerel hastane hekimleri tarafin-
dan septik sok rehberlerine uygun, klinik son
noktalara ulasmay1 hedefleyen siv1 ve vazoaktif
tedavi yapilip, sonra tiglincii diizey hastaneye
sevk edilirse hastanin sagkalim sansinin belirgin
yiikseldigi gosterilmistir®29, Ingiltere’de menin-
gokoksik hastalik yonetimi igin hekimlere, yerel
hastane saglik elemanlarma yogun egitim veril-
mesi, yazili materyellerle egitimin desteklenme-
si ve en Onemlisi yerel hastanelerden hastanin
mobil yogun bakim hizmeti ile transferinin sag-
lanmas: mortalite oraninda ¢ok belirgin azalma
saglamistir. Meningokoksik hastalikta mortalite
orani 1992’de % 23 iken, saglk sistemindeki

diizenleme sonrasi oran 1997'de % 2’ye
inmigtir®.
Steroidler

Hidrokortizon tedavisi katekolamine

diregli ve siipheli veya kanith adrenal yetersiz-
likte kullanilir.

Agir septik soklu ve purpurali ¢ocuklar
adrenal  yetersizlik  agisindan  riskli
hastalardir®?. Ayrica kronik hastalig1 i¢in daha
once steroid tedavisi alanlar, hipofizer ve stirre-
nal bozuklugu olan hastalar da risklidir. Adrenal
yetersizlik igin belirgin risk faktorii tasiyan
cocuklar stres doz steroidlerle (hidrokortizon 50
mg/m?/24s) tedavi edilmelidir.

Pediatrik sepsiste adrenal yetersizlik prog-
nozun iyi olmadigini gosterir®. Kesin bir tanim
olmamakla birlikte katekolamin direngli septik
sok olgusunda rastgele total kortizol konsan-
trasyonu <18 mcg/dl ise mutlak adrenal yeter-
sizlik vardir. ACTH stimiilasyon testine 30. ve
60. dakikada kortizol artis1 <9 mcg/dl ise relatif
adrenal yetersizlik var olarak kabul edilir. Septik
soklu gocuklarda relatif adrenal yetersizligini
tedavi etmek tartismalidir. Retrospektif bir aras-
tirmada agir sepsisli ¢ocuklarda kortikosteroid
kullanimi ile mortalitenin arttig1 bildirilmis-
tirt?,



2008’de yaymlanan ¢ok merkezli rando-
mize ¢ift kor kontrollu Corticus calismasinda
ACTH stimiilasyon testine yanit veren ve ver-
meyen grupta, hidrokortizon tedavisinin sagka-
Iim ve septik sokun diizelmesi {izerine etkili
olmadig bildirilmistir®.

Protein C ve aktive protein C

Pediatrik sepsisli hastalarda rekombinan
human aktive protein C (rhAPC) arastirmasi 399
hastadan sonra yararsiz oldugu icin durdurul-
mustur®. Kanama riskini artirdig: ve etkinligi-
nin kanit1 yetersiz oldugu icin cocuklarda rhAPC
onerilmemektedir®.

Derin ven trombozu
Agr sepsiste derin ven trombozu profilak-
sisi postpubertal ¢cocuklarda 6nerilmektedir®.

Stres iilser profilaksisi

Arastirmalar ¢ocuklarda ciddi gastrointes-
tinal kanama oranimnin eriskinlere benzer oldu-
gunu gostermistir. Genellikle H, blokerler
kullanilir. Etkisi bilinmemektedir.

Renal replasman tedavisi

Devamli veno-vendéz hemofiltrasyon
(CVVH) aniiri/ciddi oligiiri ve asir1 siv1 yiiklii
cocuklarda klinik olarak yararl olabilir®.

Glisemik kontrol

Bebekler parenteral sivilara bagiml hale
gelince hipoglisemi riski artar. Bu nedenle uygu-
lanan parenteral sivilar en az % 5 dekstroz iger-
melidir. Eriskinlerde hiperglisemi ile 6ltim riski-
nin arttigini ve hastanede yatis siiresinin uzadi-
g1 gosteren ¢alismalar vardir®. Retrospektif
pediatrik yogun bakim ¢alismasinda hiperglise-
mi, hipoglisemi ve glikoz degiskenligi ile hasta-
nede kalis siiresi ve mortalite orani arasmnda
iliski oldugu bildirilmistir™. Erigkinlerde 6neri-
len kan seker diizeyini <150 mg/dl olarak ida-
me ettirmektir. Cocuklarda da uzun siiren
hiperglisemiden kag¢inmak igin insiilin tedavisi
akilcr olabilir. Ancak cocuklarda optimal kan
seker diizeyi bilinmemektedir. Insiilin tedavisi
uygulanirsa ¢ocuk kesin olarak hipoglisemiden
korunmalidir.
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Intraven6z immunglobulin

Agir sepsisli ¢ocuklarda immunglobulin
onerilmektedir®.

Yenidoganlarda sepsis ve septik sok teda-
visinde poliklonal intravendz immunglobulin
kullanilmasinin mortaliteyi azalttig1 bildirilmis-
tir. Pediatrik sepsis sendromlu ¢ocuk hastalarda
yapilan ¢aligmada intravendz immunglobulinin
mortalitede belirgin azalma, hastane yatig siire-
sinde azalma sagladig: ve komplikasyonlarin,
ozellikle pihtilasma bozuklugunun daha az
oldugu bildirilmigtir®?,

Ekstrakorporeal
(ECMO)

Standart tedavilerle desteklenemeyen ref-
rakter pediatrik septik sokta ve/veya solunum
yetmezliginde ECMO kullanilmas: 6nerilmekte-
dir®.

membran oksijenasyonu
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