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SEPSISDE ANTIiBAKTERIYEL VE iMMUN TEDAVi
H.Erdal AKALIN

Antibacterial and immuno-therapy in sepsis.

Sepsis ve sepsis sendromu, zellikle altta yatan ciddi hastalif olan hastalarla, yogun ba-
kim iinitelerinde tedavi géren hastalarin ve hekimlerinin en énemli sorunlarindan biri olma-
ya devam etmektedir. Hacettepe Universite Hastaneleri'ne yatan her 200 hastadan birinde
Gram negatif bakteremi geligtifi goriilmiigtiir. Sorun yalniz bununla kalmamakta, ozellikle
hastanede geligen bakteremilerde mortalite yiiksek olmaktadir.

Sepsis diigiiniilen hastalarda ¢ofu zaman tedaviye infeksiyon etkeni gosterilemeden bag-
lanir. Buna ek olarak sepsis sendromu gelisen hastalarm oldukga biiyiik bir kismunda kan kiil-
tiirlerinde bakteri iiretilemeyebilir; yani bakteremi gdsterilemez. Bu nedenlerle sepsis diisii-
niilen hastalarda standart bir tedavi semast uygulanmaldir (Tablo 1). Bu sema icerisinde an-
tibiyotik tedavisinin de 6nemli bir yeri vardir. Antibiyotik segiminin uygun yapilmas sepsisde
prognozu etkileyen faktérlerden biridir. Ozellikle nétropenik hastalarda uygun antibiyotik te-
davisi alanlarla almayanlar arasinda mortalite agisindan dnemli farklar gozlenmistir.

Tablo 1. Sepsis tedavisi

Standart tedavi:
Siv1 tedavisi
Antibiyotik tedavisi
Oksijen
Vasopresor/kardiotropik tedavi
Diger destekleyici yontemler
(respirator, nutrisyonel vb.)

Yeni gelisen tedavi ydntemleri:
Immiin tedavi (IVIG 7)
Monoklonal antikorlar

(anti-endotoksin, anti-TNF)
Pentoxifylline
Detoksifikasyon yontemleri

Sepsis sliphesi olan hastalarda empirik antibiyotik se¢imi bazi faktorler goz oniine alina-
rak yapilmalidir. Bu faktérler su sekilde siralanabilir:

a. Hastada altta yatan bir hastahin varh,

b. Sepsis sendromunun nosokomial veya hastane digi kaynakli olugu,

c. Infeksiyon kaynag (fokus),

d. Infeksiyon etkeni olabilecek organizma(lar), :

e. Infeksiyon etkeni olabilecek organizmamn(larin) antibiyotik duyarlilik paterni,

f. Kullamlacak antibiyotigin farmakolojik ézellikleri ve yan etkileri.

Bu faktorler gozoniine alindiktan sonra uygun olacag diigiiniilen antibiyotik veya antibi- -
yotikler baglanabilir. Sepsis diigiiniilen hastalarin bilyiik bir gopunluunda tek bir antibiyotik
ile tedavi yeterlidir. Buna kargilik nétropenik hastalarda empirik tedavide antibiyotik kombi-
nasyonu tercih edilmelidir. Yukarida da belirtildigi gibi antibiyotik segiminde infeksiyon kay-
nag (fokus) etkeni dogru diigiinebilme agisindan 6nemlidir. Tablo 2'de depigik kaynaklarda
infeksiyona neden olabilecek organizmalar ve bunlara kars: segilebilecek antibiyotikler goste-
rilmigtir. Antibiyotik segiminde hekimin kendi hastanesinde veya bolgesindeki antibiyotik di-
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reng paternlerini bilerek hareket etmesi en dogrusudur. Burada verilen oneriler genel olarak
kullamlabilecek ve sepsis veya bakteremi tedavisinde bagarili bulunan antibiyotikleri icermek-
tedir.

Tablo 2. Cesitli kaynaklara gére bakteremi etkenleri ve dnerilen empirik antibiyotik tedavisi.

Infeksiyon

kaynagi (fokus) Olasi etken Onerilen tedavi
Uriner sistem E. coli, Klebsiella, Aminoglycoside *, 2
Hastane dist Proteus mirabilis veya 3. kusak ceph.,
oral quinolone’lar
Nosokomial E. coli, Enterobacter, Aminoglycoside # + 3.

Pseudomonas aeruginosa kusak ceph. /parenteral

quinolone’lar

intraabdominal/ Gram-negatif enterik/
pelvik anaerobik bakteriler

Aminoglycoside veya
cephalosporin veya

Bilier

Postsplenektomi

Gram-negatif enterik/

Enterococcus

S. pneumoniae,
N. meningitidis,
H. influenzae

parenteral quinolone +
antianaerobik anti.,
Imipenem, sulbactam-
cefoperazone

3. kusak cephalosporin **,
piperacillin, sulbactam-
cefoperazone, aminoglycoside
+ antianaerobik anti.

Penicillin veya 3.
kusak cephalosporin
veya BL/BLI

Deri ve yumusgak §. aureus, Antistaphylococcal penicillin,
doku S. pyogenes 1. kusak cephalosporin,
BL/BLI
Kalicr i.v. S. aureus, Vancomycin
kateter S. epidermidis (duyarlilik sonucu cikincaya
kadar)
Notropenik Gram negatif bakt. Aminoglycoside +
hasta Staphylococcus antipseudomonal beta-lactam
Kaynafi Gram negatif bakt. Aminoglycoside + anti-
bilinmeyen Staphylococcus staphylococcal pen.

Aminoglycoside *: gentamicin/netilmicin/tobramycin, aminoglycoside #: amikacin, antianaerobik antibiyotik:
metronidazole/clindamycin/sulbactam-ampicillin/cefoxitin, **: ceftriaxone veya cefoperazone, BL/BLI: beta-
lactam/beta-lactam inhibitér kombinasyonu, antistaphylococcal penicillin: methicillin, oxacillin, nafcillin,
antipseudomonal beta-lactam: ceftazidime /piperacillin/cefoperazone.

Hastanede geligen (nosokomial) sepsislerde etken daha direngli bakterilerdir. Bu neden-
le eger Gram negatif bakteriler etken olarak diigiiniiliiyorsa amikacin veya 3 kugak cephalos-
porinler’den biri secilmelidir. Ancak etkenin Pseudomonas aeruginosa veya Enterobacter spp.
olma olasilifn varsa amikacin ile birlikte ceftazidime veya ciprofloxacin kombinasyonunun
empirik olarak verilmesinde yarar vardir. Bu durumda 3 kusak cephalosporin’lerin tek bagina
kullaninu tedavi sirasinda direng geligmesine yol agabilir. Yine nosokomial bakteremi giiphe-
si olan hastalarda etkenin Staphylococcus olacafy digiiniiliiyorsa ve o hastanede methicillin
direnci yiiksek ise, vancomycin tercih edilmelidir.

Sepsis sendromu gelisen hastalarda organ yetmezlikleri geligebilecegi icin verilen antibi-
yotiklerin yan etkileri gok yakindan izlenmelidir. Aminoglycoside’lere baglt gelisebilecek nef-
rotoksisite, cephalosporin’lerin kullanimi sonucu goriilebilecek koagiilasyon bozukluklari bun-
lar arasinda en Snemlileridir. Eger hastalarda infeksiyon etkeni belirlenirse, klinik olarak en
etkin, en az yan etkili ve ucuz antibiyotikle tedaviye devam edilmelidir. Sepsisde antibiyotik
tedavisi tek bagina yeterli olmayabilir, bu nedenle standart tedavinin difer komponentlerinin
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de eksiksiz uygulanmas: garttir.

Sepsis sendromu ve Gram negatif bakteremide standart tedavinin bazi hastalarda yeter-
li olmamas yeni arayiglar icine girilmesine neden olmugtur. Sepsis patogenezinin daha iyi an-
lagilmast sonucu yeni bazi tedavi yontemleri giineme gelmistir. Bunlar arasinda, klinik kulla-
nima da giren monoklonal anti-endotoksin antikor tedavisi bulunmaktadir. Halen kullanil-
makta olan iki degisik preparat vardir; bunlardan biri insan, diferi ise fare (murine) antiko-
rudur. Her ikisi ile de yapilan galigmalarda oldukga ilging sonuglar almmugtir. Sonuglar an-
ti-endotoksin antikorlarin belli bir hasta grubunda yararh olabilecegini gistermektedir. insan
monoklonal anti-endotoksin antikoru (HA-1A) uygulanan hastalarda baglangigta Gram nega-
tif bakteremi ve gok varsa mortalitenin azaldify goriilmiigtiir. Buna kargilik sepsisi olup da
Gram negatif bakteremisi olmayan hastalarda bir yarar saptanamamugtir. Benzer sonuglar
murine antikor (ES) ile tedavi edilen hastalarda da elde edilmigtir. Uzerinde caligtimakta
olan bir diger antikor da TNF'e karg: geligtirilen bir antikordur.

Molekiiler biyolojideki gelismeler bazi infeksiyon hastaliklarinin tedavisinde de énemli
defisiklikler yaparak, bunlara bagh mortalite ve morbiditeyi etkileyebileceklerdir. Sepsisde
bugiin ulagtifimiz noktadan daha ileriye gidebilmek, hi¢ olmazsa bazi hastalarda bu degigik-
liklerle miimkiin olabilecektir.
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