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Ozet

Giris: Sepsis, diinyada ¢ocuklar arasinda mortalitenin 6nde gelen sebeplerinden biridir. Ne
yazik ki, buna ragmen, giivenilir kanitlar pediatrik sepsiste yetersizdir ve klinik uygulamadaki
pek cok husus uzman goriisiine ve yetiskin sepsisuygulamalarindaki kanitlara dayanmaktadir.
Surviving Sepsis Campaign 2012 kilavuzu yayinlandigindan beri en giincel bulgular pediatrik

sepsisin derinlemesine anlagilmasini sagladi.

Ana metin: Hemodinamik yOnetim ve antimikrobiyallerin zamaninda kullanimi ile ilgili
bilgiler eklendi. Pediatrik “sepsis bundles (demet)” kalite iyilestirme girigimlerinin, birgok
merkez tarafindan klinik sonuglarda basarili oldugu rapor edildi. Dahasi, kisa bir siire 6nce
yayimnlanan kiiresel bir epidemiyolojik calisma (SPROUT c¢alismasi) sadece demografik,
terapotik girisimler ve prognostik sonuglari ortaya koymakla kalmadi, ayn1 zamanda ¢ocuk

pediatrik sepsis tanimi konusundaki uygunsuzlugu da aydinlatt1.

Sonuglar: Giincellenmis bu bilgilerle pediatrik sepsisin daha da ilerleme kaydedecegi
diistiniilmektedir. Buna ek olarak, gelecekteki arastirmalarin dayandigi temel verilerin

SPROUT calismasi yoluyla olusturulmasi anlamlidir.

Anahtar Kkelimeler: sepsis, septic shock, pediatric, child, epidemiology, surviving sepsis

campaign, antibiotics, hemodynamic management, algorithm, prognosis



Giris

Sepsis, altta yatan saglik problemine bakmaksizin bir¢ok ¢ocugu etkileyen hayati
tehdit eden bir durumdur (1). Sepsis, gelismis iilkelerde bile ¢ocuklar arasinda 6nde gelen
oliim nedenlerinden biri olarak anilmaktadir. Demografik veriler agikca gostermese de, diger

nedenlerden dolay1 61diigi rapor edilen bircok ¢cocuk dogrudan dogruya sepsisten 6lmektedir.

Pediatrik sepsis yonetimi, 2008 (2) ve 2012 (3) yillarinda Surviving Sepsis Campaign
kilavuzlarinda (SSCK) sistematik derlemeler yoluyla kapsamli olarak savunuldu. Ne yazik ki
buna ragmen, bir¢ok Oneri ve destekleme halen diislik kaliteli kanit ve uzman goriisii ve
zaman zaman da yalnizca eriskin sepsis kanitlarina dayanmaktadir. Dahast SSCK’nun son
stiriimii, pediatrik sepsis yonetiminin 6zel tanimlamalarini igermemektedir (4). Bu derleme
SSCK 2012'den sonra yayinlanan pediatrik sepsis ile ilgili glincellenmis bilgi ve en ¢ok

konusulan konular iizerine odaklanmaktadir (3).

Pediatrik sepsis tanimi

Son iki dekat, sepsis hem eriskinler hem ¢ocuklar i¢in “enfeksiyonun neden oldugu
sistemik inflamatuar cevap sendromu (SIRS)” olarak tanimlanmistir (5-7). Bu tanimlama ne
yazik ki, herhangi bir organ islev bozuklugunun olmadig1 influenzaenfeksiyonu gibi hafif
durumlar bile ¢ok genis kapsadig1 i¢in uzun siiredir elestirilmektedir. Ger¢ekte, Churpek ve
arkadaglar1 hastaneye yatirilan erigkin hastalarin neredeyse yarisinin, hastanede kaldiklar1 siire
icerisinde en az bir kez iki veya daha fazla SIRS kriteri gosterdigini ortaya koyarken (8),
Kaukonen ve arkadaglar1 bazi enfeksiyonlu ve en az bir organ islev bozuklugu olan yetiskin
yogun bakim hastalarinin yaklasik% 12'sinin SIRS kriterleri agisindan negatif oldugunu,
ancak mortalite oranlarimin halen 6nemli oldugunu gostermistir (9). Bu bulgular, SIRS
kriterlerinin, risk altindaki hastalar1 taramak i¢in uygun bir ara¢ olmadigini ve organ islev
bozuklugunun siddetinin, mortalite riski yiiksek olan hastalar1 tanimlamak i¢in SIRS’1n yerine

gecebilecegini ima etmektedir.

Bu konular dikkate alinarak, yeni sepsis kriterleri, sepsisi bir veya daha fazla organ
islev bozuklugu ile komplike olan enfeksiyon olarak tanimlayarak 2017’de “Sepsis-3” de
savunuldu  (10).Organ  sistemleri islev  bozuklugu SOFA  (Sequential Organ

FailureAssessment) skorunda 2 veya daha fazla artigla degerlendirilmektedir. Bu gegisin ana



amaci gelecekteki tedavi caligmalarinda iyilestirme i¢in daha agir hastalara odaklanmaktir

(10).

Ne yazik ki, sepsis tanimindaki bu degisiklik su an i¢in sadeceyetiskin niifusa
uygulanmaktadir (10). Cocuklarda uzlas1 tanimina gelince (7), 6zellikle pediatrik SIRS ve
organ islev bozuklugu kriterleri ile ilgili yetigskin tanimina benzer elestirilere ek olarak diger
konular da belirtilmistir. Pediatrik SIRS kriterlerinde takipne esigi, drnegin eriskinlerdeki
normal aralikla bilegakisabilir (6-12 yas ¢ocuklar i¢in 18 soluk/dk, 13-18 yas addlesanlar igin
14 soluk/dk) (7). Her organ yetmezligi i¢in standardize edilmis kriterler (7) klinik sonuglarla
ilgili kanitlara dayanmamaktadir. Dahasi, birka¢ calisma, doktorun klinik karar1 ve uzlasi
kriterleri arasinda siddetli sepsis tanisinda yalnizca yaklasik 2/3 oraninda orta diizey bir uyum
oldugunu ortaya koydu [11-13], acgik¢as1 SIRS konseptine dayanan pediatrik sepsis giincel
uzlast kriterleri  klinik olarak tehlikeli hastalarin  belirlenmesinde etkili bir rol
oynamamaktadir. Pediatrik sepsisin, yakin gelecekte eriskin Sepsis-3’e gore organ islev

bozuklugu skorlamasi temelinde yeniden tanimlanmasi siddetle arzulanmaktadir (13,14).

Epidemiyoloji

Pediatrik sepsis epidemiyolojisi farkli yas, popiilasyon ve tanisal kriterler nedeni ile
calismadan ¢alismaya degisir. Watson ve arkadaslar ilk olarak 1995 yilinda ABD'de yedi
eyalette 19 yasin altindaki ¢ocuklarda siddetli sepsisin niifusa dayali insidans ve sonuglarini
bildirdi(1).Insidans her yi1l 1000 cocuk basma 0.56 vaka (1000'de 5.16) ve yasla garpic1 bir
diisiis gosterdi (10-14 yas grubunda 1000°de 0.20). Hastane mortalitesi% 10.3, yasla birlikte

cok az farklilik gdsterdi ve komorbiditesi bulunan ¢ocuklar arasinda daha yiiksekti.

Son zamanlarda ABD’den yapilan birkag ¢alisma yeni bulgular ekledi. Watson'un
caligmas1 ile ayni popiilasyonun takibinde (1), Hartman ve arkadaslari 1995’den 2005’e
prevelansin %81 oraninda stirekli arttigini, 2005’de 1000 c¢ocukta 0.89 vakaya ulastigini
bildirdi (15).Diger taraftan vaka-6liim orani bu on yil boyunca % 10.3’ten % 8.9’a diistii (15).
Balamuth ve arkadaslari, ABD'deki 44 ¢ocuk hastanesinin veri tabanina dayanarak, 2004-
2012 yillar1 arasinda hastaneye yatirilan tim cocuklarda (18 yas veya altinda) ciddi
sepsisprevelansinin % 3.7'den % 4.4'e yiikseldigini buldu (16). Sasirtict bir sekilde, biri ciddi
sepsis/septik sok i¢in Uluslararasi Hastalik Siniflamasi 9.baski Klinik Modifikasyon (ICD-9)
kodlari, digeri en az bir organ islev bozuklugu ve enfeksiyon i¢in ICD-9 kodu

(modifiyeAngus kriterleri (17) olan iki tanisal popiilasyon arasinda mortalite orant énemli
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derecede farkli idi (%21.2°ye karst %8.2) (16). Ayni veri tabanimi kullanarak, Ruth ve
arkadaslar1 %14.4 mortalite oran1 (2004’de %18.9, 2012°de %12; dogumdan 19 yasa kadar)

ile iligkili bu hastanelerin pediatrik yogun bakimlarinda, ciddi sepsisprevelansini  %7.7

(2004°de %6.2, 2012 ‘de %7.7) olarak gosterdi (18).

Gegtigimiz giinlerde 9 pediatrik yogun bakim ve 22 genel yogun bakim {initesinden
olusan Avusturalya ve Yeni Zelanda Pediatrik Yogun Bakim kayitlarindan biiyiik 6l¢ekli bir
epidemiyolojik veri ¢ikti. Schlapbach ve arkadaslari, 2002 ve 2013 yillar1 arasinda geriye
doniik olarak kayitlari (<16 yas) arastirdi; invazif enfeksiyon, sepsis ve septik soklu hastalarin
toplam yogun bakim yatislarinin sirastyla %6.9, %2.9 ve %2.1’ini olusturdugunu gosterdi.
Cocuklarda yogun bakim genel mortalite oran1 %3’den yiiksekti, her tan1 grubu i¢in yogun
bakim mortalite oranlar1 %3.9, %5.6 ve %17 idi. Ek olarak, ¢alismanin ilk ve ikinci yarisi
karsilastirildiginda septik sok i¢in degil  (OR 0.79, %95 GA 0.61-1.01) ancak
invazifenfeksiyon (OR 0.72, %95 GA 0.56-0.94) ve sepsis (OR 0.66, %95 GA 0.47-0.93) i¢cin

riske gore ayarlanmig mortalite 6nemli 6l¢iide azalmisti (19).

2013 yilinda, kiiresel capraz kesitsel ¢alisma (SPROUT c¢alismasi) gelismigve
gelismekte olan iilkeler dahil, 26 iilke ve 128 merkezde yapildi (20). Bu doniim noktasi
calisma %25 hastane mortalitesi ile iliskili ciddi sepsis prevelansini yogun bakimdaki
cocuklar arasinda (< 18 yas) %8.2 olarak gosterdi ki, gelismis ve gelismekte olan iilkeler
arasinda ve yasa gore fark yoktu (20). Diger taraftan, bu calisma hasta demografikleri,
enfeksiydz hastaligin karakteristikleri ve terapotik miidahalelerin ayrintilarini da agikladi (20).
Dahasi, Avrupa PYBU (pediatrik yogun bakim {initesi) ve ABD PYBU hastalarini
karsilastiran SPROUT calismast alt grup analizleri, PYBU yataginm bulunabilirliginin eriskin
septik hastalardaki bulgulara benzer olarak (22) gelismis lilkelerde ciddi sepsisli ¢ocuklarin
mortalitesinietkiledigini destekledi (21). Tablo 1, Japon ve Italyan PYBU’den gelen verileri
de igeren gelismis ilkelerin giincel pediatrik sepsis epidemiyolojik ¢aligmalarini

gostermektedir (24).

Bu yeni yayinlanan epidemiyolojik arastirmalar ayrica altta yatan durumlar ve
enfeksiyon bolgelerini de bildirmektedir. Hartman ve arkadaglari, 2000 ve 1995 ile
karsilastirildiginda 2005°de, altta yatan komorbiditesi olan ciddi sepsisli ¢ocuklarin oraninda
azalma bildirdi (2005’de %49.7; 2000°de %58.8; 1995’de %63.3). Noromuskiiler,

kardiyovaskiiler ve respiratuar hastaliklar o yillarda en sik komorbiditeler idi. Ozellikle



yenidoganlar arasinda, 2000 ve 1995’e gore 2005°de enfeksiyon bolgeleri ¢ok daha az tespit
edilmisti (2005°de %54, 2000°de %74 ve 1995°de %80; p<0.001). Respiratuar enfeksiyonlar,
bakteriyeminin ardindan (2005’de %18.1, 2000°de %26.6 ve 1995’de %20.7) tiim belirlenen
vakalarin neredeyse yarisindan fazlasini olusturarak (2005°de %48.9, 2000°de %45 ve
1995°de %47.1) en sik enfeksiyon bolgesi oldu (15). Ruth ve arkadaglari, bu ¢ok merkezli
veritabanina gore, bir komorbiditesi olan ciddi sepsisli ¢ocuklarin oraninin, ABD’de 6nceki
ulusal tahminlerden (%49) ¢ok daha yiiksek olarak 2002’de %64.9 dan 2012’de %76.6’a
yiikseldigini gosterdi(p<0.001) ve bu ¢ocuklarin mortalite oranlar1 herhangi bir komorbiditesi
olmayan ¢ocuklara gore ¢ok daha yiksekti (%15.8’e kars1t %10.4, p<0.001). Yas ve organ
islev bozukluguna gore diizenleme yapildiktan sonra, malignitesi olan ¢ocuklarda, malignitesi
olmayan ¢ocuklara gére mortalite riskinin ¢ok daha yiiksek oldugu kanitlandi (OR 1.93, %95
GA 1.79-2.08). Benzer olarak, hematolojik/immiinolojik hastaliklar (OR 1.49, %95 GA 1.35-
1.64) ve kardiyovaskiiler bozukluklar (OR 1.41, %95 GA 1.33-1.5) mortalite riskleri olarak
bulundu. Varsayilan enfeksiyon alani, en sik kan dolasimi ve respiratuar sistem (%67.8 ve
%357.2) olmak tiizere hastalarin %91.5’de saptandi (18). Schlapbach ve arkadaslari, ¢ok
degiskenli analizler sonucunda, pediatrik sepsiste mortalite ile onemli 6l¢iide iligkili faktorler
olarak onkolojik durumlar (OR 1.95, %95 GA 1.41-2.69), kemik iligi transplantasyonu (OR
2.80, %95 GA 1.76-4.44), kronik norolojik hastaliklar (OR 1.76, %95 GA 1.23-2.52), kronik
bobrek yetmezligi (OR 3.22, %95 GA 1.43-7.24) ve agirlik belirteglerini gosterdi. Agirlik
belirtegleri, PYBU’e kabulden sonraki ilk saat i¢inde mekanik ventilasyon uygulamasi (OR
3.77, %95 GA 2.97-4.77), ekstrakorporeal membran oksijenasyon (ECMO) kullanimi (OR
2.47, %95 GA 1.46-4.16) ve renal replasman tedavisi (OR 4.68, %95 GA 3.43-6.40) ve akut
respiratuar distres sendromu komplikasyonunu (OR 1.53, %95 GA 1.01-2.32) i¢cermektedir
(19). Bu bulgularin aksine, SPROUT c¢alismasi herhangi bir komorbiditenin varligmin PYBU
mortalitesini 6nemli Olglide etkilemedigini gosterdi (p=0.35). Mortalite orani ise solid
organ/kok hiicre transplanti (%48.2), malignite (%41.4), renal hastalik (%38.2) ve
hematolojik/immiinolojik hastaligi (%37.7) olan ¢ocuklarda daha yiiksekti. Bu ¢alisma ayrica
respiratuar sistem (%40) ve kan dolagimini (%19) en sik enfeksiyon bolgesi olarak gosterdi

(20).

Bu c¢alismalarda epidemiyolojik veriler ve risk faktorleri arasindaki farkliliklarin
calisma popiilasyonu, tanisal tanimlamalar ve veri tabanlarmin dogrulugugundan

kaynaklanmis olabilecegi diistiniilmektedir.



Antimikrobialler

Antibiyotiklerin erken verilmesi ve sivi resusitasyonu ve vazopressOr/inotropik
ajanlarla hemodinamik stabilizasyon, sepsisin baslangi¢ yonetimi i¢in bir aracin iki tekeri
gibidir. Kumar ve arkadaslari, bu geriye doniik kohort ¢alismada uygun antibiyotiklerin erken
verilmesinin direngli veya tekrarlayan hipotansiyon basladiktan sonra eriskin septik soklu
hastalarda daha yiiksek sag kalim oranlart ile iliskili oldugunu gosterdi (25). Pediatrik
sepsiste, Weiss ve arkadaslar1 son zamanlarda benzer sonuglar bildirmislerdir (26). PYBU’de
tedavi edilmekte olan ciddi sepsis veya septik soklu 130 ¢ocugu geriye doniik olarak
incelediler ve sepsis tanist konduktan sonra uygun antibiyotik tedavisinin 3 saatten daha fazla
gecikmesinin PYBU mortalitesinde ciddi artigla iliskili oldugunu (OR 3.92, %95 GA 1.27-
12.06) ve organ islev bozuklugu olmadan gegirilen giin sayisinin daha az (16’a kars1 20 giin;
p=0.04) oldugunu buldular. Bu iliski, karistiric1 faktorler eklendikten sonra dahi devam etti
(26). Ancak, akilda tutulmasi gerekir ki, birinci uygun antibiyotik uygulamasinda ilk 3 saat
icindeki gecikme Kumar’in erigkin ¢alismasindan (25) farkli olarak mortalite artisina yol

acmamistir (26).

Hemodinamik Yonetim

Erken hedefe yonelik tedavi

Rivers ve arkadaglarinin 2001°de septik soklu erigkinler igin ¢arpict mortalite azalmast
ile “erken hedefe yonelik tedavi (EGDT)”yi (%30.5 ‘a karsi %46.5; p=0.009) tanimladigi
yayindan beri (27), septik soklu ¢ocuklarda ilk hemodinamik yonetimin kosetasi agresif sivi
resusitasyonu ve sonrasinda siviya direngli sok hastalart i¢in inotropik/vasoaktif destek
olmustur (2,28,29). De Oliveira ve ark. ciddi sepsis veya siviya direncli septik soklu (1 ay-18
yas) 102 cocukda yaptiklart RKC ile Rivers’in orijinal EGDT’e benzeyen siirekli SCVO2
monitorizasyonu ve ERT transflizyonunu igeren Amerikan Kritik Bakim Cemiyeti (American
College of Critical Care Medicine-ACCM)- Pediatrik Ileri Yasam Destegi (PALS)
algoritmasin1 arastirdi ve tedavi grubunda sag kalim oranlarinin diizeldigini (28 giinliik
mortalite %11.8”e karst %39.2; p=0.002) bildirdi (30). Ayrica Sankar ve arkadaglari siviya
direncli septik soku (<17 yas) olan 120 ¢ocukta yaptiklari ileriye doniik kohort ¢calismasiyla
SCVO2'nin aralikli 6l¢iimiiniin bile, SCVO2 izlemi yapilmamasina gore sag kalimin

artmasina katkida bulunabilecegini 6ne siirdii [31].



Bununla beraber, son birkag yildir, 3 ¢ok merkezli RKC [ProCESS (32), ARISE (33)
ve ProMISe (34)] ve 1 meta-analiz (35) siirekli SCVO2 hedefi olmadan standart
hemodinamik yonetimin septik soklu eriskinlerde EGDT’e esit etkinlikte oldugunu gosterdi.
Erigkin kritik bakimda son trendler gozoniine alindiginda, EGDT nin orijinal formu artik

pediatrik sepsisde uygulanamayacaktir.

Hemodinamik degerlendirme ve monitorizasyon

2012’den beri Surviving Sepsis Campaign demetinin pargasi olan laktat klerensinin,
yedek monitorizasyon igin eriskinlerde septik sokun neden oldugu doku hipoksisinin geriye
dondiiriilmesini  degerlendirmede = SCVO2  monitorizasyonundan  asag1  olmadigi
desteklenmektedir (3). Bu, septik ¢ocuklarda da gegerli olabilir. Scott ve arkadaslar1 yakin
zamanda ciddi sepsisli 77 ¢ocugun (<18 yas) ileriye doniik kohortunda, serum laktat1 ilk
Ol¢iimden sonraki 2-4 saat icinde normalize (<2 mmol/L) olan hastalarda 48 saatten daha
uzun siiren direngli organ islev bozuklugu riskinin 6nemli oranda diisiik oldugunu (relatif risk
(RR) 0.46, %95 GA 0.29-0.73) ortaya koymustur (38). Diger taraftan, baslangi¢ seviyesinin
yalnizca %10’undan daha fazla laktat klerensi basarilan hastalarda organ islev bozuklugunda

ciddi azalma goriilmemistir (38).

Ote yandan, sepsisle iliskili miyokardial disfonksiyon daha yaygin bilindiginden,
transtorasik ekokardiyografi septik ¢ocuklarda hemodinamiyi tekrar tekrar degerlendirmek
icin noninvazif bir ara¢ olarak ¢ok dikkat ¢ekmektedir (39,40). Sankar ve arkadaglar1 siviya
direngli septik soklu 56 c¢ocukta (3 ay-7 yas) sol ventrikiil diastolik disfonksiyonu
prevelansinin %41 ve mortalite oraninin %43 oldugunu bildirmistir (42). Raj ve arkadaslari
30 septik soklu ¢ocuk ve addlesani arastirdi (1 ay-21 yas) ve sol ventrikiil sistolik, diastolik ve
her iki disfonksiyon prevelansini sirasiyla %37, %33 ve %17 olarak gosterdi (42). Dahasi,
Abdel-Hady ve arkadaslari, sepsisli 20 miadinda yenidogan kohortu ile doku doppler
goriintillemesinin ~ kullanimmin  miyokardial ~disfonksiyonu saptamada konvansiyonel
ekokardiyografiye gore daha sensitif oldugunu destekledi (43). Basu ve arkadaslari, septik
soklu ¢ocuklarda (1-13 yas) normal ejeksiyon fraksiyonu ve fraksiyonel kisalmaya ragmen
bozulmus miyokardial performansi saptamada strain ekokardiyografinin etkinligini gosterdi
(44).



Biiytik ilgi uyandiran tiim bu bulgular ne yazik ki ekokardiyografi kilavuzlu yénetimin
klinik Onemini, Ozellikle de prognozda, heniiz tam olarak arastirmamistir. Ranjit ve
arkadaslar1 septik soklu 48 cocugun (1 ay-16 yas) ileriye doniik kohortunda, sepsisle iliskili
miyokardial disfonksiyonun ve diizeltilmemis hipovoleminin taninmasinda arteryel basing
monitorizasyonu ile beraber yatakbagi ekokardiyografinin etkinligini ve sonrasinda sivi ve
inotrop/vasopressorlerin titrasyonunu desteklemektedir (45). Haileselassie ve arkadaslari
yakin zamanda PYBU’de sepsisli 23 cocukta (<19 yas) yaptiklari geriye doniik kohort
calismada, i¢ kontrol gruplarma kiyasla septik hastalarin YBU’de kalis siireleriyle iliskili
olmayan ancak daha yiiksek laktat diizeyleri ile korelasyonu olan hem longitudinal hem de
sirkiimferensiyal ciddi yiliklenmesi oldugunu bildirmistir (46). Bu ¢aligmalar kaginilmaz bir
bias riski tasidigindan pediatrik sepsiste ekokardiyografi kilavuzlu hemodinamik yonetimin

etkinligini belirlemek i¢in daha iyi tasarlanmig biiyiik ¢aligmalar gerekmektedir.

Siviya yanit verme durumu

Erigkin kritik bakimda, s1v1 cevab1 voliim yiikiinden kag¢inarak bolus sivinin etkinligini
tahminde On yiikiin (intravaskiiler voliim veya ventrikiiler diastol sonu voliim) kendisinden
cok daha onemlidir. Ventile edilen eriskinlerde sistolik basing degisimi (SPV), nabiz basing
degisimi (PPV) ve strok voliim degisimi (SVV) gibi ¢esitli dinamik parametreler sivi cevabini
degerlendirmede umut vericidir. Bunlarin tiimii, mekanik ventilasyon siklusundan
kaynaklanan arteryel dalga formunun varyasyon analizinden tiiretilir. Kisa siire oOnce
yayinlanan SSCK 2016, sepsisli erigskin hastalarda sivi ihtiyacin1 degerlendirmek i¢in dinamik
indekslerin yararli oldugunu ileri siirmektedir (4). Diger taraftan, Gan ve ark., ROC (receiver
operating characteristic) egrisi altinda kalan alanlar1 karsilagtirarak, ventile edilen ¢ocuklarda
stvi cevabini degerlendirmede cesitli statik ve dinamik indekslerin sistematik bir derlemesini
gerceklestirmistir (47). Neredeyse kalp hizi, sistolik arteryel basing ve santral vendz basing
dahil olmak iizere tiim statik indekslerin, sivi cevabini tahmin etmede yararli olmadigini
gostermislerdir. Dahasi, hayal kiriklig1 yaratan, arteryel dalga formuna (SPV, PPV ve SVV),
inferior vena kava capina ve pletismografiye dayananlar da dahil olmak iizere dinamik
indekslerin ¢cogunlugunun prediktif degeri yoktu ve erigkinlerdeki bulgularla uyusmuyordu.
Tek giivenilir parametre, 10 ml/’kg bolus sivi ile %15’den daha fazla strok voliim artigi
ongoren Doppler ekokardiyografi ile oOlgiilen aortik kan akimi tepe hizinin (AVpeak)
solunumsal varyasyonuydu. Yazarlar, dinamik degiskenlerin etkinligindeki farkliligin gogiis

duvart yiiksekligi ve akciger kompliansi, erigkinlerle kiyaslandiginda c¢ocuklarda daha
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kompliant arteryel damar yatagi ve diisiik kardiyak ventrikiiler kompliansdan
etkilenebilecegini diisiinmektedir (47). Sivi cevabimi Ongdrmede AVpeak giivenilirligi,
Desgranges ve arkadaslari tarafindan diger bir sistematik derleme ile mekanik ventilasyondaki
cocuklarda dogrulanmistir (48). Ne yazik ki simdiye kadar AVpeak degeri dahil edilen 6

calismada %7-20 arasinda degistiginden, cevap verenleri cevap vermeyenlerden ayirmada

optimal cut-off degeri tespit edilememistir (48).

Pasif bacak kaldirma (PLR), alt ekstremitelerden vendz doniisii kolaylastirarak
“gercek” s1vi sorunununda, sivi cevabini degerlendiren basit bir manevradir. Yakin zamanda 3
iyi tasarlanmig sistematik derleme PLR’nin, spontan solunumda veya mekanik ventilasyonda
olduguna bakilmaksizin, dolasim yetmezlikli eriskin hastalarda sivi cevabini tahmin etmede
oldukga gecerli oldugunu kanitladi (49-51). Ek olarak, PLR yapildiginda kardiyak out-put,
strok voliim ve aortik kan akimi gibi degiskenlerdeki degisiklikler nabiz basincindan ¢ok daha
dogru olarak sivi cevabini tahmin etmistir (50,51). Diger taraftan, PLR ¢ocuklarda simdiye
kadar yalnizca bir ¢aligmada test edilmistir (52). Lukito ve arkadaslart mekanik ventilasyonda
veya spontan solunumdaki, cesitli tanilar1 olan PYBU’deki 40 cocukta (1-8 yas) ¢alismis ve
PLR manevrasindan sonra kardiyak indeks artisinin sivi cevabi ile anlamli iliskisi oldugunu

gostermistir (52).

Sepsisli ¢gocuklarin bu ¢alismalardaki katilimcilarin sinirli bir yiizdesini olusturdugunu
belirtmek gerekir ki (47,48,52), bu dinamik indeksler pediatrik sepsisin hemodinamik
yonetiminde henliz netlesmemistir. Dahasi, hem erigskin hem pediatrik kritik bakimda, bu
dinamik indeksler konsepti tartigmasiz olarak statik hemodinamik parametrelere gore sivi
cevabini ¢ok daha iyi Ongorebilir, ancak bu dinamik indekslere dayanan hemodinamik

yonetimin simdiye kadar hastalarin klinik sonuglarini iyilestirmede gegerliligi saglanmamustir.

Sivi yonetimi

S1v1 resiisitasyonu agisindan bakildiginda, agir enfeksiyonu ve bozulmus perfiizyonu
olan Afrikali 3141 ¢ocukta (60 giin ve 12 yas arasi) bolus siv1 tedavisini elen alan biiyiik
randomize kontrollii FEAST calismast (53) 2011 de yaymlandigindan beri ¢ok tartigma
yaratti. Beklenenin tersine, bu ¢alisma ilk yaklasimda herhangi bir bolus sivi, salin ya da %5
albumin alan hastalarin, bolus sivi almayan gruba gore anlamli olarak daha fazla 48 saatlik
mortaliteye sahip oldugunu gosterdi (RR 1.45; %95 GA 1.13-1.86)(53). Bu sok edici

sonucun makul sebepleri olarak yiliksek malaria prevelans: (%57) veya c¢alisma populasyonu
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icinde ciddi anemi (hemoglobin <5 g/dL, 32%) ve s1v1 yiiklenmesinin yeterince taninmamasi
aciklandi (54). Bununla birlikte, asir1 mortalite mekanizmasinin post-hoc analizleri (55) ve
onceden belirlenmis alt grup analizleri (53) bu agiklamayla celisti. Bolus grubundaki bu
olumsuz sonuglar icin daha mantikli sebepler olarak sempatik bagimli dolasim
kompansasyonunda ani diisiis, iskemi -reperflizyon hasar1 veya ilk sivi resiisitasyonundan
sonra kaynak sinirli durumlarda ileri monitorizasyon, mekanik ventilasyon ve/veya
inotrop/vazoaktif destegin eksikligi belirtildi (56-59). Daha sonrasinda yapilan pediatrik
sepsiste bolus sivi tedavisinin sistematik derlemesi, bolus sivinin zararli etkilerini ortaya
koyan FEAST calismasindan ¢ok etkilenmistir (60). Son olarak Gelbart ve arkadaslar1 malaria
ve dang hummasi gibi tropikal patojenleri ekarte ederek, hastaneye yatirilan ciddi sepsis veya
septik soklu ¢ocuklarda (29 giin-18 yas) bolus sivi tedavisi ¢aligmalarini sistematik olarak
gbzden gecirdi (61). Sadece ikisi Hindistan ve biri Brezilya’dan (30) 3 RKC ve biiyiik oranda
geriye dontlik 8 gézlemsel ¢alisma buldular. Ne yazik ki, bu ¢aligmalarin metodolojileri ¢ok
heterojendi ve tiim bulgular1 meta-analiz yapilmasimi engelleyen kiiciik Orneklem

biytikligiindeydi (61).

Resusitasyon sivisinin tiiriine gelince, SSCK 2012 isotonik kristalloidler veya
kolloidlerin istiinliigiinii belirtmedi (3). Ancak, sag kalimda isotonik kristalloidler ile
kolloidlerin esdegerliligi, gelismis tilkelerdeki durumdan daha farkli olarak, dang sok
sendromlu c¢ocuklardaki 3 RKC’a dayandirilmistir (62-64).  Biiylik oranda malariali
cocuklarin dahil edildigi FEAST ¢alismasinda, albiimin bolus ve salin bolus gruplari arasinda
48 saatlik ve 4 haftalik mortalitede fark yoktu (48 saatlik mortalite %10.6’a kars1 %10.5, RR
1.00, %95 GA 0.78-1.29; 4 haftalik mortalite %12.2’e kars1 %12, RR 1.01, %95 GA 0.8-
1.28). Yukarida da agiklandig1 gibi, her iki bolus grubu bolus almayanlara gore anlamli olarak
daha yiiksek mortaliteye sahipti (53), yine de bu durum gelismis iilkelerden daha farklidir.
Jian ve arkadaglar1 yakin zamanda, sepsisli farkli gruplarda sivi resusitasyonunda albiimin ve
diger sivilarin karsilastirildigt RKC’1n bir meta-analizini yayinladi. Sepsisli ¢cocuklarda tim
nedenlere bagli mortalitede alblimiinin diger siv1 tiplerine ustiinliigii olmadigin1 gosterdiler
(sabit etki modeli, RR 0.92, %95 GA 0.74-1.14; random etki modeli, RR 0.55, %95 GA 0.21-
1.45)(65). Bununla beraber, ne yazik ki bu meta-analize alinan tiim RKC’larin biiyiik oranda
FEAST calismasinin da yapildigi (53), ¢cok sayida malaria hastasinin oldugu gelismekte olan
iilkelerde yapildigi akilda tutulmalidir (65). Diger taraftan, SPROUT c¢alismasi yas, cinsiyet,

agirlik skoru, cografik bolge ve komorbiditelerin sayisina bagli olarak albiimin kullanimini
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PYBU mortalitesinde anlamli bir risk faktdrii olarak saptamustir (diizeltilmis OR 2.5, %95 GA
1.54-4.05)(20). Sepsisli ¢ocuklarda albiimin kullanimina dair bu negatif bulgular, anlamli
olmamakla beraber tercih edilebilir yetigkin sepsis bulgulari ile tezat olugturmaktadir (4,66).
Ote yandan, eriskin sepsiste Onerilen (4) sentetik kolloidlerden, bobrek hasari nedeni ile

cocuklarda kacinilmasi 6nerilir (67-69).

Bu bulgular g6z oOniinde bulunduruldugunda, pediatrik sepsis yoOnetiminde
resusitasyon sivisinin tipi ve optimal dozuna iliskin herhangi bir oneri veya destek gostermek
cok zor. Bununla beraber, en azindan gelismis iilkelerde, albiiminin dikkatli kullaniminin yan1
sira SSCK 2012°de (3) desteklenen giincel uygulamaya devam edilmesi mantikli olacaktir.
Gelismis tilkelerde pediatrik sepsiste optimal resusitasyon sivist ve dozunu acgikliga

kavusturmak i¢in iyi tasarlanmig pragmatik RKC’lara kesinlikle ihtiya¢ vardir.

Asirt pozitif sivi balansinin erigkin ve ¢ocuk kritik hastalarin her iki grubunda da kot
sonuclara yol agtig1 belirtilmistir (70). Bununla beraber Abulebda ve arkadaslar1 ABD
kaynakli ¢ok merkezli pediatrik septik sok vaka-kontrol ¢alismasinda (10 yas veya daha
geng), PYBU’e yatistan sonra hem ilk 24 saat hem de 7 giinliik kiimiilatif pozitif sivi
balansinin yeni gelistirilen pediatrik sepsis biobelirte¢ risk modeli ile tabakalandirilmis (72)
orta ve yiikksek risk gruplarinda c¢oklu organ islev bozuklugu veya mortalite ile iliskili

olmadigini gdstermistir (71).
Inotropik/vazoaktif ajanlar

Septik sok i¢in inotropik/vazoaktif ajanlar acisindan, noradrenalin daha az aritmik
etkisi olmasi nedeni ile yakin zamanda eriskinler i¢in ilk tercih olarak onerilmistir (3,73,74).
Pediatrik septik sokta, herhangi bir inortopik/vazoaktif ajani belirtmeyen 2012 SSCK’da (3)
kargilastirmali yayinlar eksikti. Neyseki, son birka¢ yildir ilk tercih olarak adrenalin ile
dopamini karsilastiran 2 RKC yayinlandi (75,76). Ventura ve arkadaslari, slirekli dopamin
veya adrenalin inflizyonu igin siviya direngli septik soklu 120 ¢ocugu randomize etti (75).
Calisma ilaglart her 20 dakikada bir daha onceden saptanan hemodinamik stabilizasyon
kriterleri saglanincaya kadar arttirildi (dopamin 5, 7.5, 10 mcg/kg/dk, adrenalin 0.1, 0.2, 0.3
mcg/kg/dk) ve maksimum dozdan sonra doktorun takdirine gore diger bir katekolamin ile
degistirildi. Birincil sonu¢ dopamin grubuna gore adrenalin grubunda anlamli derecede daha
diisiikk bulunan 28 giinliik mortalite idi (%7°e karst %21, p=0.033). Ek olarak, dopamin ¢ok
varyasyonlu analizde 6liim (OR 6.5, %95 GA 1.1-37.8) ve hastane kaynakli enfeksiyonla (OR
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67.7, %95 GA 5.0-910.8) iliskili bulundu (75). Narayanan ve arkadaslari ayrica, siviya
direncli hipotansif "soguk" septik soklu 60 ¢ocukda (3 ay-12 ay) birinci tercih tedavi olarak
dopamin ile adrenalinin farkli tedavi rejimlerini (dopamin 10, 15, 20 mcg/kg/dk, adrenalin
0.1, 0.2, 0.3 mcg/kg/dk, her 10 dakikada) karsilastirdiklar1 pilot RKC ger¢eklestirdi. Birincil
sonug, resusitasyonun ilk saatinde sok rezolusyon hiziydi ve adrenalin grubunda anlamli
oranda daha yliksekti (%41'e karst %15, p=0.0019), ancak mortalite anlamli farklilik
gostermemekteydi (adrenalin grubunda %48, dopamin grubunda %58, p=0.605) (76). Bu
RKC'lar goriiniise gore pediatrik septik sok yoOnetiminde birinci tercih olarak dopaminin
yerine adrenalinin gegtigini destekleyebilir, ancak iki ajan yerine hemodinami yonetiminde iki
tedavi rejiminin karsilagtirlldigini sdylemek daha dogru olur. Gergekten de, Deep ve
arkadaslar1 siviya direngli septik soklu neonatallerin diglandigi, ileriye doniik olarak 36
cocukda yaptiklar1 ¢aligmada bagvuru sirasinda 2 farklit hemodinamik patern oldugunu ortaya
cikardi (77). Genelde, toplum kokenli septik soklu ¢ocuklarin ¢ogunlugunda "soguk sok"
goriiliirken, hastane kokenli septik soklu ¢ocuklarin tiimiinde "sicak sok" goriiliir. Bununla
beraber, "soguk sok"ta baslangicta adrenaline baslanmis olan bazi hastalarda noradrenalin
gerekmis veya daha sonra milrinona cevrilmistir, buna karsin "sicak sok"ta baslangicta
noradrenaline yanit veren bazi hastalarda diisiik kardiyak output gelismis ve adrenalin
gerekmigtir (77). Bu gergekler géz onilinde bulunduruldugunda, ilk tercih olarak tek bir ajanin
evrensel olarak uygulanmasi tehlikeli olabilir ve hemodinamik destegin ardisik olarak

titizlikle optimizasyonu septik soklu ¢ocuklarin yonetiminde kaginilmazdir.

Katekolamine direngli vasodilatdr hipotansiyonlu eriskin septik sok vakalarinda,
vasopresin ve uzun etkili analogu terlipresin SSCK 2012'den beri optimal perflizyon
basincmin saglanmasinda alternatif olarak desteklenmektedir (3,78). Diger taraftan, bu
ajanlarin ¢ocuklarda kullanimi belirgin klinik yararmin eksikligi nedeni ile desteklenmemistir
(3,79,80). Son olarak Masarwa ve arkadaslari tiim nedenlere bagli direngli sok durumundaki
cocuklarda (0-18 yas) konvansiyonel tedavi ile vasopresin ve terlipresini karsilagtiran
sistematik bir derleme yaymlad: (81). U¢ RKC’a atifta bulundular ve vasopresin/terlipresin
kullanimi ve mortalite arasinda iliski bulamadilar (RR 1.19; %95 GA 0.71-2.0; I’=%28).
Ayrica vasopresin/terlipresin ile tedavi edilen hastalarda anlamli olmayan ancak iligkili olan
daha fazla doku iskemisine egilim olduguna dikkat c¢ektiler (RR 1.48; %95 GA 0.47-4.62;
I°=%0) (81). Etkinlikteki bu farkliliklar, eriskin hastalardaki géreceli vasopresin eksikliginin

tersine, septik soklu c¢ocuklarda intrensek vasopresin ve kopeptin diizeylerinin
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degiskenliginden kaynaklanabilir (83). Diger taraftan, metilen mavisi katekolamine direngli
vasodilator sokta diger bir vasokonstriktor olarak Onerilmistir (84), ancak heniiz yeterince

degerlendirilmemistir.
Yardimca tedaviler

SSCK 2012°deki pediatrik degerlendirmelerde, siviya direncli katekolamin rezistans
septik sok ve siipheli veya kanitlanmis mutlak (klasik) adrenal yetmezlikli ¢ocuklarda
hidrokortizonun zamaninda verilmesi GRADE 1A, yeterince giiglii ¢aligmalar olmasa dahi,
yiiksek kaliteli kanitlarla giiclii oneri olarak (3,85,86) desteklenmistir. Diger taraftan,
pediatrik septik sokta kritik hastaliga bagh kortikosteroid yetersizliginin daha yaygin oldugu
durumda kortikosteroidlerin etkinligi konusunda iyi tasarlanmig arastirmalar son derece azdir
(85,86). Menon ve arkadaslar1 yakin zamanda RKC'larin sistematik bir gézden gegirmesini
yaptilar ancak bunlarin ¢ogunun 1996'dan Once, gelismekte olan iilkelerde dang soku
konusunda yaymlandigin1 saptadilar (87). Meta-analizleri, kortikosteroid almayanlarla
karsilastirildiginda alanlarda sag kalimda bir yarar saglamadigini gosterdi (87). Diper taraftan
SPROUT c¢alismasinda, kortikosteroidlerin kullanimi1 ¢ok degiskenli analizde mortalite ile
anlamli sekilde iliskiliydi (diizeltilmis OR 1.58; %95GA 1.01-2.49)(20). Yeterli diizeyde
kanit eksikligine ragmen, son zamanlarda yapilan bir Kanada ¢aligmasinda, hemen hemen tiim
pediatrik yogun bakimcilarin (%91.4) 60 ml/kg sivi ve 2 veya daha fazla vasoaktif ilag alan
direncli soktaki hastalara kortikosteroid uyguladigini gosterdi (88). Bu ankette, katilanlarin
%80’den fazlasi, gelecekteki RKC’lara direngli sok hastalarini dahil etmeye istekli
olduklarini, fakat ayn1 zamanda, hastalar1 kotiilesirse kortikosteroid uygulayacagini belirtti ki,
bu da etkili bir RKC gerceklestirmek i¢in potansiyel zorluklar oldugunu gostermektedir (89).
Mevcut arastirma bulgularindan (90-95) ve eriskinler i¢in SSCK 2012°deki (3) onerilerden
yola c¢ikarak, diisiik doz hidrokortizon uygulamasini yalnizca siviya direngli katekolamin
rezistans septik soklu ¢ocuklarda yapmak mantikli olacaktir. Pragmatik hedef popiilasyon,
spesifik dahil etme/dislama kriterleri, olumsuz olaylarin raporlanmasi ve gercekci sonlanim
noktalar1 ile pediatrik septik sokta kortikosteroidlerin etkinligini degerlendirmek icin iyi

tasarlanmis, biiyiik 6lcekli RKC’lara kesinlikle ihtiya¢ vardir (89) (tablo 2).

Diger yardimer tedavilerle beraber, pediatrik sepsiste ekstrakorporeal yasam destegi
(ECLS), renal replasman tedavisi (RRT) ve plasma degisimini (PE) iceren ekstrakorporeal

tedavilerin etkinligi birka¢ yildir aragtirllmaktadir. ECLS nin dikkate alinmasi, hemodinamik
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yonetimin son caresi olarak direngli septik soklu ¢ocuklarda SSCK 2012°de (3) onerildi,
ancak bu Oneri yalnizca smirli sayida merkezin tecriibesine dayanmaktadir (96-98). Son
olarak, Ruth ve arkadaslar1t ABD’deki ¢ok merkezli PYBU veritabanindan, septik cocuklarda,
ozellikle 2004 ile 2012 yillar1 arasinda 3 veya daha fazla organ islev bozuklugu olanlarda
(%6,9-10,3), ECLS kullaniminin arttigmi gosterdi (tiim ciddi sepsislerde 2004-2008’de
%3.6’a kars1 2009-2012°de %#4). Ayrica, mortalite oraninin, ECLS uygulanan ¢ocuklarda
kademeli diisme egilimi ile %47.8 oldugunu bildirdiler (99). Smith ve arkadaslari, %44 sag
kalimla nétropenik sepsisli 9 cocukta ECLS tecriibelerini bildirdi ki, kotiimser prognoz nedeni
ile daha onceden kontrendikeydi (100). RRT’e gelince, Ruth ve arkadaslar1 ¢ok merkezli
PYBU veritabanindan, RRT nin septik ¢ocuklarm (0-18yas) %19’una uygulandigmi, ancak
RRT’nin kullanimmin 2004’den 2012’e kadar énemli oranda azaldigmi gosterdi. Iliskili
mortalite orant RRT de %32.3 ve ECLS ve RRT’nin her ikisi beraber %58 idi (99). SSCK
2012, esas olarak tek merkezli geriye doniik bir ¢alismaya dayananarak (101), total viicut
agirhiginin %10’undan daha fazla sivi yiiklenmesini Onlemede ditiretikler ve RRT’nin
kullanimin1 6nerdi (3). Ne yazik ki bu oOneri, 6zellikle sivi yiikliniin esik degeri, septik
cocuklarda heniiz onaylanmamistir (102-104). Pediatrik sepsiste PE’nin etkinligi belirsizdir.
Kawai ve arkadaglari, organ islev bozuklugu ve hemodinamik durumun diizelmesinde, ECLS
uygulanan 14 ¢ocukta PE’nin olasi etkinligini destekledi (105), Rimmer ve arkadaglari
tarafindan yapilan meta-analizde ise septik cocuklarda PE’nin sag kalima faydasi olmadig:
gosterildi (n=66, RR 0.96; %95 GA 0.28-3.38) (106). Ne yazik ki, bu meta-analizin giicii

yetersizdi.
“Sepsis demeti” yaklasimi (ACCM/PALS algoritmasi)

SSCK 2012°de, erigkin sepsis bakiminin performans kalitesini arttirmak i¢in baglangic
yonetim demeti savunulmaktadir (3). Yakin zamanda gergeklestirilen kiiresel ileriye doniik
gozlemsel calismada (IMPreSS caligsmasi) ciddi sepsis veya septik soklu erigkinlerde demet
yaklasimi ile uyumun sag kalim yarar1 gosterildi (107). Pediatrik sepsiste SSCK paneli, 2008-
2012 (2,3) yillar1 arasinda septik sokun baslangic yonetiminde ACCM-PALS algoritmasi
(sekil 2) (29) ile uyumu dnermeye devam etti. Bu algoritmanin birka¢ ¢alismada etkili oldugu
kanitland1 (30,108-110) ve klinik durumlardaki uyumu son zamanlarda daha giiclii bir sekilde
arastirildi. Paul ve arkadaslari, 5 algoritmik zamana 6zel hedefe uyumu acil serviste ileriye
doniik olarak arastirdi; erken tani, damar yolu, intravendz sivilar 60 mls/kg, siviya direngli

sokta vasopresorler ve antibiyotik uygulanmasi (111). Tiim algoritma i¢in yalnizca %19’1a

14



diisiitk uyum oraninda, yeterli sivi resusitasyonu ve zamaninda vasopresor baslanmasini ise
sirastyla %37 ve %35 oraninda buldular. Ayrica, uyumsuz grupla karsilastirildiginda uyumlu
grupta hastane yatis siirelerinin anlamli oranda kisa oldugunu gosterdiler (6.8’¢ karst 10.9
giin; p=0.009) (111). Daha sonra ACCM-PALS algoritmasina daha fazla uyum igin, 6zellikle
60 dk i¢inde 60 mls/kg kadar zamanli sivi resusitasyonuna odaklanarak kalite gelistirme
girigimleri baglattilar (112). Acil servis ekibine yaptiklari yogun miidahale ile sivilara,
vasoaktif ajanlara ve total demetin tiimiine uyum diizeldi ve sonunda %100’e ulasti ve
sonrasinda yaklasik %100 kald1 (112). Long ve arkadaglar ileriye doniik olarak venoz kan
gazi orneklemesi, zamaninda s1vi resusitasyonu ve antibiyotik uygulanmasina odaklanan, ayni
nitelikte kalite gelistirme miidahale ¢aligmasini gergeklestirdi (113). Damar yolu, antibiyotik
verilmesi ve s1vi uygulanmasi siirelerinde belirgin azalma sagladilar ve daha 6nemlisi, hastane
yatis slireleri 6nemli oranda kisaldi (miidahale 6ncesinde 96 saat, miidahale sonrasinda 80
saat; hazard ratio 1.36, %95 GA 1.04-1.8) (113). Diger geriye doniik kohort ¢alismalarin bir
ciftinde akut bobrek hasart (114) ve bazi organ islev bozuklugu komplikasyon oranlarinin
azaltilmasinda prokollerle belirlenmis baslangi¢c yonetiminin yararh etkileri gosterildi. Tiim
bu calismalarin tek merkezli, 6nce-sonra veya geriye doniik tasarimda oldugunu belirtmek
gerekir, ancak “sepsis demetleri”ne uymak i¢in sarfedilen her ¢abanin septik ¢ocuklarin

yonetiminde performansi diizeltme olasilig1 yiliksektir.
Yogun bakim sonrasi sekeller

Yukarida da belirtildigi gibi, pediatrik sepsis mortalitesi son 10 yilda kademeli olarak
azalmaktadir. Diger taraftan, pediarik sepsiste sag kalanlarda uzun dénem sekeller heniiz iyi

arastirilmamistir.

RESOLVE c¢alismasinin post-hoc analizi (116) hem vasoaktif ajanlar hem de mekanik
ventilasyon gerekmis 28 giinliik pediatrik sepsisten sag kalimlarin (diizeltilmis gebelik haftasi
38-17 yas) %34 kadarinda, fonksiyonel durumda gerileme gosterdi ve %18’inin en azindan
orta dereceli engelli oldugunu bildirdi (117). Ayrica kotii fonksiyonel sonuglarla iligkili risk
faktorlerini de buldular; santral sinir sistemi ve intra-abdominal enfeksiyon kaynagi, yeni
travma, bagvuru Oncesinde kardiyopulmoner resusitasyon uygulanmasi ve yiiksek agirlik
indeksi (117). SPROUT calismasinda ciddi sepsisli pediatrik sag kalanlarin %17 kadarinin en
azindan orta dereceli engellilikle komplike olurken, %28’inin en azindan hafif engellilikle

komplike oldugu gosterildi (20).
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Aspesberro ve arkadaslar1 yakin zamanda pediatrik kritik bakim sag kalanlarinda (0-18
yas) saglikla ilgili yasam kalitesine (HRQoL) gore literatiiriin odaklanmig incelemesini yapti
(118). YBU’e kabiilde sepsisin zayif HRQoL’de anahtar belirleyicilerden biri oldugunu
saptadilar. Ayrica, meningokokkal septik soktan sag kalanlarda davranigsal ve emosyonel
ol¢tim skalalarin1 diisiik skorlu ve meningoensefalit ve sepsisli ¢ocuklarda noropsikolojik
fonksiyonlart azalmis buldular (118). Agikcasi, sepsisten sag kurtulan ¢ocuklar hastalik dncesi

performanslari i¢in miicadele etmektedirler.
Sonuglar

SSCK o6ncesi donemle karsilastirildiginda, son 10 yilda pediatrik sepsiste daha fazla
kanit birikmigtir. En 6nemlisi, SPROUT c¢aligmasi kiiresel epidemiyolojik veriye dayanarak
pediatrik sepsiste gelecekteki aragtirmalar hakkinda onemli etkiler saglamistir (20,119).
SSCK’nun daha genis ¢apta kabulii sayesinde, egilim heniiz kesin olarak dogrulanmamis olsa
da, mortalitenin kademeli olarak azaldig1 goriilmektedir. Pediatrik yogun bakimcilar, tiim
sepsisten sag kalanlarin hastalik oncesi performanslarini saglayamayacagini akilda tutmalidir
(120). Pediatrik sepsis gegirenlerde multidisipliner longitudinal takibin koordine edilmesi arzu
edilir. Ek olarak, sepsisli ¢cocuklarda gelecekteki klinik ¢alismalarin sonug Olgiitleri olarak,
yalnizca mortalite degil ayn1 zamanda sepsisin ¢ocuklarin yasami tizerindeki etkisinde uzun

donem HRQoL de degerlendirilmelidir.
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Table 1 Epidemiology of pediatric sepsis in multicenter studies in developed countries since 2003

Authors, year Country Design Settings Age Incidence/ Mortality
Data source prevalence
Watson et al. USA Retrospective KD-9* coding & <19 years Incidence 0.56 per Hospital 10.3%
2003 1) 7 states Hospital discharge modified Angus criteria 1000 population
database 1995 (1995)
Hartman et al. USA Retrospective KD-9* coding & <19 years Incidence 0.89 per Hospital 8.9% (2005)
2013 [14) 7 states Hospital discharge  modified Angus criteria 1000 population
database 1995, 2000, 2005 (2005)
Ruth et al. USA Retrospective KD-9* coding & <18years Prevalence Hospital 14.4%;
2014 [17) 43 PICUs PHIS® database modified Angus criteria 62% (2004) to 77%  18.9% (2004) to
2004-2012 (2012) 12.0% (2012)
Wolfler et at. Italia Prospactive Proulx’s criteria® <l6years Incidence Ku
2008 (23] 15 PICUs 2004-2005 Severe sepsis 16% Severe sepsis 17.7%
Septic shock 2.1%  Septic shock® 50.8%
Shime et al. Japan Prospective Severe sepsis <15 years Prevalence 14% 28-day 18.9%
2011 [22) 9 PICUs
Schlapbach et al. Australia/ Retrospective Invasive infection, <16 years  Prevalence Ku
2015 18] New Zealand  “ANZPIC registry sepsis, septic shock Invasive infection Invasive infection 3.9%
9 PICUs & 22 2002-2013 6.9% Sepsis 5.6%
mixed ICUs Sepsis 2.99% Septic shock 17.0%
Septic shock 2.1%
Weiss et al. 26 countries Point prevalence Severe sepsis <18 years  Prevalence 82% ICU 23%
2015 (SPROUT) (19)  worldwide S days, 2013-2014 *Hospital 24%
128 PICUs

‘ICD-9 International Classification of Diseases, 9th Revision

PHIS Pediatric Health Information Systems

“Proulx’s definition of septic shock was different from Goldstein’s definition, now common in the wodd Bvlefty Proulx’s septic shock necessitated hypotension

despite 20 mis/kg of fluid administration, while Goldstein’s septic shock is defined as i

fluid resuscitation

4ANZPIC Australian and New Zealand Paediatric Intensive Care
“These mortality rates were only for the sites in the developed world
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Tablo 2. Pediatrik sepsis yonetiminde yeni eklenen bulgularin 6zeti

# Tanidan sonra ilk 3 saat iginde uygun antibiyotigi uygulamak

# Laktat klirensi, laktat yiiksekligi olan ¢ocuklarda umut verici olabilir.

# Transtorasik ekokardiyografinin hemodinamikler ve tedaviye cevabin

degerlendirilmesinde kullanimi tegvik edilmelidir.

# Dinamik parametreler siviya cevabin degerlendirlmesinde statik degiskenlerden daha ¢ok
tercih edilir, ancak tek giivenilir parametre simdiye kadar ekokardiyografi ile 6l¢iilen aortik

kan akimi tepe hiz1 (AVpeak) solunum varyasyonudur.

# Adrenalin, stviya direngki septik sokta ¢ocuklarda ilk segenek katekolamin olarak

dopamine tercih edilir.

# Hemodinamiklerin seri olarak titizlikle degerlendirilmesi ve yonetimin ayarlanmasi ¢ok

Onemlidir.

# Siviya direngli septik soklu ¢ocuklarda vasopresin/terlipresin kullanimi konusunda daha

dikkatli olun.

# Kortikosteroidlerin kullanim1 hakkinda her zamankinden daha tutucu olun.
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