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Szepsis korai felismerése €s kezelése

Miert vallalkoztam hematologus 1étemre arra, hogy a szepszisrol
beszeljek ?




Neutropenia €S sepsis:

Egyed M Frank N , Kollar B, Karadi E, Rajnics P,, Kocsondil, Rumi Gy, J Sinko

Orv Hetil. 2006 Oct 22;147(42):2031-3.

24 honap alatt- 2173 beteget kezeltiink osztalyunkon €s 146 sepszist allapitottunk meg (67/1000
beteg).

Koziiliik 78 neutropenias volt (absolut neutophil szam 0,5 G/1 alatti ) €s 63 sulyosan neutropeni:
(absolute neutrophil szam 0,1G/1 alatti ). A Sepsis leggyakrabban a 10 -11 neutropenids napon
kezdodott. Hemoklultura az esetek 83% tortént ¢s  58%-ban volt pozitiv.. A pozitiv esetek 459
ban Gram pozitiv, 30% by Gram negativ baktériumok

10% -ban gombak, 15% were polymicrobas infekcid volt bizonyithato. A teljes halalozas 36% voli
sulyos neutopenias betegekben elérte a 60%.-ot

Conclusio:: Az 1y széles spektrumu antibiotikum €s antimykotikumok ellenére a neutropenias
betegek szepszise ¢letveszélyes maradt

Humoralis/cellularis immunrendszer Neutrofil granulocyta



Szepsis korai felismerése ¢€s kezelése

Mi a szepszis ?

Miért ilyen fontos a szepszis ?
Mirdl ismerjuk fel?

Hogyan kezeljuk?

Mit tehetunk a korai felismeréseért?



Szepszis

A szepszis a fertdzesek potencidlisan életveszélyes komplikacioja

Szepszis killonbozo a fertdzésekre valo reakcid soran felszabadulo
citokineknek a véraramba valo bejutasakor jon Ietre

A kialakul6 gyulladas valtozasok kaszkadjat indithatja el, amelyek tobbszervi
sériilest ¢s elegtelenseget okozhatnak.

Ha a szepszis szeptikus schockba progredial ,dramai vérnyomaseses jon
1étre,amely halalos lehet.

Mindenki lehet szeptikus de leginkabb az 1d0sek ¢és a gyengiilt
immunrendszerrel birdk a veszélyeztetettek.

A korai kezelés-altalaban antibiotikummal és nagy mennyis€gii
folyadékpotlassal- jelentdsen javithatja a taléles esélyét..



Prognosztizalhato betegszam

Az USA -ban 750 ezer sulyos sepsis ¢évente (280 millid lakos)
Somogy megye (320 ezer lakos) kb. 750 -1000 sulyos sepsis varhatod



Miért ennyire jelentds a szepszis ?
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Micért fontos a korai diagnozis €s kezelés ?

(mert Nincs mas lehet(’iség)

100 %

Patient
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rate (%)
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with ‘ ‘ |
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made for World Sepsis Day by lindgruen-gmbh.com




Szepszis okai-veszelyeztetett betegcsoport

Minden fertdzes szepszishez vezethet, de leggyakrabban
-Pneumonia

-Abdominalis infectiok

-Vese-hugyuti infectiok

-Véraram infectiok (bacteremia)

A szepszis incidenciaja folyamatosan novekszik

-Oregedd populacio

-Rezisztens bakteriumok

-Immunkompromittaltak novekvo aranya: HIV,Daganatellenes
kezelések

-Egészsegiigy fejlddesevel egyre ujabb beavatkozasok-hosszu
alkalmazast kantilok...



A SIRS/szepszis stadiumai

— SIRS (systemic inflammatory response
syndrome)kritériumai

2 tlinet az alabbiak kozil:
pulzusszam 90/min felett
1égzesszam 24/min felett, vagy
PaCO2 32Hgmm alatt
testhomérseklet 38,4 C felett vagy 35,6 alatt

fehérvérsejtszam 12.000 felett vagy 4.000 alatt
vagy 10 %- nal tobb ¢éretlen alak

-Szepszis: — SIRS + infekci0 jelel
-Sulyos szepszis: — szervi diszfunkcio(MOD)
-Szeptikus shock:— Szepszis + hypotensio

Relationship of
Infection, SIRS, Sepsis, Severe Sepsis
and Septic Shock

Severe Sepsis

_ Septic
Shock

SIRS

T:>1004 F
<9%S8F

RR. =20

HR: >90

WBC: >12,000
<4,000
>10% bands

PCO2 <32

Slide Courtesy Curtis Merritt, DO




Szepszis stadiumai

1, Szepszis

A fertdzés gyantja felmeriil, vagy bizonyithato i | SEPTIC
(a haemokultara + vagy klinikailag bizonyitott) SEVERE [J=2'99
SEPSIS
A korokozd meghatarozasa: hemokultura SIRS
- csak az esetek harmadaban pozitiv. ey 291
S
Az antibiotikus kezelés megkezdese elott R
lehet6ség szerint egymast kovetden PCO2< 52 mats

tobb hemokulturat kell venni,
noveli a korokozd azonositasanak esélyét




Szepszis stadiumai

2.. Sulyos szepszis: szervi diszfunkcio ,
csokkent keringes , csokkent vérnyomas

Szervi diszfunkciok: MOD ————

-tidd: akut 1égzesi distress szindroma (ARDS)

-agy: 1zgatottsag, zavartsag, koma, oka: a szoveti oxigénhiany, veérzes,
mikrothrombusok, mikrotalyogok, az agyszovet elhalasa (necrotizalo)

-maj: fehérjeképzes karosodasa, (akut fazis fehérjek , veralvadasi
faktorok keépzése karosodik, bilirubinanyagcsere karosodik

vese: olygo-anuria, elektrolitzavarok, volumen-talterhelés
sziv: szisztol¢s €s diasztoles szivelégtelenség

3. Szeptikus sokk: az artérias vényomas csokkenése, a keringés
osszeomlasa - olygo-anuria, a megvaltozott elmeallapot.



A szepszis progresszio /halalozas

SEPSIS
SIRS 10%

2 SIRS
T:- >1004 F

<98 F
EER: =20
HR: >90 +
WEBEC: >12,000

<2000 W Confirmed 40-70%

PCO2 < 32 mmHg [l or suspected
infection

Slide Courtesy Curtis Merritt, DO




Szepszist kivalto mikrdbialis faktorok

« Gram-negativ baktériumok:
— Endotoxin: kiils6 membran alkotorésze (lipopolisaccharida — LPS),
funkcigja: athatolhatatlan fizikai barrier a humoralis
immunvédekezéssel szemben

— Exotoxinok: termelt €s secernalt kismolekulasulyu feheérjemolekulak
kiilonbozo funkcidkkal— V.cholerae, Shigella dysenteriae, E.coli, Bordetella

pertussis
*Gram-pozitivbaktériumok:
— Exotoxinok: C.difficile, C.perfringens, C.botulinum, B.anthracis

— Pyrogén exotoxinok: staphylococcus, streptococcus exotoxinok =
szuperantigenek (extrem T-sejtproliferatio)

*Toxikus shock syndroma (TSS) — Endotoxinok — Streptococcus M-protein
(blokkoljak a complement aktivaciot)

Gombak
Virusok




A szepszis kialakulasa

Leukotrienes

Activation
| and binding of
‘macrophage

Adenosine
Thromboxane A2
— | Endothelin

Endothelial damage

and intravascular
thrombosis
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Szovetkarositas
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Patholdgias folyamatok
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A szepszis korai diagnosztikus lehet6segei

A beteg megfigyelése a legfontosabb.
..aspecifikus tunetek a SIRS tunetei....
Altalanos rossz kdzérzet,
....megvaltozott tudat..zavartsag...
Laz-hidegrazas ,hypothermia......

Gondolni kell sepsisre.....



A szepszis korai diagnosztikus lehetdségel
PROCALCITONIN

PCT
{1 ng/ml)

IL-6
(50pg/ml)

CRP
(100mg/l)

Lactate
(2mmoll)

PCT is Accurate

Muller, B. Calcitonin precursors are reliable markers of sepsis in a medical intensive care unit
L 2804):977-983, April 2000,

36

PCT [ng/mL]

Clinical
condition

(V2 05 SEVEne SIS Of drsease | Sevens Sepsis and Sepic snock)

Figure 1
Primary Structure 116-kD Precursor
Polypeptide of Calcitonin
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Procalcitonin is composed of three sections: the amino terminus
(MN-ProCT), immature calcitonin, and katacalcin

PCT increase reflects the continuous development from a healthy condition to




Procalcitonin/szepszis halalozas
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Szepszis tiinetel

Specifikus tiinete nincs

Rossz altalanos kozérzet-hidegrazas-laz/hypothermia
Fulladas/nehézlégzes

Palpitacio/tachycardia

Hypotonia-schock

A korokozo behatolasaval 6sszefiiggd tliinetek-szepszisforras..
Kesobb tobbszervi karososdas(MOD)

Sokszervi elégtelenség (MOF)

Veérzékenység

Thromboembolids szovodmeények



Szepszis fizikalis lelete

Specifikus fizikalis lelet nincs

A talalt eltérések erdsen fliggenek a szepszis sulyossagatol €s
fennalldsdnak tartamatol

Kezdetben nagyon szegeényes lelet-szenvedd beteg-laz/hypothermia-
hidegrazas (discrepantia:a beteg betegebbnek tiinik,mint a fizikalis
vizsgalattal megallapithato eltérés)

Tachypnoe,tachycardia. ..

Kesobb mellkasi-hasi eltérések, genaralizalt oedema a
hypalbuminaemia €s a ,,capillary leak™ miatt

Veérzékenység



Szepszis laboratoriumi ¢s eszkozos vizsgalatok

Verkép Q verkép CRP,Procalcitonin Thrombocyta !!

Leoltasok

Vese-majfunkciok, ionok.

Coagulaci0s vizsgalatok aPTI, Prothrombin Fibrinogen !!! D Dimer
EKG- echoKG, Mellkas rtg , Hast UH , CT vizsgalatok
Lumbalpunkci6 !!

Konsiliumok.

[TO!!!



Szepszis kezelése

1, A szepszis diagndzisanak mielobbi

J4 ° .7 r r 4 Ioo%
felallitasa-nem varunk a HK eredménye¢re

Patient —

,,clinicaly proven” survival 80%
rate (%)

Mi lehet a behatolas helye? 60%

M1 lehet a varhato korokozo?
Patients 40 %

Mire lehet érzekeny? with
effective 20%
2, A beteg allapota? antibioti I
theragy .
Altalanos allapot(Kritikus allapotu beteg?), hus 12345601
> Time to antibiot
Immunszupre S SZ lé ? mada for World Sepsis Day by nndgmi;mghggn S

Neutrofil granulocyta szam (0,5Gl1 alatt?
0,1G/1 alatt?)



Szepszis kezelése

3, Leoltasok- a korokozo
azonositasa-eredmeény keson

4, Tapasztalati sz€les spektrumu
antibiotikum/kombinacio

Min¢l el6bb-Azonnal !!
Volumenpotas
Noradrenalin(nem Dopamin)

Endothelvédelem GIK?,
Corticosteroid ?, ActProtC?

5,Az ok szanalasa,ha lehetséges
Sebészeti feltaras. ..
katheterek eltavolitasa...

100%

Patient —
survival 80%

rate (%)
60%

Patients 40%
with

effec'm{e 20%

antibiotic

therapy
—ul

Ohowrs 1 2 3 4 5 6 9 12 24 36

Time to antibiotics
mada for World Sapsis Day by lindgrusn-gmbh.com




Kritikus allapotu szeptikus beteg kezelése= ITO

CVP | Central Venous Pressure
_MAP Mean Arterial Pressure
ScvOz Central Vienous Cr Saturation




Szepszis kezelese

Check MAP »] “MAP <65
-Lactate = 4.0
-Mental status changes
-Oliguric
I M&P = 85, J. For Fluid
2_?:,1:?;,_6 o 1. Consider central and/or arterial line, intubation. ggﬁ;';‘;':?:;_g?ﬁer
2. Check central venous oxygen el e e Tt
3. Re-bolus with 20 mL/kg of crystalloid (Use or collapse with
albumin for those patients with cirrhosis.) inspiration on
4. ED—Consider dexamethasone or ultrasound. Make
hydrocortisone if intubated with etomidate sure there is no
5. Transfuse 2 PRBCs for Hgb of < 7.0 if patient evidence of
shows no signs of active bleeding. development of
6. Consider critical care consult. pulmonary edema.
If= 10 and MAP l If = 10, continue fluid
remains < 65, start *— Check CVP —® resuscitation: start
norepinephrine or pressors if necessary.
dopaminea ¢
in ICU:
v 1-Cortisol stim test
If SVO, < 70, 2-Assess need for steroids
start dobutamine 3-Continue fluid resuscitation for low CWP
4-Continue vasopressors

5-Begin vasopressin at 2.4 U/hour if on
norepinephrine > 24 hours or dosing = 10 pug/min

6-Continue appropriate antibiotics

r-Transfuse if Hgbh < 7.0




A szepsis kovetkezmeényei




A szepsis kovetkezmenyel

1.A szepszis immunszupressziohoz vezet, ami masodlagos infekciokra
hajlamosit magasabb halalozassal

(Benjamin CF, et al J Leukocyte Biology 2004, 75, 408)

2.A sepsist taléldk varhato talélése( 6,2 évrdl 2.4 évre)csokkent
(Quantin AA et al JAMA 1997, 277, 1058)
3.Az ¢letmindség a sepsist talélokben csokken:
—sepsis utan kozvetleniil csokken mind a fizikail, mind a mentalis egészség
—a fizikai letmindség feljavul, de alacsonyabb a kontroll populacioénal

—a mentalis egészség tartosan karosodik

Dowdy DW etal: Quality of life in adult survivors of critical illness: A systematic review of the literature. Int Care Med 2005 31, 611



A szepsis - 0sszefoglalas

A szepszis a SIRS fertdzésekre kialakult forméja
A szepszis a fertdzések potencialisan ¢letveszélyes komplikacidja

A korokozo/toxin elsOsorban a Monocyta-makrofag aktivalasa utjan gyulladasos
citokinek felszabadulasahoz 11l a koagulacios rendszer aktivacidjahoz vezet.

Kiterjedt endothelkarosodas és vasodilatacio miatt diffuz szoveti hypoperfuzio,
szovetl 1schaemia miatt MOD-MOF alakul ki

A tartos vérnyomasesés schock kialakulasahoz-¢letfontos szervek irreverzibilis
karosodasahoz MOF-hoz vezet

A korai diagnozis ¢s adequat kezelés ad eselyt a betegek tulelésére

A diagnozis nem a hemokultura eredményén, hanem a klinikai tapasztalaton €s
stirgds egyszerl laborleleteken nyugszik -EDUCATIO-TAPASZTALAT



Ko0szonom a megtisztelo figyelmet !
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