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SEPSiS VE SEPTiK SOKUN PATOGENEZi 
The pathogenesis of sepsis and septic shock 

M Adnan Oztiirk' 

Ozet: Sepsis ve sepsisle ilgili klinik tablolar 
gunumuzde artan stkltkta goratmektedir. Mortalite 
hala yuksek duzey/erdedir. Sepsisin patogenezi he
nuz tam olarak aydllllanamamt:jllr. Patogenezde 
rot aldtgt belirlenen pekr;ok mediator talllmlan
mJSttr. Tumor nekrozis fakrorii (TN F-a/fa). inter
/Okinler, trombosit aktive edenfaktor. lokotrienler, 
tromboksan A2 ve kompleman sistemini aktil'e 
eden faktor bun/ann ba;ltcalartdtr. Notrofil ve 
trombosit aktivasyonu da patogenezde rot altr. 
Sepsis patogenezinde; adezyon molekulleri, kinin
fer, trombin. miyokardt deprese eden maddeler, 
beta-endorfin ve endotelden salgtlanan endotelin-
1 gibi maddeler de rol almaktadtr. Patogenezde 
esas mediator tam olarak belirlenememekle bera
ber bu ro/ii TNF-alfa'nll! oynadtgt ileri surutmek
tedir. Sepsiste en onemli inflamatuvar cevap endo
telde olu;maktadtr. Mediatorlerin olu:jturdugu inf
lamatuvar reaksiyon endotelde hasara yo/ ar;mak
tadtr. Endotel hasan sonucu organ yetmezligi ve 
bir ~·ok metabolik bozukluk olu:jmaktadtr ve hasta 
kaybedil mektedir. 

Anahtar Kelimeler: Mediators, Pathognesis. 
Sepsis. Septic shock 

GUnUmUzde tibbi tcknolojidc ve uygulamadaki 
geli ~meler, kanser kemoterapisi, yenidogan ve 
premature bak1m iinitelerinin geli~mesi, organ 
transplantasyonlan, kortikosteroid kullamlmasi 
infeksiyon risk in i arttnmaktadu. T1bbi 
teknolojideki geli§meler, metabolik hastahgt 
olanlar, kanserli hastalar, prematiireler ve 
yenidoganlar ile immUn yetmezligi olanlann 
ya~am sUrelerini arttlimaktadu. Bu durum 
infeksiyon ri sk inin art t ~Jnt da birlikte 
getirmektedir. Hangi ya~ grubunda ve han gi 
hastalarda gorliliir se gorlilsUn olu~an 
infeksiyonlann en agu· ~ekli sepsis, septik ~ok, 
yaygm damar i~ i pihttla§ma ve organ 
yetmezlikleridir( 1-3 ). 

Klinik uygulamalarda infeksiyonlar ve onlarm 
olu~turdugu klinik tablolarm truumlanmasmda son 
zamanlara kadar tam bir fikir birligi yoktu. Sepsis, 
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Summary: Sepsis and its sequelae are 
increasingly common and mortality rate are still 
high in today . Many mediators of the 
pathogenesis of sepsis have recenlly been 
described. These include tumor necrosis factor
alpha, interleukins, platelet activating factor, 
leukotriens, thromboxane-A2. and activators of 
the complement cascade. Neutrophil and platelet 
activation may also play a role. Other agents that 
may participate in the sepsis cascade include 
adhesion molecules, kinins, thrombin. myocardial 
depressant substance, beta-endorphin, and 
endotelin-1 which is relased from the endotheli
um. A central mediator of sepsis does not seem to 
exist, although TNF-alpha has been commonly 
proposed for this role. The most important 
inflammatory response is seen in the endothelium. 
Endothelial damage in sepsis probably results 
from persistent and repetitive inflammatory 
insults. Endothelial damage leads to organ 
failure, metabolic anarchy. multisystem organ 
failure, and death. 

Key Words: Mediators, Pathogenesis. Sepsis. 
Septic shock 

septisemi, bakteriyemi, sepsis sendromu ve septik 
~ok gibi terimlcrin zaman zaman ayn1 ama~ i~in 
kullruuldigi gorUimektedir. Sepsis ve septik §Okun 
patogenezi Uzerinde yapilan ~;ok yonlU plt§malar 
bu terimleri daha iyi anlamam1za f1rsat 
saglami§llr. Sepsisin patogenezi lizerindeki bu 
~ah~malar; konuyla yakmdan ilgilenen leri sepsis 
tammuu yeniden gozden ge~irmeleri zorunlulugu 
ile kar~1 kar§Iya btrakmi§tir. " American College 
of Chest Physicians/ Society of Critical Care 
Medicine" 1991 y1hnda yaptiklari ortak toplanltda 
sepsis ile ilgili tanimlan yeniden gozden 
ge~;irm i ~ tir. Bu toplanLida geti ri len sepsis 
spektrumu i~erisinde bazilaruun daha onceden de 
bilindigi yeni tammlar §Unlardtr (LJ-6). 

infeksiyon: Norma Ide steril konak dokulannda 
mikroo rganizmalann bulunmas1 veya 
mikroorganizmalann bu dokulara invazyonuna 
verilen inOamatuvar cevap ile belirlenen bir 
mikrobiyal fenomendir. 

Bakteriyemi: Kanda c:.mh bakteri bulunmas1 
durumudur. Kan kliltUrli pozitiftir. 
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Bakteriyemilerin %25-35' inde sepsis geli~ir. 
Yenidogan bebeklerdc ilk birka~ giinde ge~ici bir 
bakteriycmi bulunabilir. Virus, mantar, parazit ve 
diger patojenlerin kanda bulunmas1 bcnzcr ~ekilde 
ifade edilmelidir (viremi, fungemi, parazitemi vs). 

Sistemik inflamatuvar cevap sendromu: Ce~itli 
klinik durumlara kar~ J olu~an inflarnatuvar cevap 
olarak tanJmlanmi§tlr. infeksiyo n ve/ve ya 
infeksiyoz olmayan (pankreatit, yamk. multiple 
travma gibi) nedenlere bagh olarak geli~ebilir. 
Eri§kinlerde ~ag1da belirtilen ozelliklerden(4) iki 
veya daha fazlasmm bulunmas1 halinde bu tamrn 
kullamhr; 
-Viicut ISISimn 38.3°C tisttinde (hiperterrni) veya 
35.6°C nin altmda (hipotermi) olrnas• , 
-Nabzm dakikada 90'm Uzerinde olrnas• (ta~ikardi), 
-Solunurn hlZlnm dakikada 20'nin Uzcrinde olrnas1 
(takipne), 
-Lokosit sayiSllllll 12000/rnrn3 Us tiinde veya 
4000/rnm3'un altmda olmas1, periferik yayrnada 
% lO'un iizerinde band formunun bul a. 

Sepsis: Sisternik inflarnatuvar cevap scndromu bir 
infeksiyon ajam ile olu~mu~ ise sepsis olarak 
tamrnlanmaktadir. Sepsis, infeksiyonun belirgin 
klinik hulgulanna . sistemik cevap belirtilerinin 
(takipn c, ta~ikardi, hipotermi, hipertermi , 
lokos itoz, lokope ni) eklenrn esi olarak da 
tammlanabilir. 

Ag1r (ciddi) sepsis: Daha once sepsis sendrornu 
olarak belirtilen bu durum, seps is ile birlikte organ 
fonk siyon bozuklugu, hipope rfiizyon veya 
hipotansiyon bulunmas•d•r. Sonradan hipotansif 
olan hastalarda septik ~okun ba§lang•c• olarakda 
dU~i.inUlebilir. Yetersiz organ perfi.izyonu ya da 
fonksiyon bozuklugu durumunda, Jakt ik asidoz. 
olig Uri (0.5 ml/kg saat'm altmda idrar pkarma) ve 
mental dururnda akut degi~iklik bulunabilir. Pozitif 
kan kUltUri.i gerekli dcgildir. CUnkU gram pozitif 
veye negatif bakteriler, patojen viruslar, mantarlar 
ve riketsiyalarla olu~abildigi gibi ciddi travma ve 
pankreatitis gibi noninfeksiyoz durumlarda da 
olu~abilir. 

Septik ~ok: Seps is te yeterli Slvl tedavisine 
ragmen , hipotans iyon il e birlikte perfUzyon 
bozuklugu belirtilerinin ( laktik asidoz, oligtiri , akut 
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mental degi§iklikler) devam etmesi dururnudur. 
Perfiizyon bozuklugu belirlendigi zarnan. inotropik 
veya vazopressor ila~ alanlarda hipotansiyon 
olmayabilir. Bazllan septik §Oku, erkcn ve 
refrakter septik §Ok ad1 altmda da ay1rt etmcktedir. 

Erken septik $Ok: Ag1r sepsis bul gulanna 
hipotan siyo nun ila vesiy le olu§ur. Burada 
hipotansiyon sis tolik kan basmc• 90 mm Hg'nm 
altmda veya daha onceki sev iyenin 40 mmHg 
altma inmesi . bir saatten daha az s Urmesi ve 
konvansiyone l tedavi ye (intravenOz SJVI, 
farmakolojik ajanlar) cevap vermesi olarak kabul 
edilir. 

Refrakter septik sok: Burada da ag1r sepsise 
hipotansiyon eklenmi§tir. Yahuz erken septik 
§Oktan farkh olarak; SlVI replasmanma ragmen bir 
saatten fazla sUrer, vazopressor ajanlar veyn yi.iksek 
doz dopamin (6 mikrogram/kg/saat'te n fazla) 
gerektirir. 

Multipl organ disfonksiyonu sendromu 
(MODS) : Akut hastahk tablosu i~ind c olan bir 
hastada orga n fonk siyo n d egi~ikliklerin in 
bulunmas1 MODS olarak tammlanmaktad1r. Bu 
klinik tabloda tedavisiz homeostaz saglanamaz. 
Bu tamm I ann ne kadar uygulanabilir o ldugunu 
oniim iizdeki yJIJarda yapilacak yah§malar ortaya 
koyacakttr. 

PATOGENEZ 

Sepsis ve septik §Okun patogenezi olduk~a 
karma§Ik bir olay yada o la ylar zinciriyle 
a~Iklanmaktad 1r. Bakterinin konaga ycrlc§mesi ve 
defan s sistemi ile e tkile§mesiyle hastahk ortaya 
tyikar. Hastahgm ortaya ~·k• §mda ya da sepsiste ve 
septik §Okta rol oynayan konaga ait faktorler, 
mikrobiyal faktorler ve fi zyopatolojik o laylar 
stras•yla gozden ge~irilecektir. 

Konaga ait faktorler ve infeksiyonun giri§ 
kap•s•: 
Sepsise neden o lan bakteri gcncllikle damar di§I 
bir infeksiyon odagmdan yayliir.Sepsis kaynag1 
hazen de da mar i~ i kateter, septik trombofl ebit. 
infektif cndokardit, endokardit, anevrizmalar vc 
damar greftleri de olabilir (7,8). 
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Sepsis ve septik §Okun patogenezi 

Sepsislerde en slk primer infeksiyon odagm1 Uriner 
sistem infeksiyonlan, jinekolojik infeksiyonlar ve 
damar i<;i kateter infeksiyonlan olu§turmaktadlr. 
Hastane di§mda geli§en sepsislerdc en s1k giri§ 
kap•sm1 solunum sistemi ve Uriner sistem 
olu§tururken nozokomial sepsislerde en Sik damar 
i<;i kateter ve Uri ncr kateter in feksiyon Ian 
olu§turmaktadtr (8.9). 

lnfcksiyonlara kar§• konag1 koruyan savunma 
mekanizmalannm degi§ik nedenlerle bozulmas1 da 
lokaJ veya sistemik infeksiyonlara zemin hazular. 
Tablo l'de konak savunma mekanizmalan vc 
bunlan bozan etkenler ozet1enmi§tir. 

Sepsisle ve septik §Okla ilgili olarak yapllan 
<;aii§malarda; hastallgm bu denli arti§ 
gostermesinin nedeninin risk faktOrlerinin arti§ma 
bagh oldugu ileri sUrUlmii§tUr. Bu risk fak!Orlcri 
Tablo II'de ozetlenmi§tir( 10-11 ). 

Sepsisli hastalarda, bakteriyemi a§ag•daki klinik 
durumlardan biri §eklinde ba§lar (7 ,8). 
a. tmmun sistemi saglam, saghkh ki§ilerdc loka1 
infeksiyonun (peritonit, abse, hidronefroz, kolanjit, 
omfa1it gibi) yayllmas•. 
b. Yenidoganlarda, immun sistemi bask1lanmi§ 
hasta1arda , kU<;Uk bir infcksiyon odagmdan 
(sellUiit, omfalit, follikUiit gibi) kaynaklanabilir. 
Bazen infeksiyon odag1 belirlenemez. 
c. Bakteri damar i<;i katater, intravenoz mayi ilc 
lokal bariyeri a§arak direkt dola§tma gc<;cr. 
Baz1 bakteriler (S.pneumoniae, H.influenza, N. 
meningitis ve S. aureus) genellikle belirlenebilen 
herhangi bir foka1 infeksiyon odag1 olmadan 
bakteriyemi yapabilir. Gram negatif basiller isc 
Tablo II'de verilen risk faktorleri olmadan da 
bakteriyemiye neden olurlar (8,12). 

Mikrobiyal faktorler 

Sepsis ve septik §Oktan sorumlu etkenler arasmda 
E.coli, klebsiella, enterobakter, seratia, 
psodomonas, stafi lokoklar, streptokoklar, 
pnomokoklar, klostridium, riketsiya, malarya, 
viruslar sayllabilir. 

Sepsis vc septik §okun olu§masmda, bakteriyel 
invazyon ile beraber bakteriyel hUcrese1 yap!lann 
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ve toksinlerin de onemli rolleri vard1r. Bu hUcresel 
yap!lar ve toksinler organizmada degi§ik biyolojik 
sistcmlcri aktive ederek sepsis vc septik §Oktaki 
fizyopatolojik dcgi§ikliklerdcn sorumlu endojen 
mediatorlerin a<;1ga <;Ikmasm1 saglar ( 12-15). 

En iyi bilincn bakteriyel yap1 gram negatif 
bakterilerin hiicre duvannda yer alan 
lipopolisakka rit yap•smdaki endotoksinlerdir 
(11,15). Endotoksi n mitokondriyal solunumu inhibc 
cderek oksijen volumUnU(V02) azalllr ve anaerobik 
glikolizi devreyc sokar. Anaerobik glikoliz sonucu 
laktik asit ve asidoz geli§ir. V02'nin dU§mesi 
ilerleyici karaktcrde o lursa prognozun kotU 
olduguna i~aret eder. Anaerobik glikolizde, aerobik 
glikolizin %5'i kadar adenozin trifosfat (ATP) 
olu~ur. Bu nedenle zaman i<;inde enerji kaynagt 
tUkenerek metabolik yctmez1ik geli§ir. G lukoz 
metabo lizmasmm yantsua protein ve yag 
metabolizmas1 da bozulur. 

Endotoksinden ba§ka, toksik §Ok send rom u 
toksini-1 (TSST-1). pirojcnik ekzotoksin A, 
ekzotoksin A. gram pozitif baktcri veya mantar 
hUcre duvan yapllan, viral ve mantar antijenleri 
sepsis ve septik §ok siklusunu ba§latabilir (1,2). 

Fizyopatoloji 

Sepsis ve §Cptik ~oktaki fizyopatolojik olaylar 
olduk<;a karma~Ikttr ve baz1 noktalar hcniiz tam 
o1arak a<;Iklanamamt§tir. Baz1 bakterilcrin Urcttigi 
ekzotoksinlcr septik §Oku ba§latabilir (Ornek: 
Pseudomonas acroginozanm ekzotoksin A's1 vc 
Staf. aureus tarafmdan Urctilcn toksinler) (2). 
bzellikle gram negatif bakteri hiicrc duvart nm en 
dl§ ktsm1nda bulunan lipopolisakkarit (LPS) 
tabiattndaki cndotoksinler scplik §oku 
ba~latabilirlcr. Viral veya fungal antijenlcr, 
noninfeksiyoz pro<;esler de septik §oku 
ba§1atabilirler(ll). Bu antijenik yaptlar vc 
toksin1er; dola§•mdaki mononUkleer fagositler 
(makrofajlar) ve endotelyal hUcrc1erdcn bir <;ok 
gU<;IU mediatorUn salmim ini ba~latular. 
Mcdiatorlcr arasmda tumor nekrozis faklor (TNF
alfa), ln!Orlokin-1 (IL-l), interlokin-6(IL-6), 
interlokin-8(lL-8), pla,telet aktive eden faklor 
(PAF) 'Un onemli roller. oynad1klan bilinmektedir 
(1,2,14,16). I 
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TNF -alfa, IL-l ve P AF serbest le§ti kten sonra 
ara§idonik asit ; lokotrienlere, tromboksan A2'ye ve 
prostaglandinlere(PG) (ozcllikle PGE, ve PGI,-
prostasiklin) metabolize olur(15). - -

IL-l ve IL-6; T hiicrelerini aktive eder vc interferon 
gama, IL-2,IL-4 ve granulosit-monosit koloni 
stimiile eden faktor olu~ur(1,2,15). Bu esnada 
koagiilasyon ve kompleman sistemi de aktive olur 
(2,3,17). Bu noktalarda endotoksinin rolii tam a91k 
degildir. Alternatif ve klasik kompleman 
aktivasyonu yollarmm aktivasyon mekanizmalan 
tam a91k olmamakla beraber, endotoksinler, hiicre 
duvar kompenetleri, TNF-alfa ve diger 
mediatorlerin etkili oldugu soylencbilir. Sonu9ta; 
anafilotoksinler (C3a ve C5a) olu~ur. C3a ve C5a 
septik §okun fizyopatolojisinde rol alan bir9ok 
inflamatuvar cevaptan sorumludur. Bunlar; 
vazodilatasyon, vaskiiler permeabilitede artma, 
trombosit agregasyonu. notrofil aktivasyonu, 
kemotaksisi ve agregasyonudur. 

Gram pozitif mikroorganizmalann ~uvannda 
bulunan teikoik asit peptidoglikan kalmtllan, gram 
negatif basillerin LPS ve lipid-A'Ian; koagiilasyon 
fakt6rlerinden faktor XII (Hageman faktor)'i aktive 
ederler(2,6,17). Bu fakt6riin aktive olmas1 ile 
intrcnsek yol aktivc olur, endotelyal hiicreler ve 
makrofajlar da ckstrensek yolu aktivc eder. TNF
alfa ekstrcnsek yolun etkili bir aktivatoriidiir. Bu 
yollann aktivasyonu koagiilasyon faktorlerinin 
tiikenmcsine ve disscmine intravaskiilcr 
koagiilopatiyc (DiK) yo! w;:ar (3). 

TNF-alfa, IL-l, PAF, interferon-gama, lokotrien B4 
ve anafilotoksinlerden C5a gibi mediatOrlcr 
notrofilleri aktivc ederler. Notrofillerden 
degraniilasyon siiresince serbest oksijen radikalleri 
ve lizozomal enzimler olu§ur, agregasyon ile 
mikrotrombiisler ve endetelyuma yap1~malan ile 
de vazodilatasyon olu§ur. Bunlar da notrofillerle 
ilgili hasan olu~tururlar. Kan ak1mtnm 
mikrotrombiislerle bozulmas1 diger mediatorlerin 
endotelyume etkilerini arttmr (1,15,14). 

Tromboksan A2; trombositlerde yaplitr ve 
trombosit agregasyonunu stimiile eder, aynca 
vazokonstriikter ve bronkokonsriiktordiir. 
Prostasiklin (PG 12) damar endotelinde yaplltr, 
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vazodilatasyon yapar ve trombiislerin 
agregasyonunu inhibe eder. Histamine benzer etki 
gosteren IOkotrienler lokosit agregasyonunu arttmr. 
bronkovazokonstriiktOrdiirler. Ayn ca kapiller 
permeabilileyi arttmc1 etkisi vard1r(l ). 

Bu ajanlann hepsi damar endoteline direkt 
etkilidir. Endotoksin, TNF-alfa, PAF.Iokotrienler 
ve trombaksan A2 endotelyal permeabiliteyi 
arttmrlar. Damar endoteli bunlara iki ilave madde 
serbestle§tirerek kat1ilr(l ,4,6). Bu maddcler 
EDRF(Endothehum derived relaxing factor ve 
endotelindir. Bu maddeler digerlerine z1t etkilidir. 
EDRF diiz kaslan gev§etir ve t rombosit 
agregasyonunu inhibc eder. Endotelin- 1 
vazokonstriiktordiir. 

Septik ~okta miyokard fonksiyonlan da onemli 
6l9iide bozulur. Bunun nedeni; iskemik 
miyokardiyal disfonksiyona gdtiiren koroner 
hipoperfiizyonu ve dola§lmda bulunan 
miyokardiyal depresan madde veya maddelerin 
myokarda etkisidir (1,6.15). 

TNF-alfa miyokardiyal depresyonun olu§masmda 
anahtar rol oynar. Aynca endotoksinlcr kalsiyumun 
sarkoplazmik retikulumdan ger,:i§ini engelleyerck 
miyokard kontraktilitesini azalt1riar. 

Septik §Okta goriilen kardiyak bozukluklar; sag ve 
sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonlannda 
depresyon,ventrikiiler dilatasyon diyastolik 
basm9/voliim ili§kisinde bozulma §cklinde 
ozetlenebilir. Bu anormallikler §Okun 
ba~lamasmdan sonraki birinci ve ddrdiincu 
giinlerde gorUliir, yedi ve ondordiincii gUnlerde 
dtizelir. 

Akcigerlerde adult tip respiratuar distres 
sendromu(ARDS) geli§mcsi oncmlidir(l5). ARDS 
pekr,:ok faktbriin katkls1yla ortaya 91kar. Bunlar 
arasmda endoktoksinlerin direkt endotelyal hasan. 
humoral mediatorlerin etkisi, notrofil 
agregasyonu,aktivasyonu ve adezyonu, 
mikrolrombiisler, asidozis ve serbest oksijen 
radikallerini sayabiliriz. 

Septik §Okta bradikinin, kallidin, seroton in gibi 
kininler artar(l5). Kininlcr vazodilator olup 
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Sepsis ve septik §Okun patogenezi 

vasktiler pcrmeabiliteyi arttmrlar. Bradikinin 
potent hipotansif bir maddedir. Bunlardan ba~ka 
nitrik oksit g ibi endo tcle bag1mh vazoditator 
maddelerin serbcs tle~m esi ilc hipotan siyo n 
mcydana gclir. Aktive trombositlcrdcn serbcstlqen 
serotonin, pulmoner hipertansiyon geli§tirir. 

Septik §Okta santral sinir sisteminde (SSS) bilinen 
ve bilinmcyen ~qitli mediyatbrler sa!Jmr. Bu 
mediyatorler katabo lizmay1 ve oksijen ihti yacu11 
arttmrlar. Bunlar i~crisinde endorfinlcr iyi 
bilinmektedir ( 15). Endo rfinler, endoto ks inlerin 

hipofizi stimiilasyonu ile serbestle~irlcr ve endojen 
opioid peptitlerdir. Vazodilatasyon ve hipotansiyon 
olu~turur. Bu ctki lcrin i muhtemelcn ka tekolamin 
salmunmt inhib c ederek yapar. Bir o pio id 
antagoni sti a lan naloksantn e ndo rfine bag h 
hipotans iyonu dtizelttig i baz t ekspcrimental 
c;:ah~malarda gostcrilmi§tir. 

Olu§an btittin bu med ia torlerdcn hangisinin §Ok 
o lu§umunda esas rolii o ldug u iizcrinde gorii§ 
birligi yoktur. TNF'nin bu santra l rolii iistlendigi 
iizerindc durulmaktad1r. 

Tablo I. Konak savunma mekanizmalan ve bozuldugu durumlar 
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Savunma mckanizmas1 

Deri ve mukozalar 

Fagositik hucre ler 

Kompleman sistemi 

lmmunoglobulinlcr 

T lenfos itlcr 

Tablo II. Sepsis i~in risk faktorlcri 

Hasta ile ilgili faktorler 

Prc ma!Urc lik ve yenidogan 
Ya~hltk 
Malnutrisyon 
Debilitc 
Jmmun yetmezliklcr 
Malign hastahk.lar 
Hamilclik 
Kortikostero id tedavisi 
lmmuncsupresif tedavi 
Lokal enfeksiyonlar 
Geni ~ trav ma vc yamklar 
GranUlositopeni 
Kronik hastahklar 

Hepatik disfonksiyon 
Kardiyak has tahklar 
Bobrck hastahklan 
Diabetes mellitus 
Alko lizm 

Bozan durumlar 

Damar ir;i katater 
Yamklar 
Travma 

Granulositopeni 
Diabetes mellitus 

Konjenital veye akkiz 
yetmezlig i 

R Jcnfos it malignitcleri 
Konjenital veya akkiz 
yctmezligi 

Lcnfomalar 
AIDS 

Tcdavi ilc ilgili faktorler 

Ccrrahi ve yaygm mudahalelcr 
lnvaziv cihaz uygulamalan 
Antibiyotikler 
Tmmunosuprcsyon(sitotoksik 
ila~lar, stcro id lcr, radyasyon) 
Hi po termi 
Hcmodiyaliz 
Hastane r,:cvn:si (Viru lan 
mikroorganizmalarla bulu~ma) 
Fazla miktarda parenteral mayi 
vcya kan ve kan iiriinleri vcrilmt!si 
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Ozliirk 

Tablo III. Septik ~okun patogenezinin §Ctnatik ar;;tklama~t 

Enfcksiyon Kaynagt 
(Abse. pcritonit, pnomoni, selliilit vs.) 

Kan dola§tmma invazyon veya mediatorlerin lokal olu§umu vc sahnum 

Serbestle§en mediyatorler 

Anafilotoksinler(C5a,C3a) 
Kininler 
Eikosanoidler(prostaglandinler, 
lokotricnler ve thromboksane) 
Platalet aktivc eden faktor(PAF) 
Histamin 

Miyokardiyal deprcsan madde(MDS) 
Tiimi:ir nekrozis faktor-alfa (TNF-alfa) 

Endotoksin (PS) 
lnterlokin- J veya lnterlokin-2 
Beta-endorfinler 

Diger lcnfokinlcr vc monokinler 

.. 
Periferik ve pulmoner vaskiiler etkiler 
I. Arteriyol ve veniillerde 

vazodilatasyon 
2. Vazokonstriiksiyon 
3. Lokosit agregasyonu vc 

mikrocmbolizasyon olu§umu 
4. Vaskiilcr endotelyal 

hUcre disfonksiyonu 

.. 
Direkt miyokardjyal ctkiler 
1. Sol ventriktil ejeksiyon 

fraksiyonunun azalmas t 
2. Sol ventrikiil dilata~yonu 

3. Anormal ventriktiler 
Komplians 
(Voliim/Basmr;;) 

----------~.--------------
Kardiyovaskiilcr yctcrsizlik 

Kan alommm dag1hm bozuklugu 
Kan aknnma alan dircncin azalmas1 

+ Sistemik vaskiiler 
direnr;;te 
ciddi azalma(%40) 

Direnr;;li hipotansiyon 
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.. 
Ciddi miyokard 
depresyonu 
(%10) 

I 

+ 
Oliim 

Laktik asidcmi 
Azalmt§ venoz 02 

Ciddi muhipl 
organ s istem 
disfonksiyonu (%50) 

~ 
Multipl organ 
s istem yctmezligi 
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Sepsis ve septik §Okun patogenezi 

Biitiin bu mediatbrlerin vc diger mekanizmalann 
etkileri sonucunda hastada: 
Esas olarak endotelyal hasar meydana gelmektedir. 
inflamatuvar reaksiyon onlenemez ise endotel 
permeabilitesi bozulur. Ba~ka sistem ve bolgeleri 
de ctkileyen ilava mediatorler de salgtlamr. Damar 
permeabilite bozukluguna bagh olarak 
intravaskiiler stvJ Starling dengesine uygun 
bir;imde damar di§ma kar;ar. Bu SIVI kar;t§ma 
protein kar;t§l da qlik eder. Protein azalmast 
intravasktiler onkotik basmet daha da azalttr ve stvt 
ka(,(l§lllt daha da arttmr ve periferik odemi yo! 
ar;ar. Aynca splanknik alana ve visseral organlara 
da Stvt kar;t§l olur. Bunun sonueunda rolatif bir 
hipovolemi olu§ur. Aynca kan beyin bariyeri de 
bozulmu§tur. Zararh norotransmitterlerin beyne 
ta§mmast kolayla§tr ve septik cnsefalopati geli§ir. 
Septik §Okta DNA sentezi de bozulmu§tur. Endotel 
hliere proliferasyonu duraklami§ttr. Notrofil 
aktivasyonu, trombositlerin etkisi ve medialbrlerin 
katktst ile hastada degi§ik organ ve sistemlerde 
mikrotromblisler olu§Uf. Miyokard hasan, ARDS, 
DiK gibi patolojik degi§iklikler de bu 
mekanizmalann biri veya birkar;mtn etkisi ile 
olu§maktadtr. Vlieudun herhangi bir yerindc hasar 
olu§mU§Sa organ yetmezligi geli§ir. (,;:ok say1da 
bolgede hasar meydana gelmi§se multipl organ 
yetmczligi olu§aeakttr. 

Sonur;ta metabolik anar§i geli§ir, kontrol 
sagJanamaz ise hasta i:iJiim riskiyJe kaf§l kaf§tya 
gelir (Tabla III). 

Septik ~okta klinik belirtiler 

Septik §Ok sinsi olabileeegi gibi (kandidiyazis), r;ok 
dramatik olarak da seyrcdebilir (meningokoksemi). 
Klinik belirtiler fizyopatolojide de bclirtildigi gibi 
cndotoksinin gcli§tirdigi hipotansiyon ve multipl 
organ yetmezligi ile ilgilidir. Konagm r;ogalan 
mikroorganizmaya veya immun metabolitlcrine 
cevabt doku zedelenmesinin ba§hea nedenidir. 
Septik §Ok hiicresel harabiyet ilerleyince 
gel~ektedir (15). 

En~~~oksine cevap olarak r; e§illi vazoaktif 
maddcler sahnarak sistemik vaskliler rezistansta 
azalrrw geli§ir. Kalp htzt va atim artar. Hasta steak, 
kuru ve iyi perfiize edilmi§, nabtz genellikle 
str;raytctdir. Bu hemodinamik mctabolik durum 
steak §Ok donemini temsil eder (2,15). Ortalama 
arteryel kan basmct normaldir. Nabtz basmct 
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karakteristik olarak geni §lemi§tir. Miyokardial 
bozukluk 36-48 saatte pik yapar, 7- 10 glinde 
normale doner. Vazodilatasyon geli§tikr;e dias tolik 
basmr; dii§er ve sistolik basmr; y likselir (kardiyak 
aktm art11g1 ir;in). Hastalar takipneik ve htzh solur, 
fakat Slkmttlt degildir. Kan pH' t norma lclir. 
Ventilasyon perflizyon uyumsuz lugundan p02 
dli§Cf. 

Hastalarda glukojenoli z ve glukoneogenez ile 
birlikte insUlin rezistan st nedcniylc hiperglisemi 
olu§ur. Burada sempatik aktivite a rtmasma bagh 
katekolaminler, makrofajlardan salman inter!Okin-
1 ile glukagon stimlilasyonuda onemlidir. 

Erken septik §Okta men ta l durumda degi§iklik 
geli§ir. (,;:oeuklarda irritabilite, huzursuz luk ve 
beslenmc glir;lligli. cri§kinlcrcle konfiizyon, lctarj i, 
dezoryantasyon bozuklugu geli§ir. Bazt hastalar 
bforiktir. 

Kardiyak autput artmasma kar§thk. azalmt§ doku 
perfiizyonu ve bozulmu§ hiicresel metabolizmaya 
bagh olarak doku zedelenmesi devam eder. Kan 
voliimli azahnca steak §Oktan soguk §Ok donemine 
ge~ilir (2,15). Sistemik vaskti\er rezistans, vaskliler 
permeabilitedeki arti§a bagh damar <.h§ma stvi 
kar;mast nedeniyle, kan vol limiinii normalde 
tutabilmek amactyla giderek arlmt§ltr. 

Doku zedelenmesi laktik as it artmasma neden olur. 
Lokal asidoz kapiller yatakta kompansatuvar 
degi§ikliklcre neclen olur. Arterioller geni§ler vc 
venlillcr kontraksiyona ugrar. Arterio-venoz §antlar 
olu§ur. Venoz donli§ kontrak siyon nedeniyle 
ktsttlandtgt ir;in kapiller yatakta gollcnme ve kanm 
stazt olu§ur. Kapiller gollenme ve kapiller kar; t§ 
nedeniyle intravaskiiler voliim daha da daralarak 
hipotansiyon geli§ir. 

Bu durum septik §Okun soguk donemine tekablil 
eder. Artmt§ kalp hlZI, dii§iik kan bas tnc t , 
daralmt§ nabtz basmct vardtr. Ekstremiteler soguk 
ve tslakttr. Nabtz fili form , ttrnak yataklan 
siyanotik, solunum yiizcyel vc htz hdtr. Asidoz 
artmca adale yorgunlugu geli§ir.Azalmt§ doku 
perftizyonu, azalmi§ oksijen kullammt, metabolik 
enerji kaynagt tiiketimi, miyokardiyal disfonksiyon 
ve asidoz §Cklinde metabolik olaylar devam eder. 
Bu siklus durdurulamazsa vaskliler kollaps ve 
irreverzibl multipl organ yetmezligi geli§ir ve alii
me kadar ilerler. 
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