A modern sepsis szemlélet
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Gorogok

 Hippocrates (ie. 460-375)




Egyiptom % }
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e WHDH = ‘ukhedu’ (‘undorité béltartalom’) ie. 4000
— ,veszélyes alkotorész ” a bél végsd szakaszan

— beléphet: erekbe
e eljut: MINDENHOVA, szivbe = halal
e véghélbe 4 érlép be -
e szokas: havi 3 nap: hashajtas + beontés! (Herodotos)
o értékelés:
— bél: veszélyes anyagot tartalmaz v/
— kovetkezmény: autointoxicatio v/

e fennmaradt: évezredekv’



Gorogok S méyg

 Hippocrates (ie. 460-375) ONYLG
— autointoxicatio elve v/
— méreg eredete: bél, agy
— bioldgiai anyag lebomlasa - eredmény: GENNY
e sepsis: = allati rothadas (biidés) > KAROS/VESZELYES
— el6fordulds: colonban
e pepsis: = erjedés/kotyvalék—kialakulas - HESZNOS lehet
e genny: ‘peptikus’ = ‘dicséretes’, vastag;, ,septicus”’= hig, blidos

e [Plristoteles (ie.384-322)

— arothaddas/sepsis soran uj kis allati teremtmények
keletkeznek

— emberen kivili eredet: mocsar, ingovany !
« SPONTAN KELETKEZES — ‘abiogenesis’




Romai hatas

— mocsarak - félelmetes
— kigbzolges: MIASMA -
belégzése= sepsis okozdsa v’
e Galenus (isz.129-201)
— ‘szentesiti’ a tedriat - évezredig

— Roma koéril: mocsarak = moszkitd (malaria)
+ LATHATATLAN allatkak v/

— mocsar -» lecsapolads v/
- istennd (!): FEBRIS & aldozds v

Madonna della Febbri Tertiana Quartana
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‘....els6 tudomanyos forradalom’ — 1650’

* Antonie von Leeuwenhoek
(1632-1723)

— ‘lencsekészité’ — 500 > 9 v
— microscope — 25!

e 1 lencse, nappal szembe

e 5cml!
— felfedezései:

e egysejtliek (‘animalcules’):
baktériumok, spermatozoa P

e izomrostok, kapillarisok g%
e Ujvilag - mindent alaja! |




‘....els6 tudomanyos forradalom’ — 1700’

e Louis Joblot (1645-1723)
e francia, matematikus (!)
— ‘forrazatok’ vizsgalata— 1718

e ‘sok kis halacska’ — nem biudosek!
e zaptojas — nincs benne él6!

e Lazzaro Spallanzani (1729-99)
e olasz apat

— 1768: zart térben felforralt ‘infusio’ = nincs benne mozgo!
— animalculusok: levegbbdl jonnek !

— bizonyitasok:

1. sejt csak sejtbdl szarmazik (latta!)
2. (sperma/kdzdsiilés kell a terhességhez — dllatokndl = in vitro fertilizacio v")




Mikrobiologia fejlédeése

T Lo,

e Ferdinand Cohn (1828-98)

— baktériumok osztalyozasa
* nemzetségek, fajtak

e Carl Weigert (1845-1904)

— baktérium festés:

e Gram-festésének tovabbfejlesztése
e felveszik a (jod)festéket! = Ehrlich
e baktériumok a szovetekben - Koch




Rothadd anyag injicialasa
C.-J. DAVAINE

e Casimir J. Davaine (1812-18s2)

— B. antracis leirdsa (spdra - Koch, Pasteur)
— placenta védi a foetust a fert6zéstdl
— bacillusok elolhet6k: forralas, jod

— rothadt vér, nyul, sc v/ (1872)
1. nyul meghal (40 6ra)
2. nyul vére = ujabb nyulba - ujabb nyudl meghal - 25 X
3. nyulak egyre kevesebb vért6l halnak meg (LD )

— PARADIGMA VALTAS:
1. sepsis: rothadas > FERTOZESY

2. sepsis vérrel atvihetd: ‘SEPTICEMIA’

— a szeptikus vérnek nincs rothadt szaga
— a kering6 vér (is) a felel6s a folyamatért, nem az ‘all¢’
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A rothadas in vitro tanulmanyozasa

 Louis Pasteur (1822-1895)
e kémi

— kémia
e krisz |

— mikrobi /
e bakt [

D)

L)
VALTANAK KI >

1.
2. ETUDES
SUR LE VIN
* pasz ) i
_— Jé I‘Vé ny'qul b '::_.:'E:
* betegség utan ellendllds marad vissza v/ "é E
* vaccinatio: -
— legyengitett anthrax v/ by e

— veszettség elleni oltds (1885) (!)



A rothadas in vitro tanulmanyozasa

e Robert Koch (1843-1910)
e orvos, mikrobioldégus

— felfedezései
e taptalajok, telepek fejlédése, identifikalas
e anthrax: 1 betegség — 1 kérokozd v'(1876); spdra v’
— Koch postulatumok

e TBC (1882), kolera (1883)
e jarvanyugy:
— tuberculin

— kolera megfékezése: viztisztitas (1883, Drezda)
— korutak: Afrika, India

— elismerés: Nobel-dij (1905)




Paul Ehrlich e

(1854-1915)

* hematologia o G s
— festések : o

* immunologia

— antitestek feltételezése/igazolasa

e antitestek, mint ‘sejt-oldalldncok’ (=makromolekula)

e toxinok hatasanak kivédése - immunizacio

e antitestek az anyatejben!

* antitest-titer v/

* human Diphteria-vaccina <> Behring (1901 — Nobel-dij)
Nobel-dij: 1908 — immunoldgiai kutatasok

* daganatkutatas
e kemotrapia
—tripanosoma kezelés: arsenophenylglycine - ‘Salvarsan’ (+)

—‘magic bullet’: méreg - 6lje meg a baktériumot — de ne a human sejteket
13




A baktérium teodria atvezetése az
O rVOSi gya ko rI at ba ON THE ANTISEPTIC PRINCIFLE IN THE

FRACTICE OF BURGERY.®
By JOSEFH LISTER, Esgq, IS,

FROFESROE OF SURGERT TN THE CNITERAITY OF GLARGOW.

Ix the course of an extended investigation into the natur
of inflammation, and the healthy and morbid conditions of th
bload in velation to it, T arrived, several years age, at the con
clugion that the essential caues of suppuration in wonnds §
decompesition, brought about by the influence of the atmo
ephere npon blead or sernm retained within them, and, in the
cage of confused wounds, npon portions of tiesne destroyed by
the violenes of the injury.

To prevent the cocarrence of suppuration, with all its ab

 Joseph Lister (1827-1912)
— sok kérhazi/sebészeti halott

— elv: Pasteur: bejutas meggatlasa >
karbolsav: miszerek, ‘lemosas’, kézmosas, tiszta kotés

— publikdlas: Lancet 1867; 90,(2299): 353-56.

.

* Semmelweis Ignac (181s-1865) |

gyermekagyi laz kivedése — antisepsis: klorvizes kézmosas, | & semskion Lz xioerin
takaritas, agynemdcsere, ... | Ariars e gt

A gmilliazel oe depees srvesienenk seen sgn o, mely
OH, 1858;2:1 = konyv: 1861 (német!)
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A baktérium tedria atvezetése az
orvosi gyakorlatba

e William Osler (1849-1919)
— kanadai orvos - USA

— ‘modern orvoslas atyja’

e 1892: ‘Az orvoslas elmélete és gyakorlata’
(1200 oldal; »2001!)

NEW YORK
D. APPLETON AND OOMPANY
LB
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W Osler.The principles and practice of medicine. New York: D. Appleton and Co.; 1892. pp.160-165.

XVIl. SEPTICAMIA AND PYAEMIA.

1. SEPTICAIMIA,

Definition.—A general febrile infection, without foci of suppurne
tion, which results Trom the absorption of toxie materinls produced by

bacterine  The organisms producing SEpbicEmis oro, a5 o rule, these of
anppuration—nuamely, the forms of streptococei and staphylocecel

e septicaemia:
— generalizalt [azas fert6zés
— staphylocc/streptocc fert6zéshez tarsul
— tlUnetek/laz oka: baktérium TOXIN felszivodasa

2. PYEMLA,

Definition.—A gencral disease, eharsoterized by recorring chills and
ntermittent feover uud the formation of abscesses in varions paris, all of
which result from the cotamination of the blood by products ariking
from n foons contuminnted by the bacteria of suppuration.

* pyemia:
— altalanos betegség!
— talyogbdl baktérium invazid a vérbe - attétes talyogok képz6dése 16




EEPLEAT  AREENE I R n: wRMET N l AL T RN VY ERE L

Diagnuam.—l‘\ mmia is a disease frequently overlooked and often
mistaken for other affections.

o diagnoazis:
— elnézték/késén fedezték fel

Treatment.—The treatment of septiceemia and pyemia is largely a
surgical prablem, The enses which come under the notice of the physi-
gintt usnully have visceral abscesses or uleerative endocarditis, eonditions
which are irremedinble. We have no remedy which controle the fever.
Quinine and the new autipyretics may be tried, but they are of little sery-
ice. Quinine is probably better than antipyrin and antifebrin, which

e kezelés:
— sebészi probléma <= avagy megoldhatatlan
— tlineti: lazcsillapitas (?); + ‘altalanos erénlét fenntartas’

W Osler.The principles and practice of medicine. New York: D. Appleton and Co.; 1892. pp.160-165. 17



Kizdelem a fertGzések ellen -
a baktérium teodria fényében

Gerhard Domagk (1895-1964)

— 1932: ipari festékanyag: baktériumolo
(prontozil) - felveszik a baktériumok!

— human teszt: lanya:
streptocc infekcio: amputacio —tulélés!

— 1939: Nobel dij — eltiltas az atvételtdl
(1 hét Gestapo borton!)

— 1947 Nobel-dij atvétel (pénzt mar nem kap)

Sir Alexander Fleming (1882-1955)

ON THE ANTIBACTERIAL ACTION OF CULTURES OF A
PENICILLIUM, WITH SPECIAL REFERENCE TO THEIR

— S két mi krO bIO I égu S/O rvos ( Ire N d etl e n’ ) USE IN THE ISOLATION OF B. INFLUENZA.
« . . V4 ALEXANDER FLEMING, F.R.C.S.
- 1 9 2 8 : pe n I CI | | I n fe Ife d ezese From the Laboratories of the Inoculation Department, St. Mary's Hospital, London.
Received for publication May 10th, 1929

* tomeggyartas: 1941
e 1945: Nobel dij

y

YT T YT T Y
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V4 V4 V4

.. PArszép év ...

1941-45

— mikrobioldgia: izolalas v/

— szemlélet: v/

— antibiotikum: v/
e krach: 1945: penicillinase termel SA v' (PRSA)

— AB politika: helytelen: szabad hozzaférés

— GNB térhoditas kezdete

Fleming discovers penicillin Toxic shock syndrome
First use of penicillin Emergence of CA-MRSA
Emergence of PRSA Emergence of CA-MRSA in U.S.
Pandemic PRSA Emergence of VRSA

First use of methicillin
Emergence of MRSA
li.'IHSAJn uU.s.

| 1920 | 1930 | 1940 [ 1950 | 1960 | 1970 | 1980 | 1990 | 2000 |

Pandemic PRSA -:>
Pandemic HA-MRSA | —

Toxic shock syndrome in U.S. |:>

Pandemic CA-MRSA [j

19
J. Clin. Invest. 119:2464-2474 (2009).



A baktérium teoria meghaladasa
e 1950-60’

— (Uj jelenség: rezisztencia)
— ismert: baktérium + antibifltikum - meghalt!
— HK: negativ (30-40%) + sepsis - meghalt!
o [Ak:
— lathatatlan baktérium ?
— toxinok ?! - (... amig nem azonositjdk 6ket)

e toxikus faktor
— Pfeiffer RFJ (1858-1945); endlItRIxin €= exEtlIxin
— 50’s évek: GRPB - GNB — endotoxin ! (Lps)

 mBllekularis szerkezet, mérés; anti-test (SIKERTELEN)

— egyéb tRxinkk:
 GPB: LTA; super-antigén; gfmba: peptidiglycan

O antigen

Outer Core

(e
ro Inner Core

Am J Respir Crit Care Med 173. 256-263, 2006
Am J Respir Cell Mol Biol 34. 129-134, 2006
N Eng J Med 1991;324:429-36 ZU



A baktérium tedria meghaladasa

e 1970’-80" évek
— szeptikus beteg
* motorizacio, sebészet A
e |TO kapacitas/teljesitmény A - tulélés/LOS 7
e tobb tobb-szervi-elégtelen

— sepsis definicio: NINCS (nem is kellett!?)
e 1985-90 — intenziv kutatdsok kezdete

ORIGINAL ARTICLE A Correction Has Been Published :

A Controlled Clinical Trial of High-Dose Methylprednisolone

in the Treatment of Severe Sepsis and Septic Shock

Roger C. Bone, M.D., Charles J. Fisher, Jr., M.D., Terry P. Clemmer, M.D., Gus J. Slotman, M.D., Craig A. Metz,
M.S., Robert A. Balk, M.D., and The Methylprednisolone Severe Sepsis Study Group
N Engl J Med 1987; 317:653-658 | September 10, 1987 | DOI: 10.1056/NEJM198709103171101

Moore FD, Surg Clin North Am, 1969;49:481—-487.



1991 Northbrook— konszenzus konferencia
RC. Bone, WA. Knaus N

([ S e p S i S | | | Table 1. Summary of the consensus conference definitions
’ ° e 7 Infection: Microbial phenomenon characterized by an inflammatory response to the
— a szervezet val asza egy |nfekc|ora gz;?:em:fmicmrganismsnrlhcinvasionofnama]lysmﬁ!chosﬁissrbylhose
— progrESSZIIV betegSég Bacteremia: The presence of viable bacteria in the blood.
— 8 allapot definicidja || A seps~t--= ——- - Arooeootorea P
o fert6zés tar: e
e bakterémia i hlp‘ BACTEREMIA
o SIRS ta r1 OTHER by two
* sepsis | olig INFECTION S asion
, . g ISEPSI TRAUMA) ¢
 sulyos sepsis me |
* szeptikus shock e _a i
* sepsis indukalta hipotenzio | . e
e tobbszervi diszfunkcio — sy. i Hg

[B5A BLOOD BORNE INFECTION

Multiple Organ Dysfunction Syndrome: Presence of altered organ function in an acutely
ill patient such that homeostasis cannot be maintained without intervention

Evolving concepts in sepsis and septic shock, ed: Eihacker, Pugin;
Kluwer, Norwell, 2001, pp.1-15



Sepsis pathomechanizmus:
reakcio cascade

antigén
‘feldolgozas’

‘limitalt’
reakcio




‘A sepsis: valaszreakcid’

e ... a tovabbi torténet ....
— definicié széleskori elfogadasa v/
— definicidk terjesztése v’
— vizsgalatok szervezése a definicioknak megfelel6en

e 1990’ kozepe: kerdojelek
— |ITO: SIRS 80-90% v° — ki a szeptikus?
e a sepsis felismerése klinikailag nehéz!
e a sulyos sepsis diagndzisanak pontositasa szlikséges!

— van CARS is ?!

CARS: compensatory antiinflammatory response syndrome




Immun aktivitas

Immun aktivitas

SIRS — CARS

Sepsis = dysregulacié

Fert6zés ‘normalis’ lefolyasa
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2001, Washington — nemzetkozi konszenzus konferencia
szervelégtelenség kvantifikalas

e keringés:

* hypotonia (RRy, < 90 Hgmm) + tachycardia
e se-laktat> 2 mmoI/L
* ScvO0,<70 %

. ideqrendszer:
e akut mentalis valtozas

e [égzés:
 artérids hipoxémia: PaO,/FiO, < 300 Hgmm

e kivalasztas:
e akut oliguria: UO < 0,5 ml/kg/h min. 2 éran &t
e se-kreatinin emelkedés: > 60 mmol/L/nap

e koaqulacios eltéreés:
* trombocitopénia: < 100.000 G/I
C INR> 15 $SG-2012 v/
— APTI> 60 sec

e gyomor-béltraktus: STt
* ileus: nincs bélhang (paralizis) agh
* hiperbilirubinémia: se-bi > 35 umol/I Campalgn @

]l".

Crit Care Med 2003, 31:1250-56.
Crit Care Med 2013; 41:580-637 26



2001, Washington —
nemzetkozi konszenzus konferencia

* sepsis osztalyozasi rendszer: PIRO
— predisposition (hajlam)
— infenction
—  response . ,
—  organ dysfunction SlkertEIenseg

e celok
— osztalyozas (TNM), monitorozas, prognosztika
— vizsgalatok: csoport homogenizalas

2001 SCCM/ESICM/ACCP/ATS/SIS International Sepsis Definitions
Conference

Mitchell M. Levy, MD, FCCP; Mitchell P. Fink, MD, FCCP; John C. Marshall, MD; Edward Abraham, MD;
Derek Angus, MD, MPH, FCCP; Deborah Cook, MD, FCCP; Jonathan Cohen, MD; Steven M. Opal, MD;
Jean-Louis Vincent, MD, FCCP, PhD; Graham Ramsay, MD; For the International Sepsis Definitions Conference

Crit Care Med 2003, 31:1250-6. 27



Sepsis biomarkerek

Sens+spec 2
m > 90%
1

Cytokin/chemokin 5
Sejtfelszini marker (CD) 14 - 2
Receptor 17 - 6
Koagulacids 8 - 5
Vasodilatacioval 6sszefliggd 14 - 3
Endothel karosodas 15 - 4
Szerv-diszfunkciot jelz6 17 - 3
Akut fazis fehérje /jellegli 8 - 4
Egyéb 65 - 8
OSSZESEN 176 1 40

* egy sincs, ami 6nalldan elég specifikus és szenzitiv
* kombinaciok el6bbre-visznek ?!
Pierrakos and Vincent Critical Care 2010, 14:R15



PCT - 2016

329

PAMP

-+
DAMP

Crit Care, 2004;8:R234-240.

PR, NN

Table 1. Indications for PCT measurement other than bacterial or fungal infection

Condition

Surgery, frauma, burn, and Ma
inhalation trauma. Surgery/ £
trauma, thoracic surgery

Cardiogenic shock Init
va!

5

MODS, severa SIRS Ing

{various etiolopy. severe viral  Aft
infection, pancreatitis, heat  ap;
stroke) oor

Pancreatitis, severe Lov
Int

Severe renal or liver dysfunction Ch

After prolonged resuscitation,  Pei
myocardial infarction

Neonates after birth Pei
End stage of tumor disease Sla

Rhabdomyolysis Aeite

Comments /Peak

Expected ranse

Diagnosis of sepsis using PCT

Suspected sepsis,
severe sepsis or
septic shock

Sepsis not
confirmed

= Other causes of
systemic infection
probable

» Look for localized
infection

o If PCT <0.1 ng/ml
diagnosis of sepsis or
severe bacterial infec-
tion is very unlikely

Measure
PCT

Sepsis
uncertain

s Investigate for other

possible causes of
the inflammation

May be very high

Sepsis
iconfirmed**

« Look for the source
of infection

# Consider drainage or

surgical therapy
if possible

« [nitiate antibiotic
treatment/specific
therapy of sepsis

Reference

3, 68, 69]
3,711
2-75]

5-781

3. 80]
5 81,82

1-39, 83]

1,91-54]
5, 96]

7. 98]

3-102]

13]
o]

Individual reports

VISSZAIMEres. 14-44 1
Ann Lab Med 2014;34:263-273



Mikrobiologiai diagnosztika
el6rehaladasa

Timeline (Centu

Pre-19th 19th 20th 21st
7 C
; hdae‘:..?& -"-\ s s
'J a::.f \¢‘l}- \} .OIEI. or
g% y Bcaclterial Pationt
¢ ‘ ' i vlv Sample
J

PCR Cycle Sequencing

TCAGGGATCAGCCTTTCTCTGTC TCCTGAAT
250 260 270

it

- b N\~ . Micro Sequence analysis
Animalcules Gram's Stain of 16S ribosomal DNA

gyorsasag, pontossag + hozzaférhetdség




..... a PCR-n tul

kombinalt technikak:

— pozitiv tenyésztés - minta: azonositas spectrométerrel
(RNS, fehérje)

® oo
A)
o .(.) Analyte ions
Laser . O
MALDI Matnx molecules

(Matrix-assisted laser
desorption/ionization)

| Organic Matrix

B)
R
ESI
(Electrospray ionization)
Droplets
releasing

o .
PEPTIDE AN paptides '°'“0°° o MASS
ORGANIC SOLV MICROCAPILLARY >OO° e SPECTROMETER
Qo"*

e el6ny: élé microba azonositasa < 24h



2014

- altalanos kutatasi hi

The Next Generation of Sepsis Clinical Trial
Designs: What Is Next After the Demise of
Recombinant Human Activated Protein C?*

Steven M. Opal, MD'; R. Phillip Dellinger, MD?% Jean-Louis Vincent, MD, PhD? Henry Masur, MD*
Derek C. Angus, MD, MPH?

* hibak:

— allatkisérlet: homogén, fiatal

* endotoxin ‘intoxicatio’

» egér & ember: eltérd gén-aktivacio v’
— klinikum: ‘intrinsic heterogenitas’

e subacut elhizodo betegség

e graduadlis szervelégtelenség

* nem-azonos fazisu bevonas

e alapbetegség >

terapias hatds heterogenitdsa (HTE)

bak ?

Statins —
sThrombomodulin—
Lactoferrin —
Activated Protein C—
TFPI/AT —

NO inhibitors—
Bradykinin inhibitors—
PAF inhibitors—

IL-1 inhibitors

TNF inhibitors—
NSAIDs —

Anti LPS agents—

Corticosteroids —

Bovine rhTLF

I

-
--p

PROWESS PS

| PasmaaT rTFPI AT |

NOS inhibitor

R' antagonist

[ R’ antagonists PAF - AH |

| MAb's

Polyclonal Ab |

Ibuprofen

|J5 sera mAb's PLs eritoran Pmx column}---’

High Dose

Low Dose

L=

1960

T T
1970

T I
1980

T T T T T T
1990 2000 201

] 1
0 2020

Crit Care Med 2014; 42: 1714-1721.
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2014 - altalanos kutatasi hibak ?

The Next Generation of Sepsis Clinical Trial
Designs: What Is Next After the Demise of
Recombinant Human Activated Protein C?*

Steven M. Opal, MD*; R. Phillip Dellinger, MD? Jean-Louis Vincent, MD, PhD* Henry Masur, MD*;
Derek C. Angus, MD, MPH’

e javaslatok a sepsis-kezelési vizsgalatokra
—model: id8s allatokon

—bevalogatas: biomarker alapjan
akinek lehet el6nye! & ‘haldlan van’v’

—nagy fazis-2/-3 vizsgélatok (sok szaz f6!); (gyarto-fug

— kontrol csoport mortalitas: < 25%!

—Uj th: szignifikans additiv mortalitasy

—gyogyszer= legalabb 2 NAGY vizsgalat, reprodukalhatg

—kozponti, elektromos adat/anyag tarolds (genomika,
e addig is:

— goctalanitas (AB +sebészi) + supportiv kezelés

Crit Care Med 2014; 42: 1714-1721. 33



Special Communication | CARING FOR THE CRITICALLY ILL PATIENT

The Third International Consensus Definitions

S e p S i S - 3 — 201 6 for Sepsis and Septic Shock (Sepsis-3)

Mervyn Singer, MD, FRCP; Clifford S. Deutschman, MD, MS; Christopher Warren Seymour, MD, MSc; Manu Shankar-Hari, MSc, MD, FFICM;
Djillali Annane, MD, PhD; Michael Bauer, MD; Rinaldo Bellomo, MD; Gordon R. Bernard, MD; Jean-Daniel Chiche, MD, PhD;

Craig M. Coopersmith, MD; Richard S. Hotchkiss, MD; Mitchell M. Levy, MD; John C. Marshall, MD; Greg S. Martin, MD, MSc;

Steven M. Opal, MD; Gordon D. Rubenfeld, MD, MS; Tom van der Poll, MD, PhD; Jean-Louis Vincent, MD, PhD; Derek C. Angus, MD, MPH

e korabbi sepsis definicidk
e sepsis-1 (1991) Singer M et al, JAMA. 2016;315(8):801-810.

— szakértdi vélemény alapjan

— nem validalt, vizsgalati melléktermék
— csak klinikai tiinetekre épitett

— pathofizioldgia ismeret nélkil

e sepsis-2(2001)

— szervelégtelenségek el6térbe kerilése v/
e sepsis-3 (2016) = nincs uj, de sulypont dthelyezbdés
— adatbazis elemzésre épiilg, ITO-n validalt v/
— definicio:
o fert6zés kovetkeztében létrejott, hibasan szabalyozott valaszreakcid, mely
életveszélyes szervm(ikddési zavart okoz;
e SOFA:>+2
— cél:
e kdnnyebb felismerés
* kodnnyebb vizsgalatszervezés (marker, kezelés bevezetés)
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A sepsis szemlélet allasa - 2016

1. definicid: valaszreakcié v* (konszenzus!)
2. pontos pathomechanizmus - kutatas v/
— molekularis szint v
— jobb allat modellek!
— humdn: hajlam ?
3. klinikai felismereés: reakcio értékeles . BESSSSSSSSS
— szindréma v sepsis-4/5 definicio ?!
e marker/ek - objektiv diagnozis ? f
4. kezelése: mortalitas 20-50% Bt
— magicbullet genetikai alapu
— v': célirdnyos korai ellatas + jo support fenotipizalas
5. ‘tdl a sepsisen’ > kovetkezmények v/ TR

6. sepsis tarsadalmi penetracioja ?
— sepsis korai haldlozds > AMI !!
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