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OZET

Giris ve Amac: Sepsis ve septik sok tiim diinyada 6nde gelen mortalite sebeplerinden
biridir. Sepsis tedavisinde sivi yonetimi Onemli basamaklardan biri olarak yer
almaktadir. Sivi yanith olmayan hastalarda, sivi tedavisinin etkisi olumsuz
olabilmektedir. Vazopressor kullanimi i¢in, maliyet gerektiren veya invaziv olan
hemodinamik monitdrizasyon sistemlerine alternatif olabilecek yontem arayislari ve
mevcut monitdrizasyon sistemlerini ideal hale getirme ¢abalari, glinlimiizde devam
etmektedir. Bu ¢alisma kardiyak debi 6l¢iim yontemleri ile hesaplanan sistemik
vaskiiler direng indeksi (SVRI) ile ultrason ile dlgiilen resistif indeksin distal radiyal
arter lizerindeki (anatomik enfiye ¢ukuru, snuffbox) degerinin (SBRI) iliskisini

incelemeyi amaglamaktadir.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiz yogun bakim tiinitesinde septik sok nedeniyle takip
edilmekte olan, 18 yasindan biiylik, invaziv mekanik ventilasyon destegi alan,
vazopressOr veya inotrop destegi alan hastalarda prospektif gézlemsel calisma olarak
planlandi. Her iki radiyal arterine son 12 saat iginde girisim yapilmis olan, viicut kitle
indeksi >35 olan atriyal fibrilasyonu olan, siirekli renal replasman tedavisi almakta

olan hastalar ¢alisma dis1 birakildi.

Hastalar bas yukar1 45 derece pozisyonda yatarken Baxter Starling monitorii
elektrotlar1 baglandi. Hastaya ait demografik veriler cihaza girildi. Hastanin mevcut
tedavisine ait bilgiler hasta dosyasindan ve hasta bas1 ekipmanlardan kontrol edilerek
not alindi. Kalibrasyon 6l¢iimii takiben sivi yanitliligi testi pasif bacak kaldirma (PBK)
testi segenegi ile baslatildi. Hasta takip monitériinden kan basinci, kalp hiz1 gibi
parametreler kaydedildi. Es zamanli olarak arter monitorii takilmamis olan taraftan
anatomik enfiye ¢ukuru iizerinden resistif indeks 6l¢timii yapildi. Testin “baseline”
Olgiimii tamamlaninca 3 dakika siirecek olan PBK modu baslatildi. Bunun i¢in hasta
yatagi ile trendelenburg manevrasi yapilarak bas 0 ayaklar 45 derece olacak sekilde

pozisyonland1. Testin son 30 saniyesinde ayni1 noktadan tekrar resistif indeks ol¢iimii

XV



yapildi. Ilgili hemodinamik veriler kaydedildi. Testin sonlanmasini takiben veriler

kayit altina alinip ¢alisma sonlandirildi.

Bulgular: Hastalarin demografik verileri ve ¢alisma ile ilgili veriler normallik analizi
sonrasi siv1 yanitliligi ve norepinefrin dozuna gore alt gruplara ayrildi. TO ve T1 aninda
ve tim zamanlarda SBRI ve SVRI degerleri arasinda anlamli iligki bulunmustur.
Ayrica test sonucunda hesaplanan atim hacmi degisim yiizdesi (A SVI) ile TO ve T1

stiresindeki SBRI degisim ylizdesi ( A SBRI) arasinda anlamli iligski bulundu.

Sonu¢: Caligmamizda septik hastalarda Doppler SBRI ile biyoreaktans ile Ol¢iilen
SVRI arasinda giiglii bir korelasyon oldugunu gosterdik. Ayrica, kisiye 6zel sok
tedavisinin temelini olusturan dinamik Sl¢iimlerin yatak basi ultrason ile hizli ve kolay

uygulanabilir oldugunu gozlemledik.

Anahtar Kelimeler: Sistemik vaskiiler direng, resistif indeks, septik sok,
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INGILiZCE OZET

Introduction: Sepsis and septic shock are the leading causes of mortality worldwide.
Fluid management is a crucial step in the treatment of sepsis. Effect of fluid therapy
may be negative for the patients who are not fluid responsive. Search for methods that
can be an alternative to hemodynamic monitoring systems, which are expensive or
invasive systems, for vasopressor use and efforts to optimize existing monitoring
systems continue today. This study aims to examine the relationship between the
systemic vascular resistance index (SVRI) calculated by cardiac output measurement
methods and the resistive index (SBRI) measured by ultrasound on the distal radial

artery (anatomical snuffbox).

Materials and Methods: Our study was planned as a prospective observational study
in patients older than 18 years of age, who were being followed up in the intensive
care unit for septic shock, also receiving invasive mechanical ventilation support,
vasopressor or inotrope support. Patients who had intervention in both radial arteries
same time within the last 12 hours, body mass index >35, atrial fibrillation, and were

receiving continuous hemodiafiltration therapy were excluded.

Baxter Starling monitor electrodes were connected while the patients were lying in a
45° head-up position. Demographic data of the patient were set to the device.
Information about the patient's current treatment was checked from the patients file
and bedside monitor and noted. After the calibration measurement, the fluid
responsiveness test was started with the passive leg raising test option. Parameters such
as blood pressure and heart rate were recorded from the bedside monitor. Meanwhile,
resistive index was measured over the anatomical snuffbox from the side without
arterial cannula. When the baseline measurement of the test was completed, the passive
leg raising test, which lasted for 3 minutes, was initiated. For this, the patient was
positioned with the bed in a trendelenburg maneuver with head 0° and feet 45° degrees.

In the last 30 seconds of the test, resistive index was measured again from the same
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point. Hemodynamic data were recorded. Following the end of the test, the data were

recorded, and the study was completed.

Results: After normality analysis, demographic and study-related data of the patients
were divided into subgroups according to fluid responsiveness and noradrenaline dose.
A significant correlation has found between SBRI and SVRI values at TO and T1 and
at all times. In addition, a significant correlation was found between the percentage
change in stroke volume ( A SVI) calculated as a result of the test and the percentage

change in SBRI (A SBRI) at TO and T1.

Conclusion: In our study, we demonstrated a strong correlation between Doppler
SBRI and SVRI measured by bioreactance in septic patients. We also observed that
dynamic measurements, which form the basis of personalized shock therapy, can be

applied quickly and easily with bedside ultrasound.
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1. GIRIS ve AMAC

Sepsis, enfeksiyona karsi diizensiz konak yanitinin neden oldugu kritik organ
yetmezligi olarak tamimlanirken, septik sok ise yeterli doku perfiizyonunu
stirdiirebilmek i¢in vazopressor gerektiren kalict hipotansiyonla seyreden siire¢ olarak
tanimlanir [1]. Sepsis ve septik sok, yogun bakim {initesinde (YBU) morbidite ve
mortalitenin ana nedenlerindendir ve her yil diinyada milyonlarca insani
etkilemektedir [2]. Hastanede yatan hastalarda, sepsis ve septik sok nedeniyle
bildirilen mortalite oran1 %33 ila %50 arasinda degismekte olup, YBU’de bu oran daha
da yiiksektir [3-5]. Septik sok temel olarak anormal periferik vaskiiler direng ile
karakterize oldugundan vaskiiler fonksiyon ve organ bozuklugunun diizeltilmesi
septik sokun yonetiminde ¢ok 6nemli bir yer tutar. Bununla birlikte, kan basinci ve
kalp hiz1 gibi geleneksel hemodinamik parametreler tedaviden sonra normale donse

de, periferik perfiizyon diizelmeyebilir [6].

Sistemik vaskiiler direng, calisan kalbin karsisinda bulunan, kan pompalarken
iistesinden gelmesi gereken dirence karsilik gelen bir parametredir. Kalbin, akcigerler
harig, viicudun kalanma kan pompalamak i¢in, iistesinden gelmesi gereken direngtir.
Sistemik vaskiiler diren¢ indeksi (SVRI); ortalama arter basincit (OAB) ile santral
venodz basing (CVP) farkinin kardiyak indekse (CI) orani olarak tanimlanmaktadir.
(SVRI = 80 x (OAB-CVP) / CI seklinde hesaplanir) Genel olarak SVRI, OAB ile
orantilidir. Septik hastalarda olusan vazodilatasyona bagli olarak diiser. SVRI olumsuz

sonuglar ve artmig mortalite ile iligkili olarak bulunmustur [7].

Septik sokla ilgili iki farkli hemodinamik model vardir. ilk model genellikle normal
veya yiiksek CI ve diisiik sistemik SVRI ile goriilen vazodilatasyondur. SVRI ortalama
arter basinct ile dogru orantilidir. Septik sok hastalarinda, SVRI kétii prognozun erken
ve 6nemli bir belirleyicisidir [7-10]. Bu nedenle septik sok sirasinda diisiik SVRI'y1
artirmak amaciyla vazopressor tedaviye baslanmasinin hastalar i¢in tedavinin temel

dayanak noktasi oldugu one siiriilmektedir [11-13]. Septik sok, adrenerjik ajanlara



kars1 vaskiiler yanitin azalmasi ile karakterizedir [14], ve vaskiiler tonusun ciddi
sekilde baskilandigr durumlarda hipotansiyonu diizeltmek igin yiiksek dozda
norepinefrin gerekebilir. Bununla birlikte, yiiksek doz eksojen norepinefrin,
miyokardiyal hiicre hasari, oksidatif stres ve sepsisle iliskili immiin-modiilasyon
degisikligi gibi zararli sonuglara yol agabilir [15]. Septik sok sirasinda bir diger
hemodinamik model yiiksek SVRI ve diisik CI’e dogru degisim seklindedir. Bu
durum ortaya ¢iktiginda ise vazodilator ajanlar ve gerektiginde inotrop destegi ile

ventrikiiler art yiikii azaltmak ve kalp debisini artirmak gerekir [11-13].

YBU’de ultrason kullanimmin artmasi ile, periferik kan akisinin ultrasonla tespit
edilmesine ilgi artmistir. Periferik vaskiiler direng fizyolojik farkliliklar veya patolojik
durumlar nedeniyle degisebilir [16]. Arteriyoller, kas tonusundaki degisiklikler
yoluyla en fazla periferik direnci saglarlar [17]. Resistif indeks (RI), Doppler
ultrasonografide arteriyel dalga formunu karakterize etmek i¢in kullanilan popiiler bir
parametredir. Onceki calismalarda RI'nin vaskiiler direncle iliskili oldugunu &ne
stiriilmiistiir [18]. Doppler yontemi ile elde edilen dalga formlari, ultrason 1s1n1 ile kan
akis yoni arasindaki acidan etkilenir. Radiyal arterin kan akis yonii ile ultrason 1511
arasindaki gelis agis1 en kiigiiktiir; bu nedenle, hatalar1 azaltmak i¢in enfiye ¢ukurunda

(snuffbox, SB) hedef arter olarak radiyal arter se¢ilmistir [19].

Gliniimiizde saglik alaninda maliyet etkin bir yaklasim gelistirilmesi ekonomik
stirdiirtilebilirlik ve israfla miicadele konusunda kritik 6nem tasimaktadir. Konunun
onemi ve saglik hizmetlerindeki maliyet politikalarmin gelistirilmesinin aciliyeti
etrafinda asagidaki proje sorusu dogmustur: Pahali veya yiiksek riskli yontemlerle
Olctilen sistemik vaskiiler diren¢ indeksine daha maliyet etkin ve hizli bir alternatif
bulunabilir mi? Bu soru kapsaminda aragtirmamizin hipotezi “periferik arter resistif
indeks, sistemik vaskiiler diren¢ indeksine 1iyi bir alternatif olabilir” olarak

belirlenmistir.

Septik soktaki hastalarin takip ve tedavisinde kullanilmasi gereken SVRI’nin 6l¢timii
ya pulmoner arter kateterizasyonu gibi ciddi komplikasyonlari olan invaziv yontemler
ile veya yiliksek maliyetli cihazlarin yardimi ile minimal invaziv veya non-invaziv

olarak yapilabilmektedir. Alternatif olarak kullanilmasi olas1 olan SBRI degeri hizl



ve kolay 6lctilebilen ve yan etkisi olmayan bir yontemdir. Herhangi invaziv bir girigim
gerektirmeyen ve ultrason kullanilmakta olan yogun bakim iinitelerine ek maliyet
olusturmayan bu Ol¢limiin septik soktaki hastalarda alternatif bir yontem olarak

kullanilmasinin ortaya konulmasi ¢alismamizin birincil amacidir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Sepsis

Sepsis, enfeksiyon nedeniyle tetiklenen fizyo-patolojik ve biyokimyasal
anormalliklerden olusan bir sendromdur. Insanoglunun ortalama yasmin artmast ile

artan komorbiditelere bagli olarak goriilme sikilig1 da artmaktadir.

2.1.1. Sepsisin Tarihgesi

[k kez milattan 6nce 7-8 yiizyillarda Homeros’un Ilyada’sinda gegen sepsis (ofiyic)
Grekge “sipo” (onfmm) kokiinden tiiremis olup organik kokenli nesnelerin (insan,
hayvan, ahsap) clirimesi anlami ile kullanilmistir. Tibbi kullanimi ilk kez “Corpus
Hippocraticum” da Hipokrat tarafindan milattan dnce 4. yiizyildadir. Hipokrat sepsisi
“viicudun dengesini saglayan “4 suyun” diizeninin (pepsis) kolon kaynakli olarak
bozulmasi nedeniyle i¢eriden olusan tehlikeli, kokusmus, biyolojik ¢iiriime” olarak
tanimlamistir. MO 4. milenyumda eski Misirlilar da mevcut hastaliklarin sebebinin
“viicudun her yerine uzanan” kolon kaynakli oldugunu diisiinmiis ve varlikli kesim

ayda bir kez lavman tedavisi ile sthhatli olmaya galismistir.[20]

Greklerin ¢ilirlime teorisini daha ileri tasiyan Romalilar sepsisin kaynaginin
batakliklardan yiikselen “miyasmada” adint verdikleri goriinmez duman ile
olustugunu ve bundan korunabilmenin yolunun batakliklari kurutmak ve sik1 hijyen
ile olacagini diisiindiiler. Ancak hi¢bir zaman temas yolu ile bulas olabilecegi

akillarina gelmedi.

MO 1. yiizyilda Marcus Terentius Varro bulas fikrini ortaya atan ilk kisiydi. Ona gore
havay1 kaplayan ve gozle goriinmeyen kii¢lik yaratiklar burundan igeri girerek ciddi
hastaliklara sebep oluyordu. Milattan sonra 9. yiizyilda Ibn-i Sina sepsise ¢ogunlukla

atesin eslik ettigini belirtti.



19. ylizyilda Joseph Lister, Ignaz Semmelweiss, Louis Pasteur ve Robert Koch’un

calismalar1 sonucunda sepsisin enfeksiyonlar nedeniyle olustugu diisiiniildi.

Hipokrattan giiniimiize kadar goriilen enfeksiyonlarin tedavisinde miir reginesi,
inorganik tuzlar, soya fasulyesi kiifii gibi ¢esitli nesneler kullanilmis olmasina karsin
bu tedaviler ampirik diizeyde kalmistir. 20. yiizyillda Hugo Schottmuller sepsisin ilk
modern tanimlamasini yaparak “Sepsis kan akisina olan mikrobiyal bulas sonucu
olusan bir hastalik durumudur” demistir [21]. Paul Erlich’in bulunan enfeksiy6z
ajanlara kars1 spesifik etkili 6ldiiriicii silah arayisi ile devam eden siire¢ Alexander

Fleming’in penisilini kesfetmesini takiben insanligin lehine donmeye baslamigtir. [22]

1989 yilinda Bone ve ekibi “sepsis sendromu” tanimini bazi klinik bulgulariyla
tanmimladi [23]. 1991 yilinda Amerikan Go6giis Hastaliklart Dernegi ve Amerikan
Yogun Bakim Derneginin diizenledigi konferansta; “sepsisin konagin bir enfeksiyona
kars1 olusturdugu sistemik inflamatuar yanit sendromundan kaynaklandigina” dair ilk

tanimlamalar yapildi [24].

Sepsis-1 tani kriterleri, 1992 yilinda ACCP/SCCM (American College of Chest
Physicians) konsensus konferansi tarafindan tanimlanmigtir. Bu kriterlere gore sepsis;
"dokularin enfeksiyon sonucu kaynaklanmasi hasar nedeniyle, enfeksiyonun sistemik
inflamatuar yanit sendromunun (SIRS) yol agtigi durum" olarak tanimlanmaktadir.
Sepsis-1 kriterleri, enfeksiyonun varligini belirlemek i¢in SIRS Kkriterlerini

kullanmaktadir[25].

Sepsis-2 tanmi kriterleri, 2001 yilinda ACCP/SCCM tarafindan yayinlanan bir
gilincelleme ile tanimlanmistir. Bu kriterlere gore sepsis, "enfeksiyon varliginda, organ
disfonksiyonu olarak tanimlanan sistemik inflamatuar yanit sendromunun bulunmas1"
seklinde tanimlanmaktadir. Sepsis-2 kriterleri, SIRS kriterlerini kullanmis ve organ

disfonksiyonu belirlemek i¢in organ sistemlerine 6zgii degiskenleri dahil etmistir[26].



2.1.2. Sepsis Tanimi

Sepsis, organ fonksiyon bozukluguna yol acan, enfeksiyona bagli inflamatuar yanittan
kaynaklanan, spesifik bir hastalik degil, daha ¢ok patofizyolojisi heniiz kesinlik
kazanmamis olan biyolojik, biyokimyasal ve fizyolojik anormalliklerden olusan klinik
bir sendromdur [1, 27, 28]. Patojen ve konak faktorleri (6rnek; cinsiyet, irk ve diger
genetik belirleyiciler, yas, komorbiditeler, ¢evre) tarafindan sekillenen ve 6zellikleri
zamanla gelisen bir sendromdur. Sepsisi enfeksiyondan ayiran, anormal ve/veya
diizensiz konak yanit1 ve organ disfonksiyonunun varligidir. Diinya genelinde 6nde
gelen saglik problemlerinden biri olup hastane yatigslarinda 6nde gelen mortalite

sebeplerindendir.

Sepsis; enfeksiyon ve bakteriyemiden sepsis ve septik soka kadar degisik tablolara
sebep olabilen, ¢oklu organ yetmezligi sendromu ve 6liim ile sonuglanabilen bir
durumdur. Son 30 yillik siirecte tanimlamalar siklikla degistirilmistir. 1990’11 yillarda
yaygin kullanimda olan SIRS tanimlamasi; durumun her zaman enfeksiyondan

kaynaklanmiyor olmasi nedeniyle artik tanimlamaya dahil edilmemektedir.

Erken sepsis; resmi bir tanimlama olmamakla birlikte enfeksiyon ve bakteriyeminin
sepsis siirecine ilerlemesini izah etmeye ¢alisan ve sepsisin onlenebilmesi i¢in 6nemli
olan bir tanimdir. Giincel skorlama sistemleri hastalari sepsis klinigi bag gostermeden

tespit etmeyi hedeflemektedir.

2016 yilinda The Third International Consensus Definitions for Sepsis and Septic
Shock (Sepsis-3) adl1 bir konsensus belgesi ile yeni tani kriterleri tanimlanmistir. Bu
kriterlere gore sepsis, "dokularin enfeksiyon kaynakli disfonksiyonu olarak
tanimlanan, yasami tehdit eden organ disfonksiyonu" olarak tanimlanmaktadir. Sepsis-
3 kriterleri, SIRS kriterlerini terk ederek Organ Yetmezligi Degerlendirmesi

(Sequential Organ Failure Assessment, SOFA) skorunu kullanmaktadir[1].

Septik sok; bir tiir vazodilator veya dagitim bozuklugu olan sok tiiriidiir. Sepsis
tablosundaki hastalarda akut gelisen dolasim yetmezligi tablosu olup hipotansiyon

gelistiginde yeterli doku perflizyonun saglanabilmesi i¢in vazopressor/inotrop



kullanilmas: gerektiren bir siire¢ olarak tanimlanmaktadir. Sepsis kriterlerini

karsilayan ve ilave olarak yeterli sivi resiisitasyonuna ragmen OAB’nin 65 mmHg

tizerinde olabilmesi i¢in vazopressor tedavi gerektiren ve laktat konsantrasyonunun 2

mmol/L’nin tizerinde oldugu durumlari ifade eder.

Tablo 1. Sepsis ile Ilgili Tanimlar

Eski Tanimlar

Sistemik
Inflamatuar Yanit
Sendromu (SIRS)
(2 veya daha fazla
kriter olmasi

Viicut sicakligi: >38°C veya <36°C

Kalp Hizi: >90/dk

Solunum Sayis1 >20/dakika veya pCO,<32mmHg

. Lokosit Sayis1 >12000mm?® veya <4000 mm?® veya %10 immatiir bant formu
Sepsis Enfeksiyonun eslik ettigi SIRS tablosu (kanitl veya muhtemel)

Ciddi Sepsis Akut organ disfonksiyonunun eslik ettigi sepsis tablosu

Septik Sok S1vi tedavisi sonrasi devam eden direngli hipotansiyon

Giincel Tanimlar

Sepsis

Enfeksiyona kars1 diizensiz organ yanitinin sebep oldugu hayati tehdit eden
organ disfonksiyonu.

Septik Sok

Yeterli siv1 resiisitasyonuna ragmen ortalama arteriyel basinci >65mmHg
¢ikarmak igin vazopressor tedavisine ihtiya¢ duyulan ve laktatin >2 mmol/L
oldugu sepsis tablosu




Tablo 2 SOFA (Sequential Organ Failure Assessment) skoru

SOFA skorlama kriterleri PUAN

SISTEM Parametre 0 1 2 3 4

Solunum PaOo/Fi02 1400 | <400 | <300 <200 <100
mmHg

.. Trombosit

Koagiilasyon Sayist x10%uL >150 | <150 <100 <50 <20

Karaciger Biliriibin <12 1219 |2-59 6-11,9 >12
mg/dI

&0
)
:
= Dopamin 5,1- .
2 Dopamin <5|15  pg/kg/dk | 2oPamin  >15
7 pg/kg/dk veya
A ng/ke/dk veya Epinefrin  >0,1
Kardiyovaskiiler - >70 <70 veya Epinefrin  <0,1 !
) . ng/kg/dk veya
= Dobutamin ng/kg/dk veya S
< N b Norepinefrin
I (tim dozlar) | Norepinefrin >0.1 pe/ke/dk
g <0,1 pg/kg/dk L Mg
£
o
Glasgow
Santral Sinir Sistemi Koma Skalas1 | 15 13-14 | 10-12 6-9 <6
(GKS)
Renal Kreatin mg/dl | <1,2 1,2-19 |2-34 3,5-4,9 >5

Idrar cikist

. <500 <200
ml/giin




2.1.3. Sepsis Epidemiyolojisi

2017 yilinda diinya ¢apinda 48,9 milyon vaka ve 11 milyon sepsis ile iligkili 6liim
oldugu ve bunun tiim kiiresel liimlerin neredeyse %20'sini olusturdugu tahmin
edilmektedir [29]. Avrupa yogun bakim iinitelerinde (YBU) yapilan epidemiyolojik
calismada, sepsis insidanst %38 olarak bildirilmistir [30]. Amerika Birlesik
Devletleri’nde (ABD) 6nde gelen 6liim nedenlerinden biri olan sepsisin insidansinin
100.000 kiside 535 oldugu gosterilmistir ve yillik maliyetinin 15 miyar dolardan fazla
oldugu tahmin edilmektedir [31]. Septik sokun insidansi her 1000 hastane yatisinda
12,8 ile 18,6 olarak tahmin edilmektedir [32]. Yiiksek mortalite ve morbiditesi ile
medikal bir acil durum olan septik sok, yogun bakim iinitesine yati§ i¢in yaygin

sebeplerden biridir [1].

Sepsis 1iligkili mortalite, mevcut risk faktorlerine, merkezin biyiikligi ve
gelismisligine baglh olarak degismektedir. Sepsiste Sagkalim Kampanyasi (Surviving
Sepsis Campaign, SSC) verilerine gore sepsiste mortalite hizlart Avrupa’da %41 ve
ABD’de %28,3’diir [33]. Avusturalya ve Yeni Zelanda’da 2002- 2012 yillar1 arasinda
101.064 kritik hastay1r kapsayan cok merkezli calismada, sepsise bagli mortalite
oranlari yillar igerisinde diisilisli ve son olarak %18-20 inisi saptanmustir [5]. Gelismis
tilkelerde artan yasam stiresi ile artan kronik hastaliklar, invaziv girisimler ve
immiinsupresif tedavilerin sonucu olarak sepsisin daha sik karsimiza c¢ikacagi
ongoriilmektedir [5]. Ozellikle hemen taninmaz ve tedavi baslanmaz ise cok mortal

seyredebilen sepsisin taninmasi acil dikkat gerektirir.

2.1.4. Sepsis Etyolojisi

Genel tibbi popiilasyonda, pndmoni, idrar yolu ve intraabdominal enfeksiyonlar tim
sepsis vakalariin %65'inden fazlasini nedenini olusturur [34]. Kis aylarinda solunum
yolu ile iliskili enfeksiyonlarin daha sik goriilmesine baglh olarak prevalansi en
yliksektir [35]. Etken patojen tespit edilebilmis olan hastalarda bakterilerin baskin
patojen oldugu gosterilmistir. Son on yi1lda mantar enfeksiyonu iliskili sepsis insidansi
artis gostermektedir. Sepsis vakalarmin yariya yakiinda (%43,5) herhangi bir patojen

gosterilememistir [36]. Yapilan ¢aligmalara gore baskin mikroorganizmalar sunlardir:



Staphylococcus aureus %20,5, Pseudomonas spp. %19,9, Enterobacteriaceae %16,

mantarlar %19, Acinetobacter spp. %9 [37].

2.1.5. Sepsis Risk Faktorleri

Duyarh hasta: enfeksiyonlarin sepsise neden olma ihtimali daha yiiksektir.

YBU yatis: YBU’de yatan hastalarin yaklasik yaris1 hastane enfeksiyonuna sahiptir

ve sepsis icin yliksek riskli hastalardir.

Bakteriyemi: Gram pozitif bakteriler tiim sepsisli hastalarda en sik izole edilen
patojenlerdir. Gram negatif bakteriler de 6nemli miktarda goriilmektedir. Son on yil
icerisinde mantar kaynakli sepsis siklig1 artis gostermektedir. Ancak yine de sepsis

vakalarmin yarisinda etken tanimlanamamaktadir [34, 36].

Ileri yas: Yashlikla birlikte goriilme siklig1 artan kronik hastaliklar ve sedanter hayat
sepsis gelisimi i¢cin zemin hazirlar. Geng hastalara gore daha erken vefat etme
egilimindedirler. Hayatta kalan yasli hastalar daha sik olarak bakim hizmetine ihtiyag
duyarlar [38].

Immiin supresyon: Konak savunmasimi baskilayan durumlara neden olan hastaliklar

ve tedaviler sepsisli hastalarda yaygin olarak goriiliir.

Obezite: Obez bireylerin hastane yatisinda enfekte olma olasiliklari yiiksektir.
YBU’de yatan obez hastalar santral vendz kateter ve ventilatdr iliskili enfeksiyonlara

daha yatkinlardir [39].

Malignite: 1979-2001 yillari arasinda yapilan bir ¢aligmada her tiirden kanserin sepsis
gelisme riskini 10 kat kadar arttirdigini gostermistir [40].

Toplum kokenli pnomoni: Kis aylarinda daha sik goriilen pndmoni nedeniyle sepsis

siklig1 kig doneminde daha fazla goriiliir [35].

Hastaneye yatis éykiisii: Ozellikle son 90 giin icerisinde antibiyoterapi dykiisii olan
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hastalarda mikrobiyotanin degismesi sepsis riskini 3 kat kadar arttirmaktadir [41].

Genetik faktorler: Deneysel ve klinik caligmalar, genetik faktorlere bagli olarak
enfeksiyon  riskinin  artabilecegini  gOstermistir, son zamanlarda  bazi
mikroorganizmalara karst duyarliigi arttiran ve bagisiklik sisteminin patojenleri

tanimlamasini bozan genetik kusurlar tanimlanmigtir [42].

Major travma ve yaniklar: Mobilizasyonda azalma ve ayrica viicut biitiinliigiiniin
bozulmasi nedeniyle enfeksiyonlara zemin hazirlayarak sepsis i¢in zemin

hazirlamaktadir.

Siddetli akut solunum sendromu/SARS-COV-2: Koronaviriis enfeksiyonu insanlari
diger patojenlere duyarli hale getirerek sepsise duyarl hale getirebilir. COVID-19’a
bagli bir komplikasyon olarak sepsisin yiliksek mortalite ile iliskili oldugu

diistiniilmektedir [43].

2.1.6. Sepsis Patogenezi

Sepsis, kompleks bir hastalik olup patofizyolojisi heniiz tam olarak anlagilamamastir.
Son yillarda yapilan arastirmalar, sepsisin patogenezinde immiin yanitlarin yani sira,
endotel disfonksiyonu, koagiilasyon sistemi aktivasyonu, oksidatif stres,
mitokondriyal disfonksiyon, hiicresel apoptozis ve epigenetik degisikliklerin de

onemli bir rol oynayabilecegini gostermektedir[44-46].

Sepsis hem makro hem mikro dolagimin bozuldugu diizensiz bir inflamatuar yanit ile
karakterizedir. Bu nedenle doku hipoperfiizyonuna sebep olan ve oksijen arz talep
dengesin bozan mevcut hipovolemi gercek veya goreceli olabilir [47]. Mutlak ve bagil
hacim azalmasi; gastrointestinal kayiplara, hissedilmeyen kayiplara, oral alimin
azalmasina, arteriyel vazodilatasyona, kapillerden kacgaklara, artan vendz kapasite ile
venodilatasyona ve interstisyel alana olan damar disina kagisa sebep olan endotel
hasarina baglanmaktadir. Bu mekanizmalarin biri veya birkag¢i hastalarda degisen
oranlarda damar i¢inde etkin dolagima katilan hacmin azalmasina bagh venéz doniisiin
ve ventrikiiler 6n yiikiin azalmasina dolayisiyla kardiyak debinin (Kardiyak output;

CO) azalmasina ve doku hipoksisinin artmasina neden olabilir [48].
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Endotel disfonksiyonu, sepsis siirecinde dnemli bir faktordiir. Endotel hiicreleri,
vaskiiler tonusu diizenleyen nitrik oksit ve prostasiklin gibi vazodilatasyon faktorleri
uretirken, inflamasyon  sirasinda  proinflamatuar  sitokinlerin  etkisiyle
vazokonstriktorler ve adezyon molekiilleri salinimi artabilir. Vaskiiler homeostazin
ana belirleyicilerinden olan glikokaliks hasari ile sonuglanan bu durum, mikrovaskiiler
kan akimmin bozulmasina yol agabilir[49, 50]. Olusan vaskiiler gecirgenlik artisi
nedeniyle uygulanan sivinin yaklasik %5°1 90 dakika sonra halen intravaskiiler alanda
kalir. Sonug olarak yiiksek kapiller sizinti, artmis doku 6demi, azalmis oksijen
difiizyonu ve olasi organ yetmezligi ile sivi uygulamasina yetersiz ve kisa siireli

yanitlara sebebiyet verir [51].

Koagiilasyon sistemi aktivasyonu da sepsis patogenezinde onemli bir role sahiptir.
Sepsis sirasinda yaygin damar i¢i pihtilasma (DIC) gelisebilir. Pihti olusumu,
trombinin aktive olmasi ve fibrin aginin olusmasiyla baslar. Fibrinoliz sistemi ayni
zamanda baskilanabilir, bu da kan pihtilarinin ¢6ziilmesini engeller ve DIC'a katkida

bulunur[44, 52].

Oksidatif stres, sepsis sirasinda hiicre hasarmin ve disfonksiyonunun 6nemli bir
mekanizmasidir. Inflamasyon ve oksidatif stres, reaktif oksijen tiirlerinin (ROS)
tiretiminde artisa neden olur. ROS, hiicre zarlarinda lipid peroksidasyonuna, protein
ve DNA hasarina yol agarak hiicrelerin fonksiyonunu bozar. Bu durum, organ hasari

ve disfonksiyonunu tetikler[46, 49].

Mitokondriyal disfonksiyon, sepsis sirasinda enerji metabolizmasimnin bozulmasiyla
iligkilidir. Inflamatuar yanitlar, mitokondriyal solunum zincirini etkileyebilir ve
mitokondriyal disfonksiyona yol agabilir[1, 46]. Bu durum, hiicrelerin yeterli ATP

iiretememesine ve hiicresel islevlerin bozulmasina neden olur.

Hiicresel apoptozis, sepsis sirasinda yaygin olarak gdzlenen bir siirectir. Inflamasyon
sinyalleri, hiicre i¢inde apoptotik yolaklar1 aktive edebilir. Apoptozis, hiicre 6liimii ve

doku hasart ile sonuglanabilir[46, 52].

Sepsis  patofizyolojisinin anlasilmas1 i¢in genetik faktorlerin ve epigenetik

mekanizmalarin roliiniin daha ayrintili bir sekilde incelenmesi énemlidir. Ornegin,
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bazi genetik polimorfizmler, proinflamatuar sitokinlerin diizeylerinde artisa veya
azalmaya, enfeksiyonlara karst bagisiklik tepkilerinde degisikliklere ve organ
disfonksiyonu gelisimine yatkinliga neden olabilir. Bu genetik faktorler arasinda TNF-
a, IL-1B, IL-6 ve IL-10 gibi sitokin genlerindeki polimorfizmler yer alabilir.
Epigenetik degisiklikler de sepsisin patogenezinde dnemli bir rol oynayabilir. Sepsis,
gen ifadesinde degisikliklere neden olabilir ve bu da hiicresel fonksiyonlari
etkileyebilir. DNA metilasyonu, histon modifikasyonlari ve mikro RNA diizenlemesi

gibi epigenetik mekanizmalar da sepsis siirecinde etkili olabilir [1].

2.1.7. Sepsis Klinigi

Sepsisteki hastalar enfeksiyona bagl olarak hipotansiyon, tagikardi, ates ve lokositoz
ile bagvurur. Tablo siddetlendik¢e sok bulgular1 ve organ disfonksiyonu eslik eder.
Klinik tablo baska hastaliklara (akut solunum sikintis1 sendromu (ARDS), akut renal
yetmezlik, yaygin damar i¢i pithtilasma, pankreatit vb.) benzer sekilde ortaya ¢ikabilir
[34]. Enfeksiyoz bir nedene bagl belirti ve bulgular (6ksiiriik, sekresyon, cerrahi
bolgede piiriilan akinti) goriilebilir. Hipotansiyon (sistolik tansiyon <90mmHg,
ortalama arter basinc1 <70mmHg), viicut sicakliginda degisiklik (>38,3°C, <36°C),
tasikardi, takipne, organ perfiizyon bozuklugu belirtileri goriilebilir. Bu bulgular
mevcut tedaviler nedeniyle maskelenmis olabilir. Ornegin disritmi tedavisi amaciyla
beta-blokoér kullanimina bagli tasikardi olusmayabilir veya kronik hipertansif

hastalarda daha yiiksek kan basinci seviyelerinde hipoperfiizyon gelisebilir.

2.1.8. Sepsis Tanmis1

Sepsis kaynakli organ disfonksiyonu gizli olabilir; bu nedenle enfeksiyon ile bagvuran
her hastada varhigi diisiiniilmelidir. Bunun aksine, taninmayan enfeksiyon da yeni
baslayan organ disfonksiyonunun nedeni olabilir. A¢iklanamayan herhangi bir organ
disfonksiyonu bu nedenle altta yatan enfeksiyon olasiligini diisiindiirmelidir. Spesifik
enfeksiyonlar, diizensiz sistemik konak yanit1 olusturmadan lokal organ

disfonksiyonuna neden olabilir.

Sepsisin “altin standart” bir tan1 yontemi yoktur. SOFA skorunda 2 veya daha fazla
puan artis1 sepsis gostergesi olabilir [1]. Hizli SOFA degerlendirmesi (QSOFA) acil

serviste veya ilk goriiste olasi sepsis hastalarin1 fark edebilmek i¢in uyarict olarak
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kullanilan kiymetli bir dlgektir. iki veya iizeri degerin varhigi klinisyenleri enfeksiyon
veya organ disfonksiyonu varligini daha iyi degerlendirebilmek ve erken yogun bakim
ihtiyacini belirlemek icin uyarici olabilir. 2016 yilinda yapilan ¢alismalar gSOFA
degerlendirmesini sepsis i¢in iyi bir tarama yontemi olarak 6nermektedir[1, 53].
Ancak son ¢ikan kilavuzlarda qSOFA’nin duyarliiginin diisiik olmasi1 nedeniyle
oncelikle SIRS, Ulusal Erken Uyar1 Skoru (National Early Warning Score, NEWS)
veya Modifiye Erken Uyari Skoru’nun (Modified Early Warning Score, MEWS)

kullanilmas1 6nerilmektedir[13].

Tablo 3. gSOFA Kiriterleri

qSOFA Kriterleri Yok/0 |Var/1l

Solunum Sayis1 >22

Biling Durumu Degisikligi
(GKS<13)

Sistolik Kan Basinci < 100
mmHg

Tablo 4. NEWS (National Early Warning Score) skorlamasi

Fizyolojik Parametre 3 2 1 0 1 2 3

Solunum Sayisi (dk) <8 9-11 12-20 21-24 >25

Oksijen Satiirasyonu (%) <91 92-93 | 94-95 >96

Oksijen Destegi Var Yok

Viicut Sicakligi (°C) <35 35,1-36 | 36,1-38 | 38,1-39 | >39,1

Sistolik Kan Basinci

(mmHg) <90 91-100 | 101-110 | 111-219 >220

Kalp Hiz1 (atim/dk) <40 41-50 51-90 | 91-110 | 111-130 | =>131

Biling Diizeyi U S AY
U: Uyanik, S: Sesli uyarana yanit, A: Agrili uyarana yanit, Y: Yanitsiz
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Tablo 5. MEWS (Modified Early Warning Score) skorlamasi

Fizyolojik Parametre 3 2 1 0 1 2 3
Sistolik Kan Basinci
(mmHg) <70 71-80 |81-100 |101-199 >200
Kalp Hiz1 (atim/dk) <40 | 41-50 51-1000 |101-110 |111-129 |>130
Solunum Sayisi (dk) <9 9-14 15-20 21-29 >30
Viicut Sicakligi (°C) <35 |351-36 |35-38,4 >38,5
Biling Diizeyi U S A Y

U: Uyanik, S: Sesli uyarana yanit, A: Agrili uyarana yanit, Y: Yanitsiz

gSOFA kusursuz bir sepsis belirteci degildir. SOFA kriterleri sepsisteki hastalarin

organ disfonksiyonu kriterlerini kargilamak i¢in yeterlidir [54].

2.1.9. Sepsis Tedavisi ve Yonetimi

Sepsis tedavisi ¢ok kapsamli yaklasim gerektirir. Tedavi stratejisi olarak enfeksiyon
kontrolii ve antibiyoterapi, sivi yonetimi, hemodinamik destek ve organ sistemlerine
destek gibi hayati adimlar yer almaktadir. Medikal acil durum olan sepsis ve septik
sokta tedavinin hemen baglamasi gereklidir. Yogun bakim endikasyonu olan hastalarin
6 saat icerisinde yogun bakim yatis1 yapilmali, bu siirede tedavisinin aksamasi
engellenmelidir. (2021 yilinda giincellenen sepsiste sagkalim kampanyasi (SSC)
kilavuzlarma gore bagvurunun ilk 3 saatinde sivi resiisitasyonu, antibiyotik
uygulamasi, laktat Olctimii ve kiiltiirlerin alinmasinit igeren bir tedavi paketi
tanimlanmistir.) Bu yaklasim ile organ disfonksiyonunun ilerlemesi 6nlenmeli ve

sagkalim sansini arttirmak i¢in nizami sekilde uygulanmalidir.

2.19.1. Antibiyoterapi ve Enfeksiyon Kontrolii

Enfeksiyonun kontrolii sepsis tedavisinin temel adimlarindan birisidir. Hizli ve etkili
antibiyoterapi, enfeksiyonun neden oldugu olumsuz etkileri azaltmak ve ilerlemesini
engellemek i¢in kritik dneme sahiptir. Giincel kilavuzlara gore gii¢lii olasilikla sepsis
diisliniilen hastada sok varligina bakilmaksizin 1 saat igerisinde olasi etkene yonelik
antibiyotik baslanmalidir. Olas1 sepsis diisiiniilen hastalarda sok klinigi mevcut ise

yine 1 saat igerisinde antibiyotik baslanmali ancak sok mevcut degil ise mevcut
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tabloyu agiklayabilecek infeksiyoz ve non-infeksiyoz nedenler hizlica goézden
gecirilmeli, sepsis olasilig1 devam ediyorsa 3 saat i¢erisinde antibiyotik baslanmalidir.
Takiplerde sepsis tanisindan uzaklasilirsa ve kuvvetli ihtimalle baska bir hastalik
nedeni gosterilirse antibiyoterapi kesilebilir. Antibiyotik se¢imi enfeksiyonun yerine,
olasi etken mikroorganizmalarin ve hastanin ozelliklerine gore yapilmahdir [13].
Enfeksiyon odaginin tespiti ve giderilmesi de dnemli adimlardan biridir. Gerekli ise
cerrahi drenaj, debridman veya enfekte yabanci cisimin ¢ikarilmasi enfeksiyonun
kontroliine katkida bulunabilir[55]. Ampirik olarak, Gram pozitif ve Gram negatif
bakterileri kapsayan genis spektrumlu bir antibiyotik baglanmalidir. Tedaviye
baslarken sepsis hastalarinda en sik izole edilen Escherichia coli, Staphylococcus
aureus, Klebsiella pneumoniae, Streptococcus pneumoniae ve Pseudomonas
aeruginosa akilda tutulmalidir. Mantar enfeksiyonu riski mevcut ise ampirik antifungal
ila¢ tedaviye eklenmelidir. Mantar enfeksiyonu risk faktorleri; birden fazla alanda
kandida kolonizasyonu, serum Beta-D-Glukan diizeyi, nétropeni, immiin supresyon,
yliksek Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik Degerlendirmesi (Acute Physiology and
Chronic Health Evaluation, APACHE-II) skoru, uzamis yogun bakim yatisi, santral
kateter veya damar i¢i materyal varligi, total parenteral beslenme, genis spektrumlu
antibiyotik kullanimi, gastrointestinal sistem perforasyonlar1 veya anastomoz

kacaklari, akut renal yetmezlik veya hemodiyaliz, yaniklar sayilabilir.

Prokalsitonin degeri bir akut faz reaktani olup sepsiste kullanimi yayginlagmaktadir.
Giincel kilavuzlara gore antibiyoterapinin baglanmasi i¢in prokalsitonin degeri yerine
klinik degerlendirmenin kullanilmasi1 Onerilmektedir. Prokalsitonin degerinin
antibiyotik kesilmesi sirasinda klinik bulgularla birlikte kullanilmasi faydali olacaktir.
Antibiyotiklerin kesilmesi sirasinda sabit tedavi siirelerinin kullanilmasi yerine giinliik

yeniden degerlendirme yapilmalidir[13].

2.1.9.2. Sivi Yonetimi ve Hemodinamik izlem

Sepsis yOnetiminde sivi resiisitasyon temel taslardan birini olusturmaktadir. Sivi
resiisitasyonunu yonetebilmek i¢in sadece fizik muayene (kapiller dolum, deri
turgoru...) veya temel monitorizasyon parametrelerinden (nabiz, kan basinci) degil

miimkiin oldugu 6lgiide dinamik parametrelerden de (PPV, SVV, ekokardiyografi)
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faydalanilmalidir. Serum laktat seviyesinin diisiirilmeye calisilmasi tedavide ana

hedefler arasinda yer almalidir. Tansiyon hedefi OAB >65 mmHg olmalidir.

Mevcut kilavuzlara gére sok varliginda ilk 3 saat icerisinde 30 ml/kg intravendz
kristaloid sivi replasmani yapilmalidir. Normal salin yerine dengeli soliisyonlar
kullanilmali, yiiksek hacimlerde kristaloid ihtiyaci oldugunda tek basina kristaloid
verilmesindense albiimin ile birlikte verilmelidir. Nisasta veya jelatin soliisyonlarin
septik hastalarda kullanimi uygun goriilmemistir[13]. Diyastolik kan basincinin
(DKB) damar tonusunu gostermede sistolik basing ve ortalama arter basincindan daha
anlamli oldugu gosterilmistir [56]. Bu nedenle ilk miidahale sirasinda DKB 40
mmHg’den disiik ise sivi resiisitasyonuna ilave olarak norepinefrin infiizyonu

baslanmasi diisiiniilebilir [57].

Gilinlimiizde mikro-dolasim ve mitokondriyal fonksiyon bozuklugunu hedefleyen
tedavi se¢eneklerinin eksik olmasi nedeniyle, septik sok sirasinda altta yatan nedenin
tedavisin yaninda makro-dolasimda olusan fonksiyon bozuklugunun diizeltilmesine
odaklanilmistir. Septik sokun erken evresinde dis kayiplar ve kapiller kacaga bagh
hipovolemi goriilir. Bu nedenle, sivi resiisitasyonu CO’yu artirmak ve doku
perflizyonunu iyilestirmek icin genellikle onerilir. Ancak biiytik s1vi boluslar1 (>30
ml/kg) kan basincini, idrar ¢ikisini ve ug¢ organ perflizyonunu giivenilir sekilde
artirmadigi gibi, iyatrojenik hasara da yol agabilir [58, 59]. Temelde mikro
sirkiilasyondaki bozulmalara bagl olarak gelisen doku perfiizyonundaki azalma ve
anormal periferik vaskiiler direngle karakterizedir; bu nedenle vaskiiler fonksiyonlar
ve organ hasarini iyilestirmek septik sok yonetiminde ¢ok dnemlidir. Hipotansiyonun
tedavisinde siv1 ihtiyacini tespit edip dogru hastaya dogru miktarda sivi resiisitasyonu

saglanmalidir.

Sepsiste yeterli sivi tedavisinin gerekliligi konusunda hemfikir olunmasima, sivi
yOnetimini arastiran ¢ok sayida klinik ¢alisma bulunmasma ragmen sivi yonetim
stratejisi halen tartismali ve belirsizdir. Kilavuzlarda ideal sivi yonetimine dair net

veriler bulunmamaktadir.
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Sepsis ve septik sokun erken evrelerinde damar hacmindeki a¢ik sonucu olusan
hipoperfiizyonu yonetirken sivi tedavisinin biiylikk Onemi mevcuttur. Sivi
uygulamasinin zamani ve miktarini1 belirleyebilmek amaciyla tasarlanmis pek ¢ok
randomize kontrollii ¢alisma mevcuttur. Ilk resiisitasyondan sonra artan mortalite,
uzamis mekanik ventilasyon ve akut renal hasarin kotiilesmesi ile iliskili olan pozitif
stvi dengesi ve s1vi yliklenmesini dnlemek i¢in sivi uygulamasi kontrollii ve dengeli
olmalidir. Yapilan c¢aligmalarin ¢ogunda erken donem sivi resiisitasyonu SSC
kilavuzlarina benzer sekilde 30 ml/kg hedefine olduk¢a yakindir [60-62]. Bu durum

SSC kilavuzlarinin klinik pratikte biiyiik 6lglide benimsendigini gostermektedir.

Agresif sivi tedavisine dair gittikge artan siiphecilik mevcuttur. Pek ¢ok ¢alisma olasi
sivi yiikklenmesine bagli artan morbidite ve mortalite bildirmistir. Ek olarak sivi
kisitlamasiin daha iyi sonuglarla iligkili oldugunu gosteren sivi azaltilmasi, s1vi de-

eskalasyonu ve uzaklastirilmasi igin 6zel stratejiler rapor edilmistir [63].

Frank-Starling egrisinin plato fazina ulasildiginda dolum basincindaki artis kardiyak
kompanzasyon mekanizmalarini asacagi i¢in asir1 sivi resiisitasyonu sokun siddetini
arttirabilir. Olusan yiiksek sol atrium basinci pulmoner konjesyon ve 6deme, pulmoner
hipertansiyona, sol ventrikiil disfonksiyonuna ve kalp debisinde azalmaya neden
olabilir. Yiiksek sag atrium basinci venoz doniisiin azalmasina, ven6z basmcin geriye
dogru olarak artigina sebep olur. Sonugta interstisyel alana sivi kagist ve doku 6demi

nedeniyle kapiller dolasim ve lenfatik drenaj bozulur.

Sivi tedavisi amaciyla sivi yliklenmesi; dolasimdaki sivi hacmini eski haline getirmek,
kalp debisini ve oksijen iletimini arttirmak i¢in temel tedavidir. Bunun tedavi edici
etkisi, (dolasimdaki etkin hacmin artmasi) ancak santral ven6z basinci asan bir venoz
doniis basing gradiyenti olusursa ortaya ¢ikabilir. Kalp debisindeki artig ortalama arter
basincini normallestirir ve bdylece mikro dolagimi ve perfiizyon basincini iyilestirerek
doku hipoperfiizyonunu ve iskemik hasar riskini azaltir. Damar i¢i hacmin
diizeltilmesi renal fonksiyonlar1 destekler, idrar ¢ikisini arttirir ve metabolik atiklarin
temizlenmesini saglar. Ayrica mikro vaskiiler biitlinliigli ve endotel fonksiyonunu

stirdiirmeyi, bariyer disfonksiyonu 6nlemeyi ve doku 6demini azaltmay1 da amaglar.
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Agresif sivi resiisitasyonu bir paradoks olarak miyokardiyal ¢okmeye ve diizensiz
kontraktiliteye sebep olabilir. Bu durum mitokondriyal oksidatif stres, mikrovaskiiler
tromboz ve artmis miyokardiyal ddem ile agiklanabilir. Ik siv1 resiisitasyonu sonrasi
asikar bir iyilesme siirecinin arkasindan hastalarin yaklasik yarisinda sivilarin damar
disina kagmasi, azalmis vendz doniis, bozulmus doku perflizyonu sonucunda sivilara
olumlu yanit olugsmaz. Sivi resiisitasyonunun amaci santral vendz basing ve ortalama
arter basincini iyilestirmek iken sistemik vaskiiler direngte kompansatuvar bir
azalmaya sebep olarak klinigin kétiilesmesine neden olabilir [48]. Bu durum sempatik
aktivitenin azalmasi ve sivi uygulamasina yanit olarak endotel disfonksiyonu
nedeniyle nitrik oksit saliniminda artis ve sonug¢ olarak vazodilatasyon olusmasi

sebebiyledir [64].

Sepsiste intravaskiiler hacmi genisletmek veya diisiik serum albiimini olan hastalarda
serum albliimini desteklemek amaciyla albiimin soliisyonu kullanilabilir. Albiimin
plazma onkotik basicinin en 6nemli diizenleyicisidir. Endojen anti-oksidan bir madde
olan albiimin ¢esitli endojen bilesenlerin ve ilaglarin ana baglayicisidir. Kritik hastada
konak inflamatuar yanitin1 etkileyen onemli immiin modiilator 6zelliklere sahip
oldugu diistiiniilmektedir. Replasmani i¢in zamani ve dozu ile ilgili bir fikir birligi

bulunmamaktadir [65].

Septik sok hastalarinda sivi resiisitasyonu sonrasi hemodinamik stabilizasyonda
katekolaminler yerlerini korumaktadirlar [53]. American College of Critical Care
Medicine (ACCM), azalmis bir SVRI’nin eslik ettigi sok varliginda vazopressorlere
yer verilmesi gerektigini ve OAB’yi ylikseltmenin tedavinin temel dayanagi oldugunu
one slirmektedir. Giincel kilavuzlara gore SVRI ile vazopressor destegi ihtiyact

belirlenmektedir.

Katekolaminerjik asir1 yiik, akut koroner sendromda, kalp yetmezliginde, karaciger
sirozu ve akut serebrovaskiiler hastalikta kotii prognoz ile iligkilidir [66-69]. Travma
sonrast ve enfeksiyon geciren hastalarda, yiiksek katekolamin diizeyleri hastaligin

siddeti ne olursa olsun koétii prognoza neden olur [70, 71].
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Soktaki hastalarda vazoaktif ajan olarak ilk segenegin norepinefrin olmasi
onerilmektedir. Norepinefrin  dozunun yeterli gelmedigi durumlarda sadece
norepinefrin dozunu yiikseltmek yerine tedaviye vazopressin veya adrenalin
eklenmesi gereklidir. Norepinefrin uygulanmasi i¢in santral yol saglanamadiysa kisa
siireli olarak antekubital fossa veya proksimalindeki genis bir periferik yoldan
uygulanmasi disiiniilmelidir. Yeterli sivi replasmani ve kan basincina ragmen
hipoperfiizyon bulgularmin devam ettigi hastalarda tedaviye dobutamin eklemek

diistiniilmelidir.

2.1.9.3. Organ Destekleri

Mekanik ventilasyon sepsis tablosundaki hastalarda solunum destegi saglamak i¢in
kullanilan bir yontemdir. Gerekli oldugunda akciger hasarmin diizeltilmesi,
oksijenizasyonun iyilestirilmesi ve ventilasyon gereksinimlerinin karsilanmasi i¢in
mekanik ventilasyon stratejileri uygulanir. Solunum yetersizligi olan hastalarda non-
invaziv mekanik ventilasyon yerine nazal yiikksek akimli oksijen tedavisinin tercih
edilmesi tavsiye edilmektedir. Sepsis iligkili ARDS’de yiiksek tidal hacim stratejisine
kiyasla diigiik tidal hacim stratejisinin kullanilmas: 6nerilmektedir. Agir ARDS’li
vakalarda plato basincinin 30 cm/H2O’nun altinda tutulmasi 6nerilmektedir. Pozitif
ekspiryum sonu basing (PEEP) ayarlamasinda bireysellestirme yapilarak geleneksel
rekruitment manevralarmin kullanilmasi1 ve diisik PEEP yerine yiiksek PEEP

degerlerinin kullanilmasi dnerilmektedir.
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2.2. Hemodinamik Monitorizasyon Yontemleri

Hemodinamik monitdrizasyon; kalp ve dolagim sistemine ait parametrelerin tedavi ve
miidahale ihtiyacin1 vaktinde tespit edebilmek icin aralikli veya siirekli olarak
izlenmesidir. Kardiyak monitérizasyonun bir pargast olarak hemodinamik

monitdrizasyon esasen kan basinci ve kan akisi ile iliskilidir.

2.2.1. Hemodinamik Monitérizasyon ile flgili Baz1 Parametreler

Atim Hacmi (Stroke volume, SV): Her bir kalp kasilmasinda sol ventrikiilden
pompalanan kan miktarini ifade eder. Genellikle mililitre cinsinden ifade edilir. Sepsis

gibi durumlarda, atim hacmi diisebilir ve dolagim yetersizligi yasanabilir.

On Yiik (Preload): Kalbin diyastolik fazinda ventrikiil icine dolan kan miktarini
temsil eder. Ventrikiiliin genislemesi ve gerilmesiyle 6l¢iiliir. On yiik arttikca,
ventrikiildeki kan hacmi ve dolayisiyla attim hacmi artar. Fazla artmasi durumunda

ventrikiil genislemesi agir1 olacagi i¢in atim hacmi olumsuz etkilenir.

Art Yiik (Afterload): Ventrikiiliin kasilma esnasinda agmasi gereken diren¢ miktarini
ifade eder. Kalp kasildiginda, ventrikiilin atim hacmini asmasi ve kani arterlere
pompalamasi igin gerekli olan direngtir. Diisiik olmasi halinde organ perfiizyonu
bozulabilir. Yiiksek olmasi halinde kalbin kasilmasi zorlasir ve dolasim olumsuz

etkilenir.

Kontraktilite: Kalp kasinin kasilma kuvveti ve etkinligini ifade eder. Daha yiiksek
kontraktilite, daha giiclii bir kalp kasilmasini ve daha yiiksek bir atim hacmini temsil

eder.

Kardiyak Debi (Cardiac output, CO): Bir dakika i¢inde kalp tarafindan pompalanan
kan miktarimi ifade eder. Genellikle litre/dakika cinsinden ifade edilir ve atim hacmi
ile kalp hizinin ¢arpimi olarak hesaplanir. CO uyarlanabilir bir parametredir. Oksijen
ihtiyacina gére siirekli olarak degisim gosterir. Istirahat halinde en diisiik seviyede iken
egzersiz sirasinda en yiiksek seviyeye ¢ikar. Bir hastada anestezi uygulanmasi sonrasi

kalp debisi nispeten diisiik ancak tamamen yeterli olabilir. Oksijen gereksinimi arttik¢a
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veya oksijen sunumu azaldikg¢a yanit olarak CO artacaktir.

Kardiyak Indeks (Cardiac index, CI): CO’nun viicut yiizey alanina (BSA)
boliinmesiyle elde edilen bir degerdir. Boylece, bireyin viicut Kitle indeksine gére CO
degerleri karsilagtirilabilir hale gelir. CO/BSA

Sistemik Vaskiiler Diren¢ (Systemic vascular resistance, SVR, Total peripheral
resistance, TPR): Kanin arteriyel sistemde dolasirken karsilagtigi direng miktarini
ifade eder. Kalbin art yiikiine bagl olan, kalbin ¢alisirken karsisinda bulunan dirence
karsilik gelen bir parametredir. Kalbin, akcigerler hari¢ viicudun kalanina kan

pompalamak i¢in, iistesinden gelmesi gereken direngtir.

Sistemik Vaskiiler Diren¢ indeksi (Systemic vascular resistance index, SVRI):
OAB ile CVP farkinin CI’e orani olarak tanimlanmaktadir (SVRI= 80 x (OAB-CVP)
/ ClI). SVR’nin BSA’ya oranidir. Genel olarak SVRI, OAB ile orantilidir. Septik
hastalarda olusan vazodilatasyona bagli olarak diiser. Daha once yapilmis olan
calismalara gore septik sokta daha diisilk SVRI olumsuz sonuglar ve artmis mortalite

ile iligkili olarak bulunmustur [7].

Kardiyak Gii¢ (Cardiac power, CP): Kalbin birim zamanda yaptig1 isi ifade eder.
Kardiyak output ve ortalama arter basincinin ¢arpimi olarak hesaplanir. Genellikle

watt cinsinden ifade edilir.

Kardiyak Gii¢ indeksi (Cardiac power index, CPI): Kardiyak giiciin BSA’ya
boliinmesiyle elde edilen bir degerdir. Boylece, bireyin viicut Kitle indeksine gore

kardiyak gii¢ degerleri karsilastirilabilir hale gelir.

Atim Hacmi Degiskenligi (Stroke volume variation, SVV): Sol ventrikiil atim
hacminin solunum dongilisii boyunca degisimini ifade eder. Solunumla birlikte
ventrikiiler dolgunlukta meydana gelen degisikliklerin bir gostergesi olarak kullanilir.

Yiiksek SVV degerleri genelde diisiik stvi durumunu ifade eder.

Toraks Sivi i¢cerigi (Thoracic fluid content, TFC): Akcigerlerdeki damar digindaki

stvi miktarin1 ifade eder. Olgiimii, elektromagnetik ydntemler veya biyoelektrik
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empedans analizi gibi tekniklerle gergeklestirilebilir.

2.2.2. Kan Basmeci Ol¢iimii

Kan basinci monitdrizasyonu non invaziv veya invaziv olarak yapilabilir. Klasik
uygulanan yontem aralikli osilometrik 6l¢timdiir. Stetoskop ve sfigmomanometre
kullanilarak uygulayic1 kisi tarafindan yapilabilecegi gibi otomatize sistemler
kullanilarak da yapilabilir. Kritik hastada daha belirgin hale gelen koti olgiim
performansi osilometrik yontemlerin giivenligini sorgulamamiza neden olmaktadir.
Buna Ornek olarak yiiksek basinglart oldugundan daha diisiik, diisiik basinglarin

oldugundan daha yiiksek Ol¢iilmesi gosterilebilir[72].

Invaziv kan basmci monitdrizasyonu ise dogrudan arter igine bir kateter yerlestirerek
kan basincini 6lgen yontemdir. Bu yontemde, genellikle radiyal artere yerlestirilen
ince bir kateter kullanilir. Kan basici monitoriine bagl olan kateter, arter i¢cindeki
basinci dogrudan algilar ve gercek zamanh olarak 6l¢iim yapar. Invaziv yontemler,
daha ytiksek dogruluk ve siirekli monitorizasyon saglamasi agisindan tercih edilen
seceneklerdir. Bununla birlikte, invaziv monitorizasyon yontemleri, invaziv olmanin
getirdigi riskleri ve enfeksiyon potansiyeli gibi bazi komplikasyonlara da yol agabilir.
Bu nedenle, invaziv monitdrizasyonun kullanimi, hastanin durumu ve komplikasyon

riski gibi faktorlere gore dikkatli bir sekilde degerlendirilmelidir.

Kritik hastalarda kan basincinin dogru ve giivenilir bir sekilde dlgiilmesi, tedavinin
yonlendirilmesi i¢in hayati 6neme sahiptir. Non-invaziv yontemler, 6zellikle hafif

vakalarda tercih edilebilir.
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2.2.3. Kan Akis Olciimleri

Santral venoz kateter ve pulmoner arter kateteri (PAC), sok ile basvuran hastalarda
hemodinamik izleme i¢in geleneksel olarak kullanilan invaziv araglardir. Ancak, bu
araclarin dezavantajlar1 ve dogru sonu¢ verme agisindan eksileri vardir. Bu nedenle,
kalp debisi, intravaskiiler hacim durumu, intravendz sivi uygulamasina yanit verme ve
doku perfiizyonu gibi parametreleri degerlendirmek i¢in kullanilabilecek daha az

invaziv, yeni teknolojiler mevcuttur [73].

Fick prensibi 1870 yilinda Adolf Fick tarafindan tanimlanmistir. Adolf Fick tarafindan
tanimlanmis olan prensip diger tiim diliisyon temelli CO 6l¢iim yontemlerinin ¢ikis
noktast olmustur. Bir doku veya organa giren ve ¢ikan madde miktarlarinin bilinmesi
halinde aradaki konsantrasyon farkindan organ veya dokudan gegen kan akimi
miktarinin hesaplanmasin1 saglar. Temelde kiitlenin korunumu yasasinin bir

varyasyonudur.

Fick prensibi belirli bir donemde viicut tarafindan tiiketilen oksijen miktarina (VO2)
baglidir. Kanin tasidigi oksijen miktar1 6lgiilerek bu miktar1 tasimak i¢in gerekli kan
akis1 hesaplanabilmektedir. Ozetle arteriyel ve karisik vendz oksijen arasindaki farka
boliinen oksijen tiiketimi ile CO hesaplanabilmektedir (CO=VO2/(Ca0,-Cv0,).

Termodiliisyon tabanli CO &lgiimii PVC’den verilen soguk izotonik sivinin
transpulmoner gecis sonrasi invaziv arter kaniiliinden 6lgiilmesi ve aradaki 1s1 farki
tizerinden hesaplandigi bir yontemdir. Benzer prensip ile c¢alisan lityum seyrelme

tabanl 6l¢lim cihazlar1 da mevcuttur.

Uzun yillar boyunca PAC hemodinamik izlem igin altin standart olarak kabul
edilmistir. Bununla birlikte, birka¢ calisma, PAC’nin kritik hastalarda sonucu
tyilestirmede basarisiz oldugunu ve hatta zararli olabilecegini gostermistir. 1990'larin
sonlarinda, santral vendz kateterizasyon yoluyla CVP izlemesi, sepsisin kilavuz
yonetimine dahil edilen daha az invaziv bir alternatif olarak ortaya ¢ikti[74]. Ancak
glinlimiizde hem CVP izlemi hem de pulmoner arter okliizyon basinct 6l¢iimii sivi

yaniti Ongoriisii konusunda tutarsiz olarak kabul edilmektedir. Ayrica teknigin
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standardizasyonunun olmamasi ve hastalarin hemodinamik olarak kararsiz olmasi
nedeniyle verilerinin yorumlanmasi zordur. Bu nedenle bu kadar invaziv olan islem

gliniimiizde yavas yavas terkedilmektedir.

Arter dalga formu analizleri (Pulse Wave Analysis, PWA) invaziv arter kateteri veya
parmak ucu basing Ol¢en cihazlardan elde edilen dalga formu egrisi {izerindeki bazi
noktalar ve egri altinda kalan alan hesaplamalari ile hastalarin demografik verilerini
de degerlendiren bazi ticari formiiller ile CO hesaplamasi yapar. Mevcut cihazlarin
biliylik ¢ogunlugunun diliisyonel yontemlerden biriyle aralikli kalibrasyon ihtiyaci

mevcuttur.

Nabiz basinci degisikligi (Pulse pressure variation, PPV) 6l¢limii, hastada olusan 6n
ylk degisiminin Frank-Starling egrisi lizerindeki pozisyonunu tespit etmek iizere
kullanilan bir 6l¢iim yontemidir. Egrinin diiz kisminda bulunan hastalar 6n yiik
degisikliklerine kars1 duyarsiz olup sivi yanith degildir. Bu veriyi 6lgebilen yiiksek
maliyetli ticari cihazlar bulunmakta olup bir dizi karmasik algoritma kullanarak SV ve
CO’yu hesaplayabilir. Yiiksek maliyetli olmasmin yaninda, siniis ritminde olan, >8
ml/kg tidal hacim ile ventile edilen, ventilatorii spontan olarak tetiklemeyen hastalarda
kullanilmak durumunda olmasi kullanilabilirligini azaltmaktadir. Atim hacmi
degisikligi (Stroke volume variation, SVV) 6l¢iimii prensip olarak PPV ile benzerdir
ve benzer kisithiliklar1 bulunmaktadir. Hastanin spontan solunumu oldugu veya

diizensiz kalp atis1 oldugu taktirde PPV de SVV de hatalidir [75].

Solunum varyasyon indeksi (pleth variability index, PVI) pulse oksimetre ile galisan,
pletismografik dalga formunun solunum sirasindaki boyut degisikliginin yiizde olarak
ifadesidir. Ayn1 PPV veya SVV gibi diisiik kan hacmi durumlarinda yiiksek, normal
kan hacmi durumlarinda diisiiktiir. 14’iin altindaki PVI degerlerinde s1v1 yiiklemesinin
SV’de artisa neden olmayacagi, bu nedenle perfiizyon bozuklugunun hipovolemi
harici sebeplere baglh oldugunu gosterir. 14’iin iizerindeki degerlerde ise hastanin

voliim ac1g1 olmasi nedeniyle siv1 yliklemesinin SV’de artis saglayabilecegini gosterir.
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2.2.4. Hiz/Basmng Indeks Olgiimler

Diyastolik sok indeksi (DSI) kalp hizinin (KH) diyastolik basinca oran1 (KH/DKB)
olarak ifade edilmektedir. DKB’nin damar tonusunu gostermede sistolik basing ve
ortalama arter basincindan daha anlamli olmasi temelinde olusturulan DSI yakin tarihli
bir caligmada damar tonusunun iyi bir gostergesi olarak tanimlanmustir [56, 57]. Ancak

Klinik kullanimu ile ilgili heniiz yeterli ¢alisma yoktur.

DSI’ne benzer sistolik sok indeksi (KH/SKB), modifiye sok indeksi (KH/OAB) gibi
farkli indeksler de mevcuttur. Bu indeksler klinikte esasen mortalite 6ngérmede Yyol

gosterici olarak kullanilmaktadir [76].

2.2.5. Sivi Yamithhig1 Degerlendirmede Ek Testler

Sivi uygulamasi dolagim yetersizliklerinde ilk tedavi basamagidir. Esasen vendz
doniisii, dolayisiyla kardiyak on yiikii ve CO’yu arttirmayi amagclar. Bariz derin
hipovolemi durumlar1 haricinde siv1 yiiklemesine olumlu yanit tiim hastalarin yaklasik
yarisinda mevcuttur. Sivi tedavisi genellikle arteriyel hipotansiyon durumlarinda
diisiiniiliir. Intravaskiiler hacim arttirilarak 6n yiik ve CO artis1 sonucu doku oksijen
sunumunda iyilesme saglanir. Arteriyel kan basincindaki artis sistematik olmamakla

birlikte debi artisina eslik edebilir.

Nerdeyse tiim sok tablolarinda siv1 verilmesi ilk tedavi segenegi olarak diisiiniilse de
bu durum her zaman faydali degildir. Unutmamak gereken asil konu cerrahi sirasinda
veya yogun bakim iinitesindeki takibinde verilen sivilar esasen ilagtir. On yiik ve kalp
debisi iliskisi nedeniyle bireyler arasi siviya yanit esit degildir [77]. Sivi yanitlihig
degerlendirilmedigi takdirde sivi bolusu uygulamasi hastalarin yaklasik yarisinin kalp
debisini arttirmaya yardimci olur. Bu durum hastalarin yaklasik yarisinin asir1 sivi
yiiklemesinin bilinen zararlarina maruz kalacagi anlamimna gelir [78, 79]. Ayrica
baslangigta sivi yanith olan bir hasta tedavinin ilerleyen saatlerinde artik sivi yanith

olmayabilir [80].

PPV ve SVV mekanik ventilasyon altinda olan hastalarda sivi yanithiligini 6ngérmekte

faydali olabilir ancak bazi durumlarda kullanimi siiphelidir. Bunlar diisiik kalp
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hizi/solunum orani, diizensiz kalp atislari, diisiik tidal hacimli ventilasyon, artmis
intraabdominal basing, acik toraks, spontan solunum (LIMITS) olarak siralanabilir

[81].

Pasif bacak kaldirma (PBK) testi bir hastay1 yar1 oturur pozisyonda iken trendelenburg
manevrasi ile bas gdvde yere paralel, ayak ve bacaklar yerden 30- 45 derece a1
yapacak sekilde yukarida hale getirme ile uygulanir. Bu durumda alt ekstremitelerden
yer ¢cekimi etkisi ile kalbe donen kan vendz doniis basincini ve ortalama arter basincini
arttirir [82]. PBK, disaridan sivi eklemesi yapmaksizin ¢ok kisa siire igerisinde 300 ila
500 ml sivinin dolagima dahil olmasiyla 6n yiik artis1 saglar ve sivi yanithliginin
degerlendirilmesini miimkiin kilar. Ancak yapilan bazi ¢alismalar gdstermistir ki
PBK’nin hemodinamik etkileri basit¢e (invaziv veya non-invaziv) arteriyel kan basinci
ile degerlendirilemez [83]. En iyi kosullarda bile arter basincindaki degisiklikler atim
hacmindeki degisim ile kismi olarak paralel seyirlidir. Bu durum bizi PBK sirasinda

CO 6lgiimii kullanmaya mecbur birakmaktadir.

45° k

Sekil 1. Pasif Bacak Kaldirma (PBK)

PBK’nin etkisi kisa siirelidir. Baz1 hastalarda 1 ila 2 dakika kadar siire ile CO artis1
olur ve hemen kaybolur. Bu nedenle olgiim yontemi gergek zamanh segilmelidir.
Nabiz kontiir analizi, doppler ultrasonografi gibi yontemlerin yani sira biyoreaktans
analizin yeni siirimiinde PBK siiresi ile uyum mevcuttur [84]. PVI gibi pletismografik

6lgtim yontemleri de PBK o6ncesi ve sonrast degerlendirme amaciyla kullanilabilir
[85].
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PBK sonrasi etkileri degerlendirmek icin atim hacmi degisikligi (SVV) veya nabiz
basinc1 degisikligi (PPV) gibi yontemler de kullanilabilir. PBK sonrasi PPV’deki
diististin s1v1 yanithiligina dair bir sonug¢ oldugunu gésteren ¢alismalar mevcuttur [86].
Benzer sekilde PBK sonrast SVV disiisliniin de sivi yanithligini gdsterdigi
disiiniilmektedir [87]. Ancak tiim bu konularla ilgili yeterli ¢alisma bulunmamasi

nedeniyle net bir deger belirlenememistir.

Kapiller dolum zamani (CRT) ile PBK aracili stv1 yanitt belirlenmesi de teorik olarak
miimkiindiir. Ancak bu Ol¢limiin tekrar edilebilirligi, cilde uygulanan baskinin
standardizasyonu, aydinlatmanin standardizasyonu, ten renginin normale dénmesinin
standardizasyonu gibi sorunlart mevcuttur. Bu nedenle pratikte uygulanmasi

giliniimiizde pek miimkiin degildir.

PBK testinin intrakraniyal basing artisi olan hastalarda yapilmasi kontrendikedir.
Venoz kompresyon uygulamasi yapilan (¢orap veya cihaz araciligi ile) hastalarda
hatali negatif sonuclar verebilir. Intraabdominal hipertansiyonu mevcut olan

hastalarda hatali negatif sonug verebilecegi diisiiniilmektedir [88].

Sivi yanithiligini degerlendirmede PBK ’ya alternatif siv1 yliklemesi test yontemi olarak
ekspiryum sonu okliizyon (EEO) testi uygulanabilir. Ancak EEO testinin giivenli
sonug vermesi i¢in 6 ml/kg tidal hacim yeterli degildir [89].

Sivi yanithiligini degerlendirmede ultrason ile vena cava ¢ap1 6l¢timii de kullanilan bir
yontemdir. Vena kava ¢apindaki solunumsal varyasyon uzun siiredir 6n ytik yanitini
degerlendirmede kullanimi agisindan One siiriilmektedir. Ultrason konusunda genis
deneyim gerektirmeden kullanilabilen bu yontemin son yillarda yapilan ¢alismalar ve

meta-analizler ile giivenilirligi sorgulanmaktadir [90, 91].
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2.2.6. Biyo-Elektriksel Ol¢iim Yéntemleri

2.2.6.1. Tamm ve tarihce

Biyo-empedans (Z), biyolojik dokularin bir sinlis dalgasi elektrik akiminin
uygulanmasina tepkisini ifade eder. Fiziksel olarak, sabit bir diren¢ (R) ve zamanla
degisen bir reaktanstan (X) olusur. Z ve X, algilama ve filtreleme yontemlerinde
farklilik gosterir. Ancak elektrik sinyalinden atim hacmini (SV) ve CO’yu tiiretmek
icin ayn1 modeli ve varsayimlar1 paylasir. Temel mantig1 toraks i¢i kan hacmi, kan
akisima bagl olarak degisiyor ise, toraks cildine uygulanacak yiiksek frekansli ancak

diisiik siddetli akim1 degistirecektir[92].

Ik kez 19. Yiizyilin sonlarmda tanimlanmis olan biyo-empedansin kardiyak aktivite
ile korelasyonu 1930’larda, viicuttaki siv1 ile korelasyonu 1960’11 yillarda ¢alisilmaya
baglanmistir. Ulusal Havacilik ve Uzay Dairesi (NASA) astronotlarin hemodinamik
durumlarimi siirekli monitdrize etme ihtiyact ile biiylik gelisme kaydetmistir. Sinyal
kalibrasyonlar1 ve varsayimsal 6l¢iimleri nedeniyle popiilaritesini kismen yitirmis olan
yontem, yakin ge¢miste olan gelistirmeler ile klinik pratikte tekrar yer almaya

baglamistir.

Kapasitans terimi elektriksel olarak elektrik akimin kisa siireligine depolanabilmesini
ifade eder. Insan viicudunda kapasitans hiicre zar iyiligi ile orantihdir. (saghkl
hiicrelerin daha yiiksek kapasitanst mevcut) Elektriksel akima direng (rezistans)
dokunun sivi icerigi ile ters orantilidir. Elektrik akimindaki dirence maruz kalmaya
bagli olusan degisiklik reaktans olarak adlandirilir ve hiicre kiitlesi ile iligkilidir.
Empedans terimi dokularin iletkenlik ve yalitkanlik oranini ifade etmektedir. Diger bir

deyisle direncin konduktansa oranidir [93].

Insan viicudundaki dokularin elektriksel iletkenligi degisiklik gdstermektedir. Ornegin
kas ve bag dokusu sividan zengin olup diisiik direng ve diisiik empedansa sahipken,
hiicre yogunlugu fazla olan dokular elektriksel iletkenlik agisindan zayiftir. Yag
dokular yiiksek direng ve yiiksek empedansa sahiptir[93].
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Elektriksel aktivitenin Ol¢limii sirasinda kullanilan sinyal amplitiid modiilasyonu
(AM) biyo-empedans olgiimlerinin temelini olusturur. Sabit noktalar arasinda
olusturulan akimin alicilar ile Olgiilmesi sirasindaki olusan elektriksel glriiltii,
Olclimlerin kiymetini azaltmaktadir. Daha fazla sayida elektrod kullanilarak yapilan
biyoreaktans dl¢iimiinde ise, AM 0Ol¢limlerine ilave olarak frekans modiilasyonu (FM)
teknigi ile faz kaymas1 hesaplanarak elektriksel giiriiltii azalt:lmaktadir. Olgiim kalitesi
acisindan aradaki fark, gilinlimiizde kullanimda olan AM ve FM radyo

frekanslarindakine benzerdir[93].

Yukarida bahsi gecen faz kaymasi dolasimda bulunan hareketli hiicrelerin elektrik
akimindaki elektronlar1 sogurarak sinyalde gecikmeye sebep olmasi nedeniyledir. Bu

gecikme miktar1 gegen kan miktari ile dogru orantilidir.

Kabaca silindirik yapida olan toraks iizerine elektriksel akim uygulandiginda
empedans (Z), toraksin uzunlugu (L) ve dokunun spesifik direnciyle (p) orantili,
silindirin kesit alaniyla (A) ters orantilidir. Silindirin hacmi (V) LxA ile hesaplanabilir.

Sonug olarak biyo-empedans; Z =p x L2 / V’dir.

Sekil 2. Elektriksel Dalgalarin Trigonometrik Dongiisii
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2.2.6.2. Duragan durumdaki elektriksel prensip

Tek bir elektriksel akim dalgasina yanit voltaj (V), dalgalanma sikilig1 frekans (F) (F=

®/2m) V/I oran1 empedansa (Z) esittir. Bu esitlik matematiksel olarak:

V = Vysinot = Vo se/®t

I =1lgsin ((Dt-e) = Io'ej (0t-6)

Z=VII=Vqo/lge®=Vo/lg*(cosd+jsin0) = Vo/ o

Seklinde ifade edilebilir.

2.2.6.3. Dinamik degisiklikler sirasindaki elektriksel prensip

Degisiklikler ihmal edilebilir oldugunda gecerli olan formiil, gecici degisiklikler
sirasinda (6rnegin kalp atis1 nedeniyle) Z’ nin degismesini takiben frekans ve faz da
gecici olarak degisir. Z, VO, 10 ve 0 icin gegerli olan formiiller karmasik hale gelir.
Dolayisiyla Z, Vg ve lg basit¢e hesaplanmasi miimkiin olmaz. Bu durumu 6nlemek i¢in
farkli bir devre daha olusturularak Ip degisikliklerinin dislanmasi saglanabilir. (Sekil
3) Sekil 3’deki gibi bir ¢iftli devre sisteminde V deki degisiklikler Z deki degisiklikleri

temsil eder.

—l—

—:'/ AC Akim _\‘.—

Sekil 3. Elektriksel Sistemin Alternatif Akim Semasi
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| = Igeeiet

V = Vg el + AV eg (©80t0) = [\/o+ AV epl (A0t+0)] egiot

AZ = AV/Ipeel @0

T (k =1°den sonsuza) i¢in hesaplandiginda

V(t) = [VO+ YkAVeg) Aoktt00)] sglot —, Z(t)= Y AV /lgeel (Aktt0k)
Z(t) = Y kAVillo* [cos (Awxt+ k) + j sin (Aokt+ 0y)]

Z(t) = R(t)+jX(t) olduguna gore

R(t) = Y kAVi/loecos (Awxt+ 0k) ve X(t) = Y kAVi/loesin (Awkt+ Ok)

Bu formiil Z’nin zaman i¢inde degisiminin; (Z(t)) Vo’1 AV(t) ile tespit ederek AM ve
Ao(t) tespit edilerek FM kisimlar1 arasindaki fiziksel baglantiy1 gostermektedir.

Bunun bir sonucu olarak alict AM ve FM sinyalleri ayni sekle sahiptir [93].

AN SN N\ S mmmmmr s )

e B e S A L P e B e et \/’0
\/_l/
AM sinyal = AV(t)

Sekil 4. Elektriksel Akim Sisteminden Izole Edilmis AM ve FM Sinyalleri
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2.2.6.4. Biyo-empedans ve biyo-reaktans

Standart biyo-empedans temelli medikal sistemler gogiis duvari tizerindeki iki elektrot
araciligryla belli amplitiidde yiiksek frekansli akim uygular ve ilgili bolgelerdeki voltaj
degisikliklerini 6l¢er. Duragan donemde 6l¢iilen VO/I0 oran1 kan akimi olmadigi anda
gogiisteki bazal sivi miktarina tekabiil eden Z0 1 verir. A orta i¢erisinde akim oldukga,
(toraks i¢indeki su ve demir (hemoglobin) miktari arttik¢a) Z(t), Z0a gore periyodik

olarak azalir.

Giiriiltia

FM sinval
(KTB)

F=Aw/2x

1 10 100 1000 10000 100000 .

Sekil 5. Elektriksel Giiriiltii Yoniinden AM ve FM Sinyallerinin Karsilastirmasi

Geleneksel biyo-empedans sistemleri AM sinyalini kullanirlarken biyoreaktans
sistemleri FM sinyalini kullanir. Her ne kadar AM ve FM sinyallerinin sekilleri uygun

Olceklendirme ile ayni olsa da FM analizi ¢ok daha 1y1 sinyal/giiriiltii oranina sahiptir.

2.2.6.5. Sinyal 6lciimiinden kardiyak debiye gecis

Biyo-empedans ve biyoreaktans sistemleri aortik hacim ve gogiis empedansindaki
degisikliklerin fiziksel modelleriyle iligkilidir. Bu empedans modeli aortay1 kondiiktor
kabul ederek yapilmistir. Bu durumda empedanstaki degisikliklerle attm hacmini

hesaplayabilmek i¢in bazi kabuller gereklidir [93]:

e (Gogis duvari lizerine es zamanli olarak alternatif akim uygulamasi ve dl¢timii
yapacak olursak, torasik empedans, kan akisi nedeniyle degisecektir

(hacim/zaman).
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e Ventilasyonun kan akimina etkisi tiim zamanlarda ortalamadir.
e Diisiik basingli damarlardaki kan miktar1 gorece sabittir.

e Miyokard duvarlarinin kalinligi, ventrikiil i¢i kan hacmini elektriksel olarak

izole etmektedir.

Bu ilk 4 madde torasik empedanstaki degisikliklerin ¢cogunlukla aortik kan hacmindeki

varyasyonlar1 bagh oldugunu diisiinmemizi saglar.

e Aort, sabit uzunlukta silindirik bir yap1 olarak kabul edilir.
e Kanin direnci sabittir. Olgiimler sirasinda hemoglobin konsantrasyonu sabittir.

e Hemoglobin normal dis1 degerlerde, ancak hasta stabil ise diisiik veya yiiksek

olmasinin ¢ok bir etkisi yoktur.
e Kanin ve torakstaki dokularin direnci benzerdir.
e Toraks silindir olarak kabul edilir.

e Toraks Aort ile paralel seyirli ancak farkli bir bolme olarak kabul edilir.

Aort akus1
N4 i d Lo
2 e Vot Vot e WELVE P
] | A A A ,
EKG oJ Aat A Aal Al A g AL |
Y \ ., . VA VAR VAl SAS
l’ ) l" ' “ { JI “‘ \‘I {'
VIS IS IV ACEACTIN NN \
Z{) LN [ \ A HA / VA VY
X(t) \\,l '\\'} sf \\‘/ \/ \". k,“;' \\_‘. rf \.“’ \\ ‘)
dz/dt . X Tl B :
Y dzZ/dt | 1‘ \
dX/dt

Sekil 6. Elektriksel Akimla Elde Edilen Verilerin Kardiyak Dongiiyle islenmesi

AZae'yi VET dZ/dtmax’e ¢evirmek, SV i¢in nihai formiile ulasmamizi saglar:
SV = pL2/202 e VET * dZ/dtmax

Bu durum hem biyo-empedans hem biyoreaktans icin gegerlidir. AM ve FM
sinyallerinin seklinin ayni olmasi1 nedeniyle dZ ile dX degistirilebilir. Her hasta igin

ayr1 bir C sabiti formiile eklendiginde;
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SV = Cp Lz/Zo2 e VET o dX/dtmax

Bu varsayimlarin sonug¢ {izerine olan etkisini sinirlandirmak i¢in ¢esitli Oneriler
olmustur. Ornegin toraksin silindir degil de daha konik yapida oldugu kabul edilmistir.
Her kabul ayr1 bir nedenle bireysel uyumsuzluga neden olabilir. Bu durumu diizeltmek
icin hastanin demografik verilerinden elde edilen kalibrasyon sabiti (CF) formiile
eklenir. Bu sabit spesifik popiilasyonlarda yapilan calismalar ile elde edilip

genellenmistir. Sonug olarak formdil:

Biyo-empedans: SV = CF/Zg? » VET ¢ dZ/dtmax

Biyo-reaktans: SV = CF/Z? « VET * dX/dtmax seklindedir.
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2.3. Ultrasonografi

2.3.1. Ultrasonografinin Calisma Prensibi ve Klinik Kullanimi

Insan kulag1 20 ila 20000 herz arasindaki ses frekanslarma duyarlidir. 1 megahertz
lizerindeki frekanslara ultrasonik frekanslar adi verilir. Ik kez 1880 yilinda Currie
kardesler tarafindan tanimlanan piezo-elektrik teknik ile olusturulabilen bu giiclii
titresimler icin ¢esitli 6zel kuvars kristallerin kullanildig1 medikal cihazlar mevcuttur
[94]. Bu cihazlarda kristallere elektrik akimi uygulandiginda kristaller deforme olur
titresir ve ultrasonik dalgalart olusturur (elektrik akimini ultrason enerjisine
cevirirken). Ayni1 zamanda ultrason enerjisini tekrar geri elektrik akimina gevirebilir
[95]. Tipta pek ¢ok kullanim alan1 olsa da yaygin olarak radyolojik bir goriintiileme
yontemi amactyla kullanilmaktadir. i1k kez 1942 yilinda Avusturyali nérolog Dr. Karl

Theodore Dussik tarafindan medikal tani araci olarak beyni goriintiilemek igin

kullanilmistir [96].

Sekil 7. Dr. Karl Thedore Dussik Goriintilleme Amaciyla Hastasinin Baginda
Ultrason Uygulamakta

Ultrasonografi hizli, non-invaziv ve giivenli bir yontem olmasi sebebiyle hekimlerin
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tanisal ve girisimsel islemlerde giin gectikce daha sik kullandiklar1 goriintiileme
yontemidir. Tasiabilir olmasi ve radyasyon riski igermemesinin yani sira bilgisayarl
tomografi ve manyetik rezonans goriintiilleme gibi yontemlere gore daha ucuzdur.

Ultrasonografi incelenen yapilarin boyutu, sekli ve doku yapist hakkinda bilgiler verir.

Ultrasonik frekanslar transdiiser ad1 verilen bir prob araciligi ile viicuda yonlendirilir.
Yonlendirilen ses dalgalar1 dokularda yansiyacak yiizey bulana kadar ilerler,
yansidiktan sonra yine prob tarafindan algilanir ve cihaz bu veriyi goriintii olarak isler.
Ultrason problart igerisindeki kristallerin dizilimine goére lineer veya konveks olarak
adlandirilirlar. Lineer problar yiiksek frekans kullanmakta olup daha kisa penetrasyon
ozelligine sahip iken konveks problar diisiik frekans kullanarak daha uzun penetrasyon
ozelligine sahiptir. Goriintiileme icin segilecek prob incelenecek yapmnin yiizey ile
mesafesine, dokularin akustik 6zelligine gore sec¢ilmeli ve eger miimkiinse incelenecek
alanin derinligiyle probun fokal alani uyumlu olmalidir. Fokal alan programlarin 151
boyunca en uygun goriintiiyii elde ettigi alandir ve incelenen alan {lizerine ayarlamak
onemlidir. Doku derinligi arttik¢a ultrason dalgasinin giicli azalir ve derin dokulardan
gelen sinyal zayif olur. Ultrason cihazlari bu kaybi azaltmak igin gri skala kazanci
ayar1 (Time gain compansation; gain) ile incelenen dokudan yansiyan eko siddetini
ayarlamak i¢in kullanilabilir. Ultrasonografik goriintiilemede prop gain ayarini ¢ok
yiksek ayarlamak zorunda kalmadan incelenen yapiya yeterince isleyecek frekansta
secilmelidir eger sinyal yeterince giiglii degilse (goriintii cok koyu ise), gain ayari
arttirilmali veya daha diisiik frekansli proba gecilmelidir. Parlaksa gain ayari

disiiriilmeli veya daha yiiksek frekansli prob gegilmelidir[94].

A-Mod ultrasonografide incelenen bolgedeki farkli doku yiizeylerinden yansiyan ses
1 grafik seklinde kaydedilir. Ekolarin amplitiidleri ekolarin siddetini, ekolar arasindaki
mesafe de viicut igerisindeki derinliklerini verir. B-Mod ultrasonografide ekologlar
amplitiid olarak degil orantili gri skalayla kesit goriintiisii olarak gdosterilir. M-Mod
ultrasonografide Hareketli yapilardan yansiyan ekolar pozisyon zaman grafigi olarak

gosterilir.
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2.3.2. Doppler Teorisi ve Doppler Ultrasonografi Yontemleri

Doppler kaymas1 Johann Christian Doppler isimli Avusturyali bir fizik¢i tarafindan
1842 yilinda tanimlanan bir gézlemdir. Sabit frekansli bir ses kaynag1 yaklastik¢a daha
tiz uzaklastikca daha pes olarak isletilmektedir. Ayn1 durum kaynak sabit dedektor
hareketli oldugunda da gozlenir. Ses frekansindaki hareket iliskili olan bu degisiklige
doppler kaymasi adi verilir. Teknolojik ilerleme dersler sayesinde bu fizik kurali
uygulamaya gegerek doppler ultrasonografi yontemi gelistirilmistir [97]. Doppler
bilgisi hem siirekli salinan ses demeti ile hem de pals seklinde tiretilen ses ile elde
edilebilir. Goriintii elde etmek iginse sesin pals seklinde gonderilmesi zorunludur.
Doppler ultrasonografi ile akim incelenirken eko kaynagi eritrositlerin yiizeyindedir.
Gonderilen ultrasonografik dalganin boyu eritrosit diizeyinden ¢ok biiyiik oldugu i¢in
temel olay sacilmadir. Akmakta olan eritrositlerden sacilan ses dalgalari {ist iiste

binerek proba ulasir.

Doppler ultrasonografi ile kan akimi degerlendirilirken temel prensip bir ag1 ile
gonderilen ses dalgasinin akimin yoniine ve hizina gore degismesini saptamaktir.
Gonderilen dalganin frekansindaki degisim doppler esitligi ile gosterilir. Doppler
esitligine gore doppler kaymasi; probun frekansi, kan akiminin hizi ve ses demetinin
damar duvari ile yaptigi aginin kosiniisii ile dogru orantilidir. Bu esitlikte bilmedigimiz
tek degisken kan akimimin hizidir. Diger faktorler 6nceden belli oldugu i¢in doppler

frekans kaymasi kan akim hizi ile dogru orantilidir.

Ultrason palsinin doniis siiresi ve piksel parlakligint olusturan akimin siddeti B-Mod
olustururken kullanilan parametrelerdir. Kan akiminin hizim1 belirleyen frekans
kaymasi1 miktar1 ve proba gore akimin yoOniinii belirleyen doppler kaymasi faz

degisikligi doppler ultrasonografide kullandigimiz parametrelerdir.

Doppler ultrasonografi endikasyonlari: Arteriyel perfiizyon degerlendirilmesi, venoz
trombiis arastirilmasi, akimin yoniinii saptamak, doppler spektrum analizleri ile akimin
hiz ve seklinde degisiklik olusturan patolojileri saptamak, doku karakterizasyonu

yapmak, akim voliim 6l¢limii yapmak olarak siralanabilir [97].
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2.3.3. Siirekli Dalga (Continious Wave) Doppler

Doppler verilerini degerlendirmenin en basit yontemidir. Prob tizerinde biri siirekli ses
dalgasi iireten digeri yansiyan ses dalgalarini saptayan yerlestirilmis iki transdiiser
mevcuttur. Saptanan frekans degisikligi ses seklinde verilir. Uygulayici tarafindan
dinlenerek akimiin hiz1 pulsatilitesi ve tiirbiilans1 degerlendirilir. Kulak en duyarli ses
ayiricist oldugu i¢in deneyimli bir hekim i¢in bu yontemin tani degeri ¢ok ytiksektir,
bu nedenle en gelismis renkli doppler aygitlarinda dahil hoparldrler varliklarini
siirdiirmektedir. Ol¢iimiin kalitatif ve tiimiiyle subjektif olmasmm yan1 sira sadece
akimim varligini1 saptamak basit bir islemdir. Bu nedenle kadin dogumda fetal kalp
sesini  vaskiiler cerrahi de periferik kanlanmayi arastirmada yaygin

kullanilmaktadir[97].

2.3.4. Spektral (Dupleks) Doppler

Doppler bilgileri pals seklinde gonderilen ses demetiyle elde edilir. Eko siiresi
saptanarak lokalizasyon yapilabilir. Cogu sistemde prop tizerinde doppler pulsu iireten
ayr1 bir transdiiser mevcuttur. Incelenecek bdlgenin lokasyonu boyutu ve gonderilen
ses demetinin agis1 goriintii lizerinde isaretlenir. Secilen alandan donen ekolardan
cikarilan frekans farki monitérde hiz/zaman veya frekans grafigi olarak izlenebilir.
Monitdrde ayrica en yiiksek hiz, ortalama hiz gibi akima ait bir¢ok sayisal deger de

goriilebilir[97].

Dokuya gonderilen bir pals ¢izgisi boyunca bir¢ok noktadan 6l¢tim alinarak multi-gate
doppler yapilmis olur. Bu sekilde bircok omek de elde edilen akim bilgisi akimin
transfere gore yoni ve hizina gore renklendirip B-moddaki damar goriintiistiniin igine
yerlestirilirse renkli doppler goriintiileme elde edilir. Renkli doppler goriintiileri akim
hakkinda kalitatif bilgiler verir. Bu nedenle pratikte yalniz bagmna degil ¢ogunlukla
grafik seklindeki doppler spektrumu ile kullanilir. Renkli goriintiilemede rengi faz
kaymasi, renk tonunu ise frekans kaymasi belirler. Esasinda spektral goriintiileme
olmasina ragmen veriler grafikle degil renk tonlariyla gdsterilmektedir akiminin hizi
rengin tonlartyla belirlenir. A¢ik parlak tonlar hizli akimi koyu tonlar yavas akimi

gosterir.
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Son yillarda renkli doppler de power doppler ad1 verilen bir yontem kullanilmakta olup
sinyalin entegrasyon giicii kullanilmaktadir. Bu yontemde renklerin tonunu ve
parlakligi doppler sinyalinin giiciinlii gosterir. Sinyal giicii de doppler kaymasini
olusturan eritrositlerin sayilariyla iligkilidir. Power dopplerde goriintii doppler
sinyalinin giicliyle olusturuldugu icin, gri skala goriintiilemede oldugu gibi derinlerden
gelen sinyaller daha zayiftir. Bu nedenle goriintiilerdeki renkler bu zayiflamayla
orantilt olarak derinlere dogru degisir. Power dopplerde kayma frekansi goriintii

parametresi olmadigi igin goriintiiler akimin yonii ve hizi ile ilgili bilgiler tasimaz [97].
2.3.5. Doppler indeksleri

Spektral doppler veya renkli doppler ile olusan yontemler vaskiiler sistemin
incelenmesinde temel ultrasonografik yontemdir. Doppler ultrasonografi ile akim
incelenir. Elde edilen akim bilgileri kalitatif veya kantitatiftir. Akimdaki degisiklikleri
goreceli olarak degerlendirmek amaciyla yapilan Glgiimler ise yar1 kantitatif akim

bilgileri verir. Bunlar:

o Kalitatif (akim varligi ve yonii) (akim karakteristigi)

o Kantitatif (akim hiz1) (akim voliimii)

e Yarn kantitatif (pik sistolik diyastolik hiz indeksi) (resistif indeks) (pulsatilite
indeksi)

Yan kantitatif doppler ultrasonografi verileri empedans1 degerlendirmek amaciyla
yapilan hesaplamalardir. Empedans akima karsi tiim etkenlerden kaynaklanan
direnglerin  toplamidir. Damarin  doppler  spektrumundan  hesaplanabilir.
Vazokonstriiksiyonda artan empedansinin vazodilatasyondan sonra azaldigi goriiliir.
Ekstremitelerde egzersiz sonrasi, splenik damarlarda yemek sonrasi empedans azalir.
Nakledilmis bobrekte vaskiiler reaksiyonda ve anne karninda biiyiime geriliginde de
empedans artar. Empedansi degerlendirmek i¢in akimi kendi igerisinde degerlendiren
bazi indeksler gelistirilmistir. Bu indekslerin agisal diizeltmeye veya damar capi
Olgtimlerine gerek gdstermeden doppler spektrum tlizerinden hesaplanabilmesi biiyiik

kolayliktir.
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2.3.6. Resistif indeks

Resistif indeks (RI) veya Pourcelot indeksi, doppler ultrason ile damar kompliyansini
degerlendirmek icin kullanilan non-invaziv bir Ol¢imdir. Léandre Pourcelot
tarafindan 1974’te tanimlanmistir. Sistolik tepe akim hizi (PSV) ile diyastol sonu akim
hiz1 (EDV) arasinda hesaplanan bir formiille belirlenir (PSV-EDV) /PSV). Resistif
indeks paydasi hi¢bir zaman sifir olamayacagi i¢in diger doppler indekslerinden daha

duyarli kabul edilir. Ozellikle renal transplantlarin incelenmesinde kullanilir.

Rl in-vivo [98] ve in-vitro [99] calismalar ile damar direnci ile iligkili olarak
tanimlanmistir. Bude ve ekibi ¢alismalarinda RI’nin sadece damar direnci ile degil

ayni zamanda damar kompliyansi ile iliskili oldugunu gostermistir [100].

RI, 6zellikle bobrek iizerinde, doku perfiizyonunu degerlendirmede uzun siiredir
kullanilmakta olan bir 6l¢iimdiir. Renal RI renal intravaskiiler voliim ve hemodinamik
degerler ile ilgili degisiklikleri gostermektedir. Akut bobrek hasarinda renal RI ile
OAB arasinda ters orantili iliski gosterilmistir. Periferik arter iizerinde yapilan RI
Olciimii kardiyak cerrahi gecirmis hastalar lizerinde yapilan c¢alismada SVRI ile

korelasyon gostermistir [19].
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3. GEREC ve YONTEM

18 yas iistii, SOFA skoru 2’nin iistiinde olan, OAB = 65mmHg’ nin iistiinde olmasi
i¢cin vazopressor/inotrop tedavi almakta olan mekanik ventilasyon destegi alan, santral
vendz kateterizasyonu ve invaziv arter monitorizasyonu uygulanmis olan hastalarin
dahil edildigi ¢alismada hastalarin mevcut takip ve tedavileri Tiirk Yogun Bakim
Dernegi (TYBD), Yogun Bakim Dernegi (Society of Critical Care Medicine — SCCM)
Avrupa Yogun Bakim Dernegi’nin (Eurpean Society of Intensive Care Medicine —
ESICM) giincel tedavi protokollerine gore yapilmaktaydi. Calismaya dahil edilen
hastalarin demografik verileri, eslik eden hastaliklari, yogun bakim yatisinin ilk 24
saatinde hesaplanan APACHE-II skoru, SOFA Skoru, NUTRIC Skoru ve kan, idrar,
trakeal aspirasyon sivisi, beyin-omurilik sivisi, periton-plevra sivisi gibi viicut
orneklerinden yapilan kiiltiir sonuglar1 ve biyokimyasal analizler ile gilinliik ve haftalik
takiplerde kullanilan arter-santral vendz kan gazi analizi, tam kan sayimi, C-reaktif
protein, prokalsitonin, albiimin, gibi parametreler ve mekanik ventilator parametreleri,
hastalara uygulanan vazopressor/inotrop ajan destegi, gelisen mortalite ve morbidite
durumlar, giinliikk fizik muayenelerinde degerlendirilen kapiller dolum zaman,
mottling skoru, yapilan kan ve kan {iriinleri replasmani miktarlari, giinliik idrar ¢ikisi

gibi parametreler kaydedildi.

3.1. Cahismanmn Yeri, Zamani, Tipi

Bu ¢alisma Bezmialem Vakif Universitesi Hastanesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon
Klinigi’ne bagl yogun bakim tinitelerinde gergeklestirildi. Hastanemiz etik kurulunda
E-54022451-050.05.04-117238 sayili etik kurul onay1 alindi. 01.04.2022 —31.03.2023
tarihleri arasinda yogun bakim tinitesinde septik sok tanisi nedeniyle takip ve tedavisi

uygulanan 54 hasta ile prospektif gdzlemsel ¢alisma olarak gerceklestirildi.
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3.2. Cahsmanm Yapilacag Yer ve Ozellikleri

Calisma Istanbul ili Fatih ilgesinde bulunan 600 yatak kapasiteli 3. basamak bir
hastane olan Bezmidlem Vakif Universitesi Hastanesinde gergeklestirildi.
Anesteziyoloji ve Reanimasyon Klinigi'ne bagh 2 YBU’de toplam 27 yatak
mevcuttur. Yatak basma 1 adet mekanik ventilator ve tam kapsamli monitor
mevcuttur. 24 saat usulii ¢alisilan yogun bakim iinitesinde mesai saatleri iginde 2
sorumlu hekim ve 4 tipta uzmanlik 6grencisi hekim gorev almakta iken nobet
saatlerinde 1 sorumlu hekim ve 3 tipta uzmanlik 6grencisi hekim gorev almaktadir.

YBU’lerimizde 2022 y1li boyunca toplam 1930 hasta yatisi ve takibi yapilmustir.

3.3. Calisma Evren ve Orneklemi

Bezmialem Vakif Universitesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Klinigi Yogun Bakim
Unitelerinde yatmakta olan, 18 yas iistii, septik sok nedeniyle takip edilen, mekanik
ventilasyon ihtiyact bulunan, SOFA skoru 2’den biiyiikk olan, laktat diizeyi
2mmol/L’den yiiksek olan, spontan solunum g¢abasi bulunmayan (dahil edilme

kriterlerine sahip olup dislama kriterleri bulunmayan) 54 hasta - 1 yil siire ile planlandi.

Calismaya alman hastalarin birinci derece yakinlarindan onam alindi. Onam vermek

istemeyen hastalar ¢aligmaya dahil edilmedi.

3.4. Cahisma Plam

Verilerin uygun toplanabilmesi i¢in hazirlanan veri toplama ve takip kagidi kullanildu.
Bu form ile ¢aligsma siiresince agsagidaki bilgiler kaydedildi.
e Hastanin adi, soyadi, dosya numarasi,
e Hastanin yasi, cinsiyeti, boyu, kilosu, viicut kitle indeksi (BMI), ideal viicut
agirligi (IBW), BSA,
e Hastanin tibbi 6zge¢misi, kronik hastaliklari,
e Hastanin ¢alismaya baslamadan hemen 6nce almakta oldugu vazopressor ve
inotrop tedavilerin dozlari,
e Hastanin kan ve viicut sivilarindan alinmis olan kiiltiir sonuglariin ¢aligma

sirasinda en giincel olan sonuglari ve bunlarda tespit edilen patojenler,
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e Hastaya ait giinliikk rutin alinan tam kan sayimi ve biyokimyasal 6l¢iimlerin
caligmaya en yakin tarih ve saatli sonugclari,

e Hastanin vital bulgulari, (kalp hizi, sistolik, diyastolik ve ortalama arter
basinglari, ates, oksijen satiirasyonu,

e Hastanin giinlik rutin alinan arteriyel ve santral venoz kan gazi analizi
sonuglarinin ¢calismanin baslangic saati ile sonrasindaki 6. saate kadar alinmis
olan analizlerin sonuglari,

e Hastanin yogun bakim yatisinin ilk 24 saatinde hesaplanan APACHE-II skoru
ve caligma giinii hesaplanmis olan SOFA ve NUTRIC skorlari,

e (alisma sirasinda hastaya ait elde edilen hemodinamik 6l¢tim sonuglari,

e (alisma sirasinda hastaya ait elde edilen ultrasonografik 6l¢iim sonuglari,

e (alisma sonras1 28 giinliikk mortalite takibi.

e Onam vererek ¢alismaya dahil edilmis olan hastalarin verileri istatistiksel
analiz yapilabilmesi icin elektronik formatta kaydedildi ve istatistiksel

analizleri yapildi.

Yogun bakim {initemizde ¢aligma siiresince takip edilen 1870 hastanin 422’sinin
sepsis tanist mevcuttu. 160’1 septik sok nedeniyle takip edilmekteydi. 145’inin
mekanik ventilasyon destegi ihtiyacit mevcuttu. Taranan hastalardan; CRRT almakta
olan 25 hasta, kalp pili bulunan 5 hasta, aort kapak hastaligi olan 5 hasta atriyal
fibrilasyonu bulunan 28 hasta, her iki radiyal arterine ponksiyon yapmis olan 22 hasta
ve ekstremite amputasyonu bulunan 5 hasta ¢alismaya dahil edilmedi. 1 hastada
calisma hazirliklar1 sirasinda ani hemodinamik instabilite gelismesi nedeniyle

calismaya alinmadi. 1 yilin sonunda toplam 54 hasta ile calisma sonlandirildi.
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[ 1870 YBU Hastas ]
¥

[ Sepsisli Hasta: 422 }

v
[ Septik Soktaki Hasta: 160 J
v
[liekanik Ventilasyon Ihtivac:: 143 ]
4 Atrial Fibrilasyon: 28
CRRT: 25
- Radiyal Arter Ponksivonu: 22
KalpPili: 5
Ekstremite Amputasyvonu: 5
\ Hemodinamik Diizensizlik: 1
w

-

[ Gahsmaya Dahil Edilen: 54

Sekil 8. Akis Semasi

3.5. Hastalarin Degerlendirilmesi

3.5.1. Cahsma Dahil Edilme Kriterleri

e Yogun Bakim Unitesinde yatmakta olan 18 yas iistii septik soklu hastalar,

e Invaziv mekanik ventilasyon destegi ihtiyaci olan hastalar (tidal hacim ideal
viicut agirligia gore 6-8 ml)

e Invaziv arter monitdrizasyonu bulunan hastalar

e Santral venoz kateterizasyonu olan hastalar

e Ortalama arter basinci >65 mmHg olabilmesi i¢in inotrop destegi alan hastalar

e Kan laktat seviyesi >2 mmol/L olan hastalar

3.5.2. Dislama Kriterleri

e 18 yas altindaki hastalar
e Gebe hastalar

e (alismaya onam vermeyen hastalar
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e Viicut sicaklig1 diisiik olan hastalar (<35C)

e Spotan solunumu olan hastalar

e ARDS vb. nedenlerle yiiksek hava yolu basinci (>30cmH-0) olan hastalar.

e Atriyal fibrilasyon, flutter olan hastalar

e {leri aort yetmezligi olan hastalar

e Aorta, aortik arkus ve komsu biiyiik arterlerde gegirilmis cerrahi dykiisii olan
hastalar

e Kalp pili bulunan hastalar

e BMI>35o0lan

e Periferik arter hastaligi bulunan hastalar

e Son 12 saatte hem sag hem sol radiyal arteri lizerine girisim yapilmis olan
hastalar

e Bacak veya kol amputasyonu bulunan hastalar

o Sirekli renal replasman tedavisi (CRRT) tedavisi almakta olan hastalar

3.6. Teknik

Dahil olma kriterlerini karsilayip dislama kriterleri bulunmayan hastalarin, mevcut
takip ve tedavileri Tirk Yogun Bakim Dernegi (TYBD), Yogun Bakim Dernegi
(Society of Critical Care Medicine — SCCM) ESICM giincel tedavi protokollerine gore
yapilmaktaydi.

Septik soktaki hastalarda mekanik ventilasyon ihtiyaci olustugunda entiibasyondan
hemen sonra stabil hale geldiklerinde halihazirda spontan solunumu yokken ¢alismaya
alindi. Mekanik ventilasyon destegi almakta olan hastalarda septik sok gelistigi
takdirde mevcut halde spontan solunum ¢abasi yok ise ¢alismaya dahil edildi. Her iKi
radyal arterine girisim yapilmis olan hastalar 12 saat sonra tekrar degerlendirildi. Bu
degerlendirmede dahil edilme kriterlerini sagliyor ve diglama kriterleri bulunmuyorsa

calismaya dahil edildi.
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3.7. Hesaplamalar ve Skorlamalar

Calismada kullanilmak tizere elde edilen veriler ¢esitli literatiirde bulunan 6rneklerine

uygun sekilde indeksleme ve skorlamalara tabi tutuldu.

APACHE-II, SOFA, NUTRIC skorlar hesaplandigi haliyle kullanildi.

Kapiller dolum zamani 3 saniyeden kisa veya uzun olmasina gore gruplandi.

Mottling skoru literatiirde tanimlandigi haliyle 0 ila 5 arasinda puanlanmak suretiyle

belirlendi.

Sekil 9. Mottling Skoru

Idrar ¢ikis skorlamasi hastanin giinliik toplam ¢ikardig: idrar miktarmin saatlik olarak

hesaplanmasi ve sonucunda 1-5 arasinda skorlanmasiyla hesaplanmistir.

Tablo 6. Idrar Cikis Skorlamasi

Idrar Cikis Skoru 1 2 3 4 5
Idrar Miktar1 (ml/kg/saat Yok 0-03 | 03-05]| 05-1 >1

C-reaktif protein albiimin orani (C/AR), inceleme giin ve saatine en yakin alinmig olan

C-RP/albiimin oranini yansitmaktadir.
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Prokalsitonin albiimin orani (P/AR), inceleme giin ve saatine en yakin alinmis olan

prokalsitonin/alblimin oranini yansitmaktadir.

Laktat albiimin orani (L/AR), inceleme giin ve saatine en yakin alinmis olan

laktat/albiimin oranini yansitmaktadir.

Laktat klirensi baslangi¢ anindaki laktat diizeyinin (laktat 0) 2. (laktat 2) ve 6. (laktat
6) saat laktat diizeyine gore oranlanmasi olup (laktat 2 — laktat 0) /laktat O ve (laktat 6
— laktat 0) /laktat 0 seklinde hesaplanmuistir.

Santral vena kavadan alinan oksijen satiirasyonu (ScvO3) baslangig, 2. ve 6. saatlerdeki
diizeyleri mortalite hesaplamalari i¢in 4 ayr1 diizeyde skorlanmistir. ScvO2 diizeyleri

ayrica skorlama haricinde % diizeyleri ile dlgiimlerle karsilastirmada kullanilmistir.

Tablo 7. Santral Vena Kava Oksijen Satiirasyonu Skorlamasi

Skorlama 1 2 3
ScvO2 %70-80 |<%70 >%80

Mortalite verileri 6l¢liimleri takip eden 28 giin icin sag kalan ve dlen hastalar i¢in 2

grup halinde yapilmistir.

Vazopressor ve inotrop kullanan hastalarda vazopressor ve inotrop dozlar1 pg/kg/dk

seklinde kaydedilmistir.

DSI; KH/DKB oranlanmasi ile belirlenmistir.

A degerleri 6l¢timlerdeki ilk ve son ortalama degisken degeri lizerinden (degisken-2

- Degisken-1) /Degisken-1 formiilii ile hesaplanmustir.
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3.8. Hazirliklar ve Olciimler

Calismada standardizasyonu saglayabilmek icin tiim hastalarin 6l¢limii aragtirmaci
hekim tarafinca yapilmigtir. Baxter Starling™ monitoriiniin kurulumu ve 6l¢iimii

iretici firmanin belirttigi sekilde her hastaya ayr1 elektrot kullanilarak yapilmistir.

Sekil 10. Baxter Starling™ Monitorii

Hastaya ait demografik veriler cihaz {izerinde ayarlanmis ve kullanilacak elektrotlar
iretici firmanim kilavuzunda belirtildigi sekilde toraks on ylizde 4 kose alana her
elektrot kendine ait bolgeye cilt temizligi yapilarak yapistirilmistir. Calisma amaciyla

Olglimlere bagslamadan cihazin otomatik kalibrasyon ayarlar1 baslatilmigtir.
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Sekil 11. Baxter Starling™ Monit6riiniin Elektrotlarinin Yerlestirilme Sekli

Ultrasonografik dl¢timler Philips CX50 model cihazin L12-3 lineer probu ile arter
kateterizasyonu olmayan el bileginde anatomik enfiye ¢ukuru (snuftbox) lizerinde 1,5

santimetre derinlik ayarlanarak yapilmistir.

Sefalik Ven

| l Radyal arter

Ekstensor

Ekstensor R ' %
pollicis brevis\ ’ pollicis longus \ L '

Sekil 12. Anatomik Enfiye Cukuru ve Icerisinde Radiyal Arterin Konumuna Gore

Ultrason Probunun Yerlestirilmesi
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Sekil 13. Anatomik Enfiye Cukurunda Tespit Edilen Radiyal Arter Uzerinde RI
Olgiimii

Sekil 14. Philips CX50 Ultrason Cihazi ve L12-3 Lineer Prob
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Masimo Rad-87 monitériiniin Rainbow® probu hastanin isaret parmagi veya orta

parmagina baglanilmistir.

Sekil 15. Masimo Rad-87 Monitorii ve Rainbow® Sensorii

Baxter Starling monitoriiniin ¢alisma sisteminde mevcut olan sivi yiikleme testi 2
secenek sunmaktadir. Bazal seviye 6lgiimii ayar1 baslatildiktan sonra intravendz yolla
stvi yiiklemesi (250 ila 500 ml) uygulanabilir veya PBK uygulanabilir. Hangi
yontemin kullanilacagina dnceden karar verip ayarlamalar1 yaptiktan sonra, cihaz
bazal seviye 6l¢iimii sonrast PBK manevrast veya sivi yiiklemesi yapilmasi sonrasi
tekrar 6l¢tim yapmaktadir. Bu 6lglimii sirasinda bazal seviyedeki ortalama atim hacmi
indeksi (SVI-TO) ile test sirasindaki maksimum atim hacmi indeksini (SVI-T1)
karsilagtirtr. SVI’nin artig oranina goére hastanin sivi yanitli veya sivi yanitsiz oldugu
sonucunu verir ((SVI-T1 — SVI-T0) /SVI-T0 x 100). %10’nun tizerinde olan sonuglar
sivi yanith olarak kabul edilir. Gozlemsel planlanmis ¢alismamiz i¢gin PBK metodu

uygulandi.

Islem &ncesi hasta pozisyonu hasta yatagmin kumandalar1 kullanilarak 45° bas yukari
sekilde ayarlanarak elektrotlar belirtilen sekilde yerlestirilmistir. ilk kalibrasyon 6l¢iim
siireci tamamlandiktan sonra her dakika ortalama arter basincit cihaza elle
kaydedilmistir. Bazal seviye 6l¢iimii baslatildiginda siireg¢ sonlanana kadar el bileginde
radiyal arter ultrason ile tespit edilip renkli doppler ile akim yonii teyit edildikten sonra
P-mod secgenegi ile duplex ayarda resistif index oOlglimleri yapilmistir. Ardisik

Olciimlerde 3 ayni1 sonu¢ alininca sonu¢ kaydedilmistir. Es zamanl olarak
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hemodinamik parametreler ve PVI sonucu kaydedilmistir. Bazal seviye 6lgiimiiniin

son an1 TO olarak tanimlanmistir.

Sekil 16. Hasta Yatagiyla Uygulanan PBK Uygulamasi

Bazal seviye 6l¢limii sonlaninca yatak kumandalari kullanilarak hastaya trendelenburg
manevrast yapilarak sivi yiikleme testi (fluid challenge) PBK yontemi ile
gerceklestirilmis ve Starling monitdriiniin 3 dakikalik test 6l¢iimii baglatilmistir. Bu
stirecin son 30 saniyesinde ayni elden tekrar resistif index dl¢timii yukarida belirtildigi
sekilde yapilmis ve es zamanli olarak hemodinamik parametreler ve PVI degeri
kaydedilmistir. Starling cihazi ile yapilan PBK testinin bittigi an T1 olarak

tanimlanmustir.

Olgiimlerin sonlanmasii takiben Starling cihazindaki veriler elektronik ortamda ve

calisma i¢in planlanmis hasta takip kagidinda kayit altina alinmastir.
3.9. istatistiksel Analiz

Calismadaki nitel degiskenlere ait tanimlayici istatistikler say1 ve yiizde olarak, nicel
degiskenlere ait tanimlayici istatistikler ortalama, medyan, standart sapma, minimum
ve maksimum olarak verilmistir. Nitel degiskenler arasindaki iligkiler arasindaki
iliskiler Pearson ki kare analizi ile degerlendirilmistir. Nicel degiskenlerin normal
dagilima uygunluklar1 Kolmogorov Smirnov testi ile degerlendirilmistir. iki bagimsiz
grubun ortalama karsilastirmasinda student t testi, iki bagimsiz grubun ortanca
karsilastirmasinda Mann Whitney U testi kullanilmistir. iki bagimli grubun ortalama
karsilagtirmasinda paired t testi kullanilmistir. Mortaliteye etkili olan faktorlerin

degerlendirilmesinde ¢ok degiskenli istatistik olarak lojistik regresyon analizi yontemi
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kullanilmigtir. Nicel degiskenler arasindaki iliskiler Pearson ve Spearman korelasyon
analizleri ile degerlendirilmistir. SVRI degerleri (bagimsiz degisken) yardimiyla SBRI
degisken degerini (Y degisken) tahmin etmek icin basit dogrusal regresyon analizi
uygulanmistir. Stvi yamithli@i i¢in kesim noktasi belirlenmesi amaciyla ROC
(Receiver operating curve) analizi yapilmis ve AUC (area under curve) degeri
hesaplanarak, optimum kesim noktast Youden indeksi degeri yardimiyla
hesaplanmustir. Istatistiksel ~anlamlilik  diizeyi 0,05 olarak almmis olup,
hesaplamalarda IBM SPSS Statistics for Windows, Version 26.0. IBM Corp., Armonk,
NY. paket programi ve MedCalc Version 22.009 programi kullanilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen hastalarin 30°u (%55,6) erkek ve 24’1 (%44,4) kadindi.

Cinsiyet

m Erkek = Kadn

Sekil 17. Hastalarin Cinsiyet Dagilimi

Calismaya alinan tiim hastalarin demografik 6zellikleri incelendiginde hastalarin yas
ortalamast 70,63 (minimum 20 maksimum 95) + 15,44 yil, boy ortalamas1 166,46
(minimum 150 maksimum 190) + 9,05 santimetre, agirlik ortalamasi 72,22 (minimum
50 maksimum 91) + 12 kilogram, viicut kitle indeksi ortalamas126,16 (minimum 16,97
maksimum 37,04) £ 4,54, ideal viicut agirhig1 ortalamast 60,20 (minimum 42,72
maksimum 84,12) = 9,12 kg, viicut ylizey alani ortalamast 1,82 (minimum 1,44

maksimum 2,12) £ 0,17 m? idi.
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Hastalarin APACHE-II skoru ortalama 23,85 (minimum 10 maksimum 46) + 7,05,
SOFA skoru ortalama 8,04 (minimum 4 maksimum 14) + 2,51, NUTRIC skoru
ortalama 5,83 (minimum 1 maksimum 9) £ 1,76, mottling skor ortalamasi 3,74
(minimum 0 maksimum 5) + 1,18, idrar ¢ikis skorlamas1 ortalamasi 3,76 (minimum 1

maksimum 5) + 1,38 idi.

Hastalarin 6l¢iimlerin baslangici sirasinda vital bulgulari incelendiginde, sistolik kan
basinci ortalamasi 108,33 (minimum 66 maksimum 152) + 17,43 mmHg, diyastolik
kan basinci ortalamasi 51,67 (minimum 31 maksimum 70) + 8,03 mmHg, ortalama
arter basinci ortalamasi 68,46 (minimum 51 maksimum 87) + 8,19 mmHg, nabiz
basinci ortalamasi 54,31 (minimum 14 maksimum 116) £ 19,65 mmHg, kalp hiz1

ortalamasi 105,41 (minimum 54 maksimum 156) + 27,22 atim/dakika idi.

Hastalarin PBK ikinci periyot 6lgiimleri (T1) sirasinda vital bulgular1 incelendiginde,
sistolik kan basinci ortalamasi 124,72 (minimum 71 maksimum 188) + 24,07 mmHg,
diyastolik kan basinci ortalamasi 61,3 (minimum 39 maksimum 94) + 11,70 mmHg,
ortalama arter basinci ortalamasi 82,28 (minimum 53 maksimum 114)+ 13,56 mmHg,
nabiz basinci ortalamasi 63,43 (minimum 18 maksimum 124) + 22,06 mmHg, kalp

hiz1 ortalamasi 102,41 (minimum 53 maksimum 155) = 27,27 atim/dakika idi.

Hastalarin hepsi norepinefrin infiizyonu almakta idi. Ortalama norepinefrin infiizyon
dozu 0,30 (minimum 0,03 maksimum 1) + 0,27 pg/kg/dk idi. 4 hasta adrenalin
inflizyonu (ortalama doz 0,14 pg/kg/dk), 2 hasta dobutamin infiizyonu (ortalama doz
5,4 ng/kgldk) almakta idi. Dopamin, vazopressin, terlipressin veya levosimendan alan
hasta yoktu. (Tablo-8)
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Tablo 8. Demografik Veriler, Skorlamalar, Hemodinamik Parametreler

Ortalama Medyan Standart Sapma | Minimum | Maksimum
Yas (yil) 70,63 74,00 15,444 20 95
Boy (cm) 166,46 166,50 9,053 150 190
Kilo (kg) 72,22 71,50 12,070 50 91
BMI (kg/m2) 26,16 26,03 4,549 16,9 35,0
IBW (kg) 60,20 60,92 9,123 42,7 84,1
BSA (m?) 1,82 1,84 0,173 1,44 2,12
APACHE-II 23,85 23,50 7,051 10 46
SOFA 8,04 8,00 2,510 4 14
NUTRIC 5,83 6,00 1,767 1 9
Mottling* 2,74 3 1,185 0 5
Idrar Cikis Skoru* 3,76 4 1,386 1 5
Norepinefrin dozu (ug/kg/dk)* 0,30 0,2 0,277 0,03 1
SKB-1 (mmHg) 108,33 110 17,436 66 152
DKB-1 (mmHg) 51,67 52 8,033 31 70
PP-1 (mmHg) 54,31 52 19,658 14 116
OAB-1 (mmHg) 68,46 69 8,195 51 87
KH-1 (atim/dk) 105,41 110 27,223 54 156
SKB-2 (mmHg) 124,72 124 24,076 71 188
DKB-2 (mmHg) 61,30 60 11,702 39 94
PP-2 (mmHg) 63,43 62 22,061 18 124
OAB-2 (mmHg) 82,28 81 13,565 53 114
KH-2 (atim/dk) 102,41 106 27,279 53 155

* Normal dagilim gdstermeyen

Hastalarin laboratuvar parametreleri incelendiginde hemoglobin ortalamasi 9,45

(minimum 7,1 maksimum 14,9) + 1,71 g/dl, hematokrit ortalamasi 29,39 (minimum

20,3 maksimum 48,8) = %5,69, trombosit ortalamas1 177,69 (minimum 15 maksimum
396) £+ 91,89 103/uL, 16kosit ortalamasi 13,47 (minimum 0,2 maksimum 39,85) + 8,18
103/uL, C-reaktif protein ortalamasi 125,04 (minimum 5,25 maksimum 421) + 80,66

mg/L, prokalsitonin ortalamasi 13,61 (minimum 0,7 maksimum 184) £37,05 ng/L,

albiimin ortalamasi 2,52 (minimum 1,4 maksimum 3,6) +0,55 g/dl idi. (Tablo — 9)
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Tablo 9. Laboratuvar Parametreleri

Ortalama Medyan ggi)nnﬂzn Minimum | Maksimum
Hemoglobin (g/dl) 9,45 8,95 1,718 7,1 149
Hematokrit (%) 29,39 28,7 5,697 20,3 48,8
Trombosit (10%uL) 177,69 180,5 91,899 15 396
Lokosit (10%/uL) 13,47 12,05 8,188 0,2 39,85
C-RP (mg/L) 125,04 124,88 80,669 5,25 421
Prokalsitonin (ng/L) * 13,61 1,99 37,056 0,07 184,1
Albiimin (g/dl) 2,52 1,99 0,555 1,4 3,6

*Normal dagilim gostermeyen

Olgiimler 6ncesi kan gazi analizlerinde pH ortalamasi 7,384 (minimum 7,09
maksimum 7,55) + 0,11, laktat diizeyi ortalamas1 2,43 (minimum 0,73 maksimum
9,87) £+ 1,8 mmol/L santral vena kava oksijen satiirasyonu ortalamasi 73,72 (minimum
32,7 maksimum 95,5)+ %12,7, parsiyel venoz-arteriyel karbondioksit farki ortalamasi

8,01 (minimum 0,9 maksimum 18,2) + 4,24 mmHg idi.

Olgiimlerden 2 saat sonra alman kan gazi analizlerinde pH ortalamasi 7,37 (minimum
7,08 maksimum 7,64) + 0,11, laktat diizeyi ortalamas1 2,53 (minimum 0,72 maksimum
9,62) £ 1,89 mmol/L, santral vena kava oksijen satiirasyonu ortalamasi 73,72
(minimum 38,2 maksimum 88,9) + %10,9, parsiyel venoz-arteriyel karbondioksit farki

ortalamasi1 6,97 (minimum 1,3 maksimum 18) + 3,07 mmHg idi.

Olgiimlerden 6 saat sonra alinan kan gazi analizlerinde pH ortalamas1 7,38 (minimum
7,09 maksimum 7,59) + 0,10, laktat diizeyi ortalamas1 2,71 (minimum 0,78 maksimum
9,21) £ 2,10 mmol/L, santral vena kava oksijen satiirasyonu ortalamas1 72,93
(minimum 40,2 maksimum 98,4) + %11,68, parsiyel venoz-arteriyel karbondioksit
farki ortalamasi 7,70 (minimum 1,3 maksimum 16,7) &+ 3,26 mmHg idi. (Tablo 10)
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Tablo 10. Kan Gazi Analizi Parametreleri

Ortalama | Ortalama | Standart Sapma | Minimum | Maksimum
pHO 7,38 7,40 0,115 7,09 7,65
pH 2 7,37 7,38 0,119 7,08 7,64
pH 6 7,38 7,39 0,109 7,09 7,59
HCO3 0 (mmol/L) 26,06 25,2 7,932 13 42,2
HCO; 2 (mmol/L) 26,04 24,8 7,699 13,3 43,6
HCO; 6 (mmol/L) 25,81 24,8 7,598 10,9 42,8
Laktat 0 (mmol/L) 2,43 1,77 1,883 0,73 9,87
Laktat 2 (mmol/L) 2,53 1,87 1,892 0,72 9,62
Laktat 6 (mmol/L) 2,71 1,92 2,107 0,78 9,21
ScvO, 0 (%) 73,75 75,75 12,715 32,7 95,5
ScvO; 2 (%) 73,72 75,25 10,948 38,2 88,9
ScvO; 6 (%) 72,93 75,30 11,684 40,2 98,4
Pv-aCO; 0 (mmHg) 8,01 7,35 4,249 0,9 18,2
Pv-aCO; 2 (mmHg) 6,97 6,25 3,079 1,3 18
Pv-aCO; 6 (mmHg) 7,70 7,4 3,268 1,3 16,7

Olgiimlerde elde edilen ve hesaplanan verilerden PBK 6ncesi SBRI-1 ortalamas1 0,834
(minimum 0,469 maksimum 1,116) + 0,12, SVRI-1 ortalamas1 1834,5 (minimum
873,5 maksimum 3045,9) + 549, DSI-1 ortalamasi 2,078 (minimum 1,125 maksimum
3,871) £ 0,63, CI-1 ortalamasi 3,24 (minimum 1,71 maksimum 6,13) £ 0,92 I/dk/m?,
PVI-1 ortalamasi 22,31 (minimum 5 maksimum 52) = 12,1, TFC-1 ortalamas1 75,40
(minimum 33,53 maksimum 192,27) + 27,73, CPI-1 ortalamas1 0,49 (minimum 0,21
maksimum 0,91) £ 0,15 W/m? idi.

Olgiimlerde elde edilen ve hesaplanan verilerden PBK ikinci periyot sonras1 SBRI-2
ortalamasi 0,888 (minimum 0,666 maksimum 1,03) = 0,09, SVRI-2 ortalamas1 2197,9
(minimum 1107,5 maksimum 3764,9) +612,1, DSI-2 ortalamasi 1,728 (minimum
0,824 maksimum 3,59) + 0,55, CI-2 ortalamasi1 3,14 (minimum 1,70 maksimum 5,7)
+ 0,87 I/dk/m?, PVI-2 ortalamas1 19,61 (minimum 4 maksimum 53) + 9,96, TFC-2
ortalamasi 76,55 (minimum 33,45 maksimum 192,36) + 27,73, CPI-2 ortalamasi 0,58

(minimum 0,26 maksimum 1,12) + 0,19 W/m? idi.

PBK testi ile yapilan sivi yiiklemesi sonucunda Olgiilen ve hesaplanan degerler
incelendiginde A SVI% ortalamasi 7,33 (minimum -28,28 maksimum 45,81) +15,83,
A OAB ortalamasi 0,209 (minimum -0,243 maksimum 0,929) + 0,19, ADKB
ortalamasi1 0,156 (minimum -0,186 maksimum 0,792) + 0,186, A PP ortalamas1 0,246
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(minimum -0,375 maksimum 2,222) + 0,484, A SBRI ortalamasi 0,076 (minimum -
0,116 maksimum 0,481) + 0,124 olarak hesaplandi.

Tablo 11. Olgiim Sonuglar ile Tlgili Parametreler

Ortalama | Medyan | Standart Sapma | Minimum | Maksimum
SBRI-1 0,834 0,837 0,120409 0,469 1,116
SVRI-1 (dyn*sn*cm~>*m?) 1834,59| 172154 549,09959 873,59 3045,988
DSI-1 2,078 1,90 0,630187 1,125 3,871
CI-1 (I/dk/m?) 3,24 3,33 0,921401 1,712 6,136
CPI-1 (W/m?) 0,49 0,50 0,154442 0,215 0,911
PVI-1 (%) 22,31 21 12,133 5 52
TFC-1 75,40 69,05 27,737426 33,536 192,275
SBRI-2 0,888 0,916 0,093999 0,666 1,03
SVRI-2 (dyn*sn*cm>*m?) 2197,92| 2174,01 612,10427| 1107,53 3764,941
DSI-2 1,728 1,73 0,558826 0,824 3,59
CI1-2 (I/dk/m?) 3,14 3,12 0,871825 1,707 5,706
CPI-2 (W/m?) 0,581 0,54 0,197206 0,261 1,123
PVI-2 (%) 19,61 18 9,968 4 53
TFC-2 76,55 70,83 27,732042 33,453 192,365
A SVI (%) 7,33 5,85 15,83365| -28,282 45,818
A OAB (%) 20,91 17,18 19,91 -24,3 92,9
A DKB (%)* 15,61 12,384 18,6916 -18,6 79,2
APP (%)* 24,66 12702 48,4257 -37,5 222,2
A SBRI (%)* 7,65 3,472 12,4303 -11,6 48,1

*Normal dagilim gostermeyen

Asagidaki tabloda tiim verilerin PBK testi ile hesaplanan sivi yanitlilik durumuna gore
ortalama, ortanca, minimum maksimum degerleri ve grup ortalamalarn
karsilagtirmalarinin istatistiksel anlamlilik diizeyi mevcuttur. Hastalarin yas, cinsiyet,
BMI, APACHE-II skoru, SOFA skoru, NUTRIC skor, mottling skoru, idrar ¢ikis
skoru, 2. ve 6. saatlerdeki laktat klirensi, norepinefrin inflizyon dozu, hemoglobin
diizeyi, hematokrit diizeyi, 16kosit diizeyi, CRP diizeyi, prokalsitonin diizeyi, alblimin
diizeyi, arter pH’s1, arter laktati, ScvO2, Pv-aCO», SKB-1, SKB-2, DKB-1, DKB-2,
OAB-1, OAB-2, KH-1, KH-2, SBRI-1, SBRI-2, SVRI-1, SVRI-2, PVI-1, PVI-2, DSI-
1, DSI-2, MSI-1, MSI-2, TFC-1, TFC-2, AOAB, ADKB, degerleri arasinda
istatistiksel anlaml fark yoktur.

Sivi  yanmithillk durumuna gore yapilan gruplamada hastalarin PP Ol¢limii

ortalamalarinda TO aninda (p= 0,43) istatistiksel olarak benzer sonu¢ mevcut iken T1
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aninda (FR-1 ortalama: 72,36; FR-2 ortalama 58,57; p= 0,027) istatistiksel anlaml1
farklilik vardir.

Sivi  yamithlik durumuna gore yapilan gruplamada hastalarin CI  Slgiimi
ortalamalarinda TO aninda (p= 0,09) istatistiksel olarak benzer sonu¢ mevcut iken T1
aninda (FR-1 ortalama: 3,56; FR-2 ortalama 2,91; p= 0,008) istatistiksel anlamli
farklilik vardir.

Sivi  yamithlik durumuna gore yapilan gruplamada hastalarin CPI 6l¢iimii
ortalamalarinda TO aninda (p= 0,146) istatistiksel olarak benzer sonu¢ mevcut iken T1
aninda (FR-1 ortalama: 0,655; FR-2 ortalama 0,54; p= 0,04) istatistiksel anlamli
farklilik vardir.

Sivi yanithilik durumuna goére yapilan gruplamada hastalarin TO ve T1 anlarinda
hesaplanan PP 6l¢iimlerinin degisimini gésteren A PP degerleri ortalamalarinda (FR-
1 ortalama: 0,455; FR-2 ortalama 0,133; p= 0,018) istatistiksel anlaml1 farklilik vardir.

Sivi yanithilik durumuna gore yapilan gruplamada hastalarin TO ve T1 anlarinda
hesaplanan CI 6l¢iimlerinin degisimini gosteren A CI degerleri ortalamalarinda (FR-1

ortalama: 21,04; FR-2 ortalama -11,51; p<0,001) istatistiksel anlamli farklilik vardir.

Sivi yanithilik durumuna gore yapilan gruplamada hastalarin TO ve T1 anlarinda
hesaplanan SBRI 6l¢limlerinin degisimini gosteren A SBRI degerleri ortalamalarinda
(FR-1 ortalama: 0,023; FR-2 ortalama 0,105; p=0,02) istatistiksel anlamli farklilik

vardir.

Sivi yanmithlik durumuna gore yapilan gruplamada hastalarin TO ve T1 anlarinda
hesaplanan SVRI dl¢iimlerinin degisimini gosteren A SVRI degerleri ortalamalarinda
(FR-1 ortalama: 1,76; FR-2 ortalama 36,20; p<0,001) istatistiksel anlamli farklilik

vardir.
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Tablo 12. Stvi Yanithiigina Gére Gruplanan Verilerin Tanimlayici Istatistigi

S1vi

Standart

.| Ortalama | Ortanca Minimum | Maksimum p
Yanitliligt sapma
Yanith 69,57 76 17,531 20 88
Yas (y1l) 0,993
Yanitsiz 71,2 73 14,425 36 95
Yanith 165,94 165 10,474 150 190
Boy (cm) 0,609
Yanitsiz 166,74 168 8,332 150 180
. Yanith 69,94 70 10,178 50 89
Kilo (kg) 0,233
Yanitsiz 73,45 75 12,953 50 91
Yanith 25,61 25,39 4,665 18,59 35
BMI (kg/m?) 0,37
Yanitsiz 26,46 26,12 4,526 16,97 35
Yamth 22,89 23 6,557 12 37
APACHE-II* 0,468
Yanitsiz 24,37 25 7,345 10 46
Yamth 7,74 8 1,881 4 11
SOFA 0,826
Yanitsiz 8,2 8 2,805 4 14
Yanith 5,79 6 1,988 1 9
NUTRIC 0,993
Yanitsiz 5,86 6 1,665 2 9
) Yamth 4 4 1,291 1 6
Mottling 0,17
Yanitsiz 3,6 3 1,117 1 6
. Yanmth 3,68 5 1,6 1 5
Idrar Cikis Skoru 0,738
Yanitsiz 3,8 4 1,279 1 5
) Yanith -17,76 -7,29 32,16 -92,1 21,3
L-klirens2 (%) 0,074
Yanitsiz -2,51 4,26 0,26 -68 32,3
. Yanith -27,63 -13,88 46,81 -150,9 29,8
L-klirens6 (%) 0,087
Yanitsiz -21,73 2,439 100,41 -553,2 76,1
Norepinefrin Yanmth 0,319 0,25 0,279 0,03 1
0,519
(ng/kg/dk) Yanitsiz 0,290 0,18 0,279 0,03 0,92
. Yanith 9,44 9,3 1,615 7,1 13,9
Hemoglobin (g/dl) 0,786
Yanitsiz 9,46 8,9 1,794 7,18 14,9
. Yanith 28,82 28,8 5,191 20,3 41,9
Hematokrit (%) 0,71
Yanitsiz 29,70 28,5 6,003 21,68 48,8
3 * 0,168
(10°/uL) Yanitsiz 190,46 185 83,75 28 374
Yanith 12,54 11,12 8,226 0,2 32,6
WBC (10%/uL) 0,593
Yanitsiz 13,98 12,77 8,242 1,71 39,85
Yanith 120,49 125,45 54,194 13,19 225,22
CRP (mg/L) 0,921
Yanitsiz 127,51 124,32 92,581 5,25 421
Prokalsitonin Yanith 15,84 1,11 42,454 0,07 184,1 0731
(ng/L) Yanitsiz 12,40 2,27 34,381 0,1 155,51
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Tablo 12. Stvi1 Yanitliligma Gére Gruplanan Verilerin Tanimlayici Istatistigi (Devam)

) Yamth 2,52 2,4 0,610 1,5 35

Albiimin (g/dl)* 0,991
Yanitsiz 2,52 2,5 0,533 1,4 3,6
Yanith 7,37 7,36 0,092 7,22 7,58

pHO* 0,632
Yanitsiz 7,38 7,41 0,127 7,09 7,65
Yamth 2,57 1,57 2,082 0,73 8,32

Laktat-0 (mmol/L) 0,928
Yanitsiz 2,34 1,81 1,793 0,83 9,87
Yanith 72,8 74,9 14,525 36,6 93,2

Scv02-0 (%) 0,765
Yanitsiz 74,2 77,7 11,813 32,7 95,5
Yanmth 8,54 6,6 4,644 3,4 18,2

Pv-aCO,-0 (mmHg) 0,717
Yanitsiz 7,72 7,7 4,060 0,9 17,6
Yanith 0,855 0,870 0,141 0,469 1,116

SBRI-1* 0,359
Yanitsiz 0,823 0,793 0,107 0,617 0,998
Yanmth 0,864 0,890 0,109 0,668 0,986

SBRI-2 0,375
Yanitsiz 0,901 0,918 0,083 0,666 1,03
Yanith 112,32 111 21,939 66 152

SKB-1 (mmHg)* 0,219
Yanitsiz 106,17 108 14,331 76 136
Yanith 131,79 129 22,907 71 160

SKB-2 (mmHg)* 0,113
Yanitsiz 120,89 123 24,14 81 188
Yanith 52,16 53 8,578 36 70

DKB-1 (mmHg)* 0,744
Yanitsiz 51,4 51 7,837 31 67
Yamth 59,42 59 11,32 39 85

DKB-2 (mmHg)* 0,391
Yanitsiz 62,31 64 11,94 41 94
Yanith 68,53 69 8,611 51 82

OAB-1 (mmHg)* 0,967
Yanitsiz 68,43 68 8,089 54 87
Yanith 83,21 81 13,77 61 111

OAB-2 (mmHg)* 0,713
Yanitsiz 81,77 82 13,628 53 114
Yanith 101,53 104 31,46 54 154

KH-1 (atim/dk)* 0,445
Yanitsiz 107,51 111 24,865 63 156
Yanith 97,37 81 31,445 53 154

KH-2 (atim/dk)* 0,322
Yanitsiz 105,14 109 24,792 63 155
Yanith 57,21 55 27,114 14 116

PP-1 (mmHg)* 0,43
Yanitsiz 52,74 52 14,351 28 84
Yamth 72,36 71 23,333 18 117

PP-2 (mmHg)* 0,027
Yanitsiz 58,57 54 20,037 23 124

SVRI-1 Yanith 2014,46 1884 621,625 874 2861 0.076

(dyn*sn*em™>*m?)* | yantsiz 1736,95| 1693,24| 487,376 1025 3046

SVRI-2 Yanith 2032,42| 1748,32 726,224 1108 3305

*on*em S*m?2)* 0,145
(dyn*sn*em™*m?)* | yanitsiz 2287,76 | 225447 530,302 1332 3765
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Tablo 12. Stv1 Yanitliligia Gére Gruplanan Verilerin Tanimlayicr Istatistigi (Devam)

Yamth 22,78 20,5 10,893 7 41

PVI-1 (%) 0,842
Yanitsiz 22,06 21 12,915 5 52
Yamth 20,22 23,5 7,930 6 33

PVI-2 (%) 0,424
Yanitsiz 19,27 18 11,023 4 53
Yanith 1,99 1,8 0,755 1,12 3,77

DSI-1 0,202
Yanitsiz 2,12 2,13 0,557 1,15 3,87
Yanmith 1,71 1,48 0,715 0,82 3,59

DSI-2 0,568
Yanitsiz 1,73 1,73 0,464 0,88 2,48
Yanmth 3,00 2,82 1,084 1,71 6,14

Cl-1 (I/dk/m?) 0,09
Yanitsiz 3,37 3,36 0,808 1,72 5,46
Yanith 3,56 3,54 1,125 1,70 5,70

Cl1-2 (I/dk/m?)* 0,008
Yanitsiz 2,91 3,04 0,600 1,87 4,26
Yanmth 0,45 0,43 0,173 0,21 0,91

CPI-1 (W/m?)* 0,146
Yanitsiz 0,52 0,53 0,140 0,23 0,85
Yanith 0,65 0,60 0,228 0,26 1,12

CPI-2 (W/m?)* 0,04
Yanitsiz 0,54 0,51 0,168 0,28 0,99
Yanith 72,69 68,31 21,829 33,53 107,86

TFC-1 0,978
Yanitsiz 76,88 69,48 30,670 40,32 192,27
Yanith 73,99 70,65 21,894 33,45 109,13

TFC2 0,878
Yanitsiz 77,94 71,019 30,64992 41,71 192,36
Yanith 21,97 15,62 17,89 0 58,8

A OAB% 0,777
Yanitsiz 20,34 18,75 21,16 -24,3 92,9
Yanith 12,47 11,32 15,37 -18,6 45

A DKB% 0,367
Yanitsiz 17,32 15 20,27 -18 79,2
Yanmith 45,59 27,02 65,25 -17,1 222,2

APP% 0,018
Yanitsiz 13,30 3,03 31,99 -37,5 92,9
Yanith 21,04 22,99 21,605 -15,12 61,72

ACI* <0,001
Yanitsiz -11,51 -11,11 15,019 -43,95 22,65
Yanmth 2,35 1,03 11,246 -11,64 44,56

A SBRI 0,020
Yanitsiz 10,52 8,70 12,234 -5,99 48,13
Yanmth 1,76 -1,94 19,084 -33,18 38,91

A SVRI* <0,001
Yanitsiz 36,20 29,36 29,498 -28,16 99,22

*Normal Dagilim Gostermeyenler
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Hastalarin %57,4’tntin (n=31) CRT’si 3 saniyeden kisa, %42,6’smin (n=23) 3
saniyeden uzun idi.

Tablo 13. Kapiller Dolum Zamanina Goére Ayrilan Hasta Sayilari

CRT n Yiizde
<3 saniye 31 57,4
>3 saniye 23 42,6
Toplam 54 100

Asagidaki tabloda hastalarin ScvO2 degerlerinin yiizdelik araliklara ve saatlere gore
dagilimi gériilmektedir. Olgiimlerin baslangig aninda ScvO,-0 degeri> %80 olan hasta
oran1 %35,2 (n=19), ScvO,-0 degeri %70-80 olan hasta oran1 %35,2 (n=19), ScvO,-0
degeri <%70 olan hasta orani %29,6 (n=16) idi.

Tablo 14. Santral Vena Kava Oksijen Satiirasyonuna Gore Hastalarin Dagilim1

Scv0, 0 (%) | Frekans | Yiizde
>80 19 35,2
>70 - <80 19 35,2
<70 16 29,6
Toplam 54 100

Asagidaki tabloda hastalarin Pv-aCO> degerlerinin yiizdelik araliklara ve saatlere gore
dagilimi goriilmektedir. Olgiimlerin baslangi¢ aninda Pv-aCO,-0 degeri <2 olan hasta
orani %5,6 (n=3), Pv-aCO-0 degeri 2-6 olan hasta oran1 %35,2 (n=19), Pv-aCO>-0
degeri 6-10 olan hasta oran1 %31,5 (n=17), Pv-aCO-0 degeri >10 olan hasta orani
%27,7 (n=15) idi. Ol¢iimlerin bitisinden 2 saat sonra Pv-aCO,-2 degeri <2 olan hasta
orant %3,7 (n=2), Pv-aCO,-2 degeri 2-6 olan hasta oran1 %38,9 (n=21), Pv-aCO,-2
degeri 6-10 olan hasta oran1 %44,4 (n=24), Pv-aCO2-2 degeri >10 olan hasta orani
%13 (n=7) idi. Ol¢iimlerin bitisinden 6 saat sonra Pv-aCO,-6 degeri <2 olan hasta
orani %3,7 (n=2), Pv-aCO2-6 degeri 2-6 olan hasta oran1 %29,6 (n=16), Pv-aCO-6
degeri 6-10 olan hasta oran1 %46,3 (n=25), Pv-aCO2-6 degeri >10 olan hasta orani
%20,4 (n=11) idi.
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Tablo 15. Venoz-Arteriyel Karbondioksit Farkina Gore Hastalarin Dagilimi

Pv-aCO, O(mmHg) | Frekans | Yiizde
<2 3 5,6
2-6 19 35,2
>6 17 59,2
Toplam 54 100

Hastalarin ek hastaliklar1 incelendiginde en sik goriilen hastalik hipertansiyondu (n:
26, %48,1). Sonrasinda ise sirasiyla kat1 organ maligniteleri (n:20, %37), diyabetes
mellitus (n:17 %31,5), kronik obstriiktif akciger hastaligi (n:16, %29,6), koroner arter
hastaligi (n:14, %25,9), norolojik rahatsizliklar (Alzheimer, demans, parkinson) (n:14,
%25,9), disritmiler (n10, %18.,5), konjestif kalp yetmezligi (n:8, %14,8), kronik
bobrek hastaligi (n:7, %13), hematolojik maligniteler (n:2, %3,7) ve hepatik siroz (n:1,
%1,9) yer almaktadir.

Tablo 16. Hastalarin Ek Hastaliklarinin Dagilim1

Ek Hastaliklar Frekans | Yiizde
Hipertansiyon 26 48,1
Malignite (kat1 organ) 20 37
Diyabetes Mellitus 17 31,5
Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig 16 29,6
Koroner Arter Hastalig1 14 25,9
Norolojik Hastaliklart 14 25,9
Disritmi 10 18,5
Kalp Yetmezligi 8 14,8
Kronik Bobrek Hastaligi 7 13
Hematolojik Maligniteler 2 3,7
Karaciger Sirozu 1 1,9

Primer enfeksiyon kaynagi agisindan degerlendirildiginde en sik solunum sistemi
enfeksiyonlar: (n33, %61,1) goriildii. Sonrasinda sirasiyla kan yolu enfeksiyonlar

(n:11, %20,4), gastrointestinal sistem enfeksiyonlari (n:6, %11,1) genital-iiriner sistem
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enfeksiyonlar1 (n:4 %7,4), yumusak doku enfeksiyonlart (n:4 7,4%), santral sinir
sistemi enfeksiyonlar1 (n:3 %5,6), goriildii. 7 hastada (%13) enfeksiyon odagi tespit
edilemedi.

Tablo 17. Enfeksiyon Odagina Gore Hastalarin Dagilimi

Enfeksiyon Odag1 Frekans Yiizde
Solunumsal 33 61,1
Kan 11 20,4
Abdominal 6 11,1
Genital-Uriner 4 7.4
Yumusak Doku 4 7,4
Santral Sinir Sistemi 3 5,6
Bilinmiyor 7 13

Kiiltiir ve laboratuvar test sonuclarindan elde edilen verilere gore en sik etken gram
negatif (-) bakteriler (n:33, %61,1) idi. Sonrasinda sirasiyla gram (+) bakteriler (n:8,
%14,8), mantar kokenli etkenler (n:10, %18,5), ve viral etkenler (n:4, 7,4%) idi. 9
hastada herhangi bir patojen mikroorganizma tespit edilemedi (%16,7). Birden fazla
etkenin iredigi hastalar diisliniildiginde ve etken saptanamayan hastalar
¢ikarildiginda gram negatif bakteri tespit edilen hastalar %52, gram pozitif bakteri
tespit edilen hastalar %12, mantar tespit edilen hastalar %16, viriis tespit edilen
hastalar %6 herhangi bir etken tespit edilemeyen hastalar %14’lik kismi teskil
etmektedir.

Tablo 18. Etken Patojene Gore Hastalarin Dagilimi

Etken Patojen Frekans | Yiizde
Gram Pozitif (+) 8 14,8
Gram Negatif (-) 33 61,1
Mantar 10 18,5
Viriis 4 7.4
Bilinmiyor 7 13
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Asagidaki grafikte 28 giinliikk sagkalim ile ilgili dagilim grafigi goriilmektedir.
(yasayan 17; %31, Olen 37; %69)

28 Gunluk Sagkalim

® Yasayan ® QOlen

Sekil 18. 28 Giinliik Sagkalim

Asagidaki tabloda mortalite durumlarma gore APACHE-II skoru, SOFA skoru,
NUTRIC skor, Kkapiller dolum zamani, mottling skoru, CRP/albiimin,
prokalsitonin/alblimin, laktat/albiimin oranlari, 2 ve 6. saatlere ait laktat klirensi ve
kardiyak gii¢ indeksinin ortalamalarinin karsilagtirilmast sonucunda elde edilen
tanimlayicr istatistikler ve p degerleri yer almaktadir. Tablo incelendiginde, 6len ve
hayatta kalan hastalarin APACHE-II skor ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik gézlenmemistir (p=0,259).

Olen hastalarin  SOFA skor ortalamasi, yasayan hastalarim  SOFA skor

ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede yiliksek bulunmustur (p<0,001).

Olen hastalarmn NUTRIC skor ortalamasi, yasayan hastalarin NUTRIC skor

ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p=0,028).

Olen ve hayatta kalan hastalarin mottling skor ortalamalar1 arasinda istatistiksel fark

gbzlenmemistir (p=0,153).
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Olen ve hayatta kalan hastalarin kapiller dolum zamani ortalamalar arasinda

istatistiksel fark gozlenmemistir (p=0,184).

Olen hastalarin idrar ¢ikis puanlamasi yasayan hastalarin idrar ¢ikis puanlamasi
ortalamasia gore istatistiksel olarak anlaml 6l¢lide diisiik bulunmustur (p<0,001).
Yapilan lojistik regresyon analizine gore idrar ¢ikisi puanlamasindaki her 1 artis

durumuna karsilik olarak mortalite riski 0,127 oraninda azalmaktadir (p=0,009)

Olen ve hayatta kalan hastalarin CRP/albiimin orani ortalamalar1 arasinda istatistiksel

fark gbzlenmemistir. (p=0,234)

Olen ve hayatta kalan hastalarin prokalsitonin/albiimin orani ortalamalar1 arasinda

istatistiksel fark gézlenmemistir. (p=0,096)

Olen ve hayatta kalan hastalarin laktat/albiimin orani ortalamalar1 arasinda istatistiksel

fark gbzlenmemistir. (p=0,129)

Olen ve hayatta kalan hastalarin 2. ve 6. saat laktat klirensi ortalamalar1 arasinda

istatistiksel fark gézlenmemistir. (p=0,551 ve p=0,209)

Olen ve hayatta kalan hastalarin 0. 2. ve 6. saat santral vena kava oksijen satiirasyonu

ortalamalari arasinda istatistiksel fark gozlenmemistir. (p=0,616, p=0,577 ve p=0,695)

Olen ve hayatta kalan hastalarin kardiyak gii¢ indeksi puan ortalamalar1 arasinda

istatistiksel fark gozlenmemistir. (p=0,662)

Olen ve hayatta kalan hastalarm CRT skorlar1 arasinda istatistiksel anlamli fark

gozlenmemistir (p=0,184)
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Tablo 19. 28 Giinliik Sag Kalima Gore Alt Gruplara Ayrilmis Verilerin Tanimlayict

[statistikleri
28 Standart | , ,. - .
Mortalite Ortalama | Medyan Sapma Minimum | Maksimum p
Yasayan 21,94 22 6,118 10 32
APACHE-II [— 0,259
Olen 24,73 25 7,351 12 46
Yasayan 6,53 6 2,267 4 13
SOFA - <0,001
Olen 8,73 8 2,329 4 14
Yasayan 5,06 5 2,106 1 8
NUTRIC* = 0,028
Olen 6,19 6 1,488 3 9
i Y 3,35 3 1,272 1 6
Mottling X asayan 0,153
Skoru Olen 3,92 4 1,115 2 6
i Y 4,71 5 0,47 4 5
Idrar Cikis X agayan <0,001
Skoru Olen 3,32 4 1,454 1 5
Yasayan 44 51 44,01 28,31 8,66 102,68
C/AR* " 0,234
Olen 56,82 61,36 37,41 1,54 155,93
Yasayan 5,24 0,37 18,71 0,02 77,76
P/AR " 0,096
Olen 5,67 0,97 12,63 0,03 57,53
Yasayan 0,97 0,56 1,1 0,28 477
L/AR = 0,129
Olen 1,13 0,81 0,96 0 5,38
L-klirens 2 | Yasayan -0,06 0,03 0,32 -0,92 0,26
" . 0,551
(%) Olen -0,09 -0,04 0,28 -0,73 0,32
L-klirens 6 | Yasayan -0,11 0,02 0,49 -1,51 0,32
. . 0,209
(%) Olen -0,3 -0,03 0,97 -5,53 0,76
Yasayan 2 2 0,935 1 3
Scv0, 0 (%) 0,616
Olen 2,16 2 0,986 1 4
Yasayan 2,18 2 0,951 1 4
Scv0, 2 (%) — 0,577
Olen 2,03 2 0,957 1 4
Yasayan 1,94 2 0,827 1 3
Scv0, 6 (%) 0,695
Olen 2,08 2 0,954 1 4
CPI-1 Yasayan 0,49 0,5 0,14 0,22 0,75
-~ - 0,662
(W/m?) Olen 0,51 0,51 0,16 0,22 0,91

*Normal dagilim varsayimi saglaniyor
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Tablo 20. 28 Giinliik Sag Kalima Gore Gruplandirilmis Kapiller Dolum Zamaninin
Tanimlayici Istatistigi

28 Giinliik Sagkalim
Yasayan Olen P
Say1 12 19
<3
% 70,60 51,40
RT 184
¢ Say1 5 18 0.18
>3
% 29,40 48,60
Say1 17 37 54
Toplam
% %100,00| %100,00| %100,00

Tablo 21. Mortaliteye Etkili Olan Faktorlerin Degerlendirilmesinde Lojistik

Regresyon Analizi

%95 Giiven Aralig1

p RK* "
Alt sinir Ust sinir
SOFA 0,09 1,707 0,92 3,166
NUTRIC 0,856 0,922 0,383 2,219
e 0009| 0127| 0027 06
APACHE-II 0,756 0,962 0,752 1,23
Mottling Skoru 0,147 2,323 0,745 7,248
C/AR 0,06 1,027 0,999 1,055
P/AR 0,054 0,919 0,843 1,002
L/AR 0,128 0,235 0,036 1,521
CRT (1) 0,395 3,347 0,207 54,117
Sabit 0,33 67

RK=Risk Katsayisi
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Asagidaki tabloda PBK oncesi SBRI-1, SVRI-1 ile DSI-1, CI-1, CPI-1, degiskenleri

arasindaki iligkilerin incelenmesi sonucunda elde edilen korelasyon katsayisi degerleri

ve p degerleri yer almaktadir.

SBRI-1 degeri artttkga SVRI-1 degeri de istatistiksel olarak anlamh
artmaktadir (r=0,656; p<0,001).

SBRI-1 degeri arttikca DSI-1 degeri de istatistiksel olarak anlamli
azalmaktadir (r=-0,281; p=0,04).

SBRI-1 degeri arttikca CI-1 degeri de istatistiksel olarak anlamli
azalmaktadir (r=-0,598; p<0,001).

SBRI-1 degeri arttikga CPI-1 degeri de istatistiksel olarak anlamli
azalmaktadir (r=-0,398; p=0,001).

SVRI-1 degeri arttikca DSI-1 degeri de istatistiksel olarak anlaml
azalmaktadir (r=-0,526; p<0,001).

SVRI-1 degeri arttikga CI-1 degeri de istatistiksel olarak anlamli
azalmaktadir (r=-0,868; p<0,001).

SVRI-1 degeri arttikca CPI-1 degeri de istatistiksel olarak anlamh
azalmaktadir (r=-0,648; p<0,001).

derecede

derecede

derecede

derecede

derecede

derecede

derecede

SBRI-1 ve SVRI-1 ile yapilan incelemelerde CI-1 i¢in iliski diizeyi benzerdir.

SBRI-1 ve SVRI-1 ile yapilan incelemelerde DSI-1, SVI-1, CPI-1 i¢cin SVRI-1’in

iliskisi daha giigliidiir.
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Tablo 22. TO Aninda SBRI, SVRI Parametreleri ile Pearson Korelasyon Analizi

SBRI-1 SVRI-1 DSI-1 Cl-1 CPI-1
r 0,664 -0,28 -0,6 -0,4
SBRI-1 p <0,001 0,04 <0,001 0,003
N 54 54 54 54
r 0,664 -0,53 -0,87 -0,65
SVRI-1 p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001
N 54 54 54 54

Norepinefrin infiizyonu almakta olan hastalar1 norepinefrin dozuna gore 0,3
ug/kg/dk’dan fazla ve az alanlar olarak gruplandirilan asagidaki tabloya gore diisiik
dozda norepinefrin inflizyonu alan grupta SBRI-1 i¢in SVRI-1 (r=0,778; p<0,001),
DSI-1 (r=-0,475; p=0,003), CI-1 (r=-0,724; p<0,001), CPI-1 (r=-0,558; p<0,001)
parametreleriyle korelasyon degerleri artmistir. SVRI-1 i¢in CI-1 (r=-0,888; p<0,001),
CPI-1 (r=-0,661; p<0,001) parametreleriyle korelasyon degerleri artmigtir. SVRI-1
icin DSI-1 (r=-0,516; p<0,001), parametreleriyle korelasyon degerleri azalmis, ancak

istatistiksel olarak anlamli diizeyde koreledir.

Tablo 23. TO Aninda SBRI, SVRI Parametrelerinin Norepinefrin Dozuna Gore Alt

Gruplara Ayrilmasi ile Pearson Korelasyon Analizi

Norepinefrin Doz Grubu | SBRI-1 | SVRI-1 | DSI-1 | CI-1 | CPI-1
w | 0,778 -0.48| -072| -0,56
2 p <0,001| 0,003] <0,001| <0,001
<03 =N 38 38| 38| 38
pe/kg/dk | | 0,778 -0,52| -0,89| -0,66
3 [p <0,001 <0,001 | <0,001 | <0,001
IN 38 38| 38 38
» |r 0577| 0098 -0,66| -045
2 |p 0,019| 0718 0,005 0,081
50,3 =N 16 16| 16| 16
ngkg/dk | Iy 0,577 -059| -0,88| -0,66
3 |p 0,019 0,017 <0,001| 0,005
=N 16 16 16 16
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Sekil 19. TO Aninda SBRI ve SVRI Sacilim Grafigi
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Sekil 20. TO Aninda Diisiik Doz Norepinefrin Grubuna Ait SBRI ve SVRI Sa¢ilim
Grafigi

Asagidaki tabloda PBK sonras1 SBRI-2, SVRI-2 ile DSI-2, CI-2, CPI-2, degiskenleri
arasindaki iligkilerin incelenmesi sonucunda elde edilen korelasyon katsayisi degerleri

ve p degerleri yer almaktadir.

SBRI-2 degeri arttikga SVRI-2 degeri de istatistiksel olarak anlamli derecede
artmaktadir (r=0,632; p<0,001).

SBRI-2 degeri arttikga DSI-2 degeri de istatistiksel olarak anlamli derecede
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azalmaktadir (r=-0,413; p=0,002).

SBRI-2 degeri arttikca CI-2 degeri de istatistiksel olarak anlamli derecede
azalmaktadir (r=-0,427; p=0,001).

SBRI-2 degeri ile CPI-2 degeri arasinda istatistiksel olarak anlaml iliski
gbozlenmemistir (p=0,338).

SVRI-2 degeri artttkca DSI-2 degeri de istatistiksel olarak anlamli derecede
azalmaktadir (r=-0,670; p<0,001).

SVRI-2 degeri arttikca CI-2 degeri de istatistiksel olarak anlamli derecede
azalmaktadir (r=-0,811; p<0,001).

SVRI-2 degeri arttikca CPI-2 degeri de istatistiksel olarak anlamli derecede
azalmaktadir (r=-0,468; p<0,001).

SBRI-2 ve SVRI-2 ile yapilan incelemelerde DSI-2, CI-2, i¢cin SVRI-2’nin iliskisi
daha giiclidiir.

Tablo 24. T1 Aninda SBRI, SVRI Parametreleri ile Pearson Korelasyon Analizi

SBRI-2 SVRI-2 DSI-2 Cl-2 CPI-2
r 0,632 -0,41 -0,43 -0,13
SBRI-2 |p <0,001 0,002 0,001 0,338
N 54 54 54 54
r 0,632 -0,67 -0,81 -0,47
SVRI-2 |p <0,001 <0,001 <0,001 <0,001
N 54 54 54 54

Norepinefrin infiizyonu almakta olan hastalar1 norepinefrin dozuna gore 0,3
ug/kg/dk’dan fazla ve az alanlar olarak gruplandirdigimizda diisiikk dozda norepinefrin
inflizyonu alan grupta SBRI-2 i¢in SVRI-2 (r=0,785; p<0,001), DSI-2 (r=-0,506;
p=0,001), CI-2 (r=-0,706; p<0,001) parametreleriyle korelasyon degerleri artmistir.
SBRI-2 i¢in CPI-2 (r=-0,378; p=0,019) parametreleriyle korelasyon degerleri artarak
istatistiksel olarak anlamli hale gelmistir. SVRI-2 i¢in CI-2 (r=-0,841; p<0,001), CPI-
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2 (r=-0,474; p=0,003) parametreleriyle korelasyon degerleri artmistir. SVRI-2 i¢in
DSI-2 (r=-0,628; p<0,001), parametreleriyle korelasyon degerleri azalmis, ancak

istatistiksel olarak anlamli diizeyde koreledir.

Tablo 25. T1 Aninda SBRI, SVRI Parametrelerinin Norepinefrin Dozuna Gore Alt

Gruplara Ayrilmasi ile Pearson Korelasyon Analizi

Norepinefrin Doz Grubu | SBRI-2 |SVRI-2 |DSI-2 |CI-2 | CPI-2
| 0,785| -051| -0,71| -0,38
3 |p <0,001| 0,001|<0,001| 0,019
<03 NN 38| 38| 38 38
pg/kg/dk | |y 0,785 -0,63| -0,84| -047
3 p <0,001 <0,001 | <0,001| 0,003
NN 38 38| 38 38
» | 0,493| -027| -0,27| 0,039
2 |p 0,052| 0311 032] 0,886
503 NN 16| 16| 16| 16
ng/kg/dk »n T 0,493 -0,79| -0,79| -0,41
S [p 0,052 <0,001 | <0,001] 0,112
NN 16 16 16| 16
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Sekil 21. T1 Aninda SBRI ve SVRI Sacilim Grafigi
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Sekil 22. T1 Aninda Diisiik Doz Norepinefrin Grubuna Ait SBRI ve SVRI Sagilim
Grafigi

SBRI ve SVRI i¢in PBK ile siv1 yiikleme testi i¢in ortalamalari, ilk periyottan anlamli
derecede ytiksek bulunmustur (ikisi i¢in de p<0,001).

Tablo 26. Bagimli Orneklem t-Testi ile SBRI ve SVRI Degerlendirmesi

Standart | Standart | %95 Giiven Aralig1
Sapma Hata Alt Siir | Ust Sinir

SBRI-1-SBRI-2 | -0,053 0,084 | 0,0115 -0,077 -0,03 53 | <0,001
SVRI-1-SVRI-2| -363,32 | 469,808 | 63,933 | -491,559 | -235,093 | 53 | <0,001

Ortalama

df p

Asagidaki tabloda tiim zamanlardaki SBRI ve SVRI degiskenleri arasindaki iliskilerin
incelenmesi sonucunda elde edilen korelasyon katsayis1 degerleri ve p degerleri yer
almaktadir. Ayrica degiskenlerin norepinefrin dozuna gore 3 pg/kg/dk’dan fazla ve az
alanlar olarak gruplandirildiginda elde edilen korelasyon katsayisi degerleri ve p

degerleri yer almaktadir.

SBRI degeri arttikgca SVRI degeri de istatistiksel olarak anlamli derecede artmaktadir
(r=0,664; p<0,001). Yiiksek doz norepinefrin alan grupta SBRI ile SVRI arasindaki
iliski degismezken (r=0,657; p<0,001), diisiik doz norepinefrin alan grupta SBRI ile
SVRI arasindaki iligki dnemli dl¢iide artmaktadir (r=0,828; p<0,001).

SBRI degeri arttikga DSI degeri de istatistiksel olarak anlamli derecede azalmaktadir
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(r=-0,380; p<0,001). Diisiik doz norepinefrin alan grupta SBRI ile DSI arasindaki iligki
onemli 6l¢iide artmaktadir (r=-,0526; p<0,001).

SVRI degeri arttikga DSI degeri de istatistiksel olarak anlamli derecede azalmaktadir
(r=-0,629; p<0,001). Norepinefrin dozu diisiik olan grupta aradaki iliski degismemekte
(r=-0,626; p<0,001), norepinefrin dozu yiiksek olan grupta aradaki iliski azalmaktadir
(r=-0,536; p=0,005).

Tablo 27. Tiim Zamanlarda SBRI, SVRI, DSI Arasindaki Iliski

SVRI DSl
SBRI r 0,664 -0,380
p <0,001 <0,001
N 108 108
SVRI r -0,629
p <0,001
N 108

Tablo 28. Norepinefrin Dozuna Gore Tiim Zamanlarda SBRI, SVRI, DSI Arasindaki

Hiski
Norepinefrin Doz
Grubu SVRI DSl
SBRI r 0,828 -0,526
<0,3 p <0,001 <0,001
pg/kg/dk | N 82 82
SVRI r -0,626
<0,3 p <0,001
pg/kg/dk | N 82
SBRI r ,657 -0,265
>0,3 p <0,001 0,190
pg/kg/dk | N 26 26
SVRI r -0,536
>0,3 p 0,005
pg/kg/dk | N 26
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Sekil 23. Tiim Zamanlarda SBRI ve SVRI Arasindaki iliskiyi Gosteren Sagilim
Grafigi
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Sekil 24. Diisiik Doz Norepinefrin Grubunda Tiim Zamanlarda SBRI ve SVRI
Arasindaki Iligkiyi Gosteren Sagilim Grafigi

79



TO ve T1 aninda 6l¢iilen SBRI ve SVRI parametreleri incelendiginde SVRI iist ve alt
sinir1 olan 2400 ve 1700 dyn*sn*cm~5*m? degerleri i¢in SBRI karsilig1 sirasiyla 0,952
ve 0,788 olarak bulunmustur (Y=0,441+0,000213X; p<0,001).

Tablo 29. SBRI ve SVRI Sonuglartyla Dogrusal Regresyon Analizi

Standart %95,0 Giiven Aralig
Hata Alt Smur | Ust Simir
2 |(Sabi)| 0,441 0,096 | 4,59 | <0,001 0,247 0,635

A

X 0,00213| 4,8E-05(4,46|<0,001| 0,00012| 0,00031
Y=0,441+0,000213X

Model Beta
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Sekil 25. Tiim Zamanlar Igin SVRI (Bagimsiz Degisken) ile SBRI (Bagimli
Degisken) Arasindaki iliskiyi Gosteren Sagilim Grafigi

Asagidaki tabloda PBK testi dncesi ve sonrast SBRI-1 ve SBRI-2 degerlerinin farki
(SBRI-F) ile SVRI-1 ve SVRI-2 degerlerinin farki (SVRI-F) arasindaki iligkilerin
incelenmesi sonucunda elde edilen korelasyon katsayisi degerleri ve p degerleri yer
almaktadir. SBRI-F ile SVRI-F arasinda istatistiksel anlamli diizeyde korelasyon
mevcuttur (r=0,67 p<0,001)
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Tablo 30. SBRI ve SVRI degerlerinin TO ve T1 Anindaki Farkinin Analizi

SBRI-F SVRI-F
r 1 0,67
SBRI-F p <0,001
N 54 54
r 0,67 1
SVRI-F p <0,001 .
N 54 54

R? Linear = 0,429
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Sekil 26. SBRI ve SVRI Degerlerinin TO ve T1 Arasindaki Farkinin Sagilim Grafigi

Asagidaki tabloda SVRI’nin 1700’{in altinda ve istiinde olan degerlerinin DSI’nin
2’nin altinda ve tstiinde olan degerleri ile yapilan ki-kare analizi mevcuttur. Tabloya
gore SVRI’nin <1700 oldugu degerlerde DSI’nin <2 oldugu degerlerin %10,8’1, >2
oldugu degerlerin %67,4’ii mevcuttur. SVRI’min >1700 dyn*sn*cm>*m? oldugu
degerlerde DSI’nin <2 oldugu degerlerin %89,2°si, >2 oldugu degerlerin %32,6’s1
mevecuttur.
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Tablo 31. SVRI ve DSI'nin Ki-Kare Analizi

Deger df p
Pearson Ki Kare 37,404 1| <0,001
SVRI
<1700 | >1700 | Toplam
DSl | <2 | Say1 7 58 65
DSI % 10,8 89,2 100,0
SVRI % 19,4 80,6 60,2
>2 | Say1 29 14 43
DSI % 67,4 32,6 100,0
SVRI % 80,6 194 39,8
Toplam Say1 36 72 108
DSI % 33,3 66,7| 100,0

Asagidaki grafikte DSI’nin 2’nin iistiinde ve altinda olmasina gore siniflandirilmis
sonuglarina gore yapilan SVRI egri altinda kalan analizine (AUC=0,838, p<0,001)
gore olup DSI’nin >2 oldugu durumlarda SVRI <1689,25 dyn*sn*cm—>*m? olarak
bulunmustur. (Duyarlilik: 78,95, Ozgiilliik 71,43)

SVRI

100p—

80—

- ISensitivity: 67,4
ISpecificity: 90,8
60— [Criterion: £1689,2556

Sensitivity
T T

40—

20—

- AUC =0,838
P <0,001

I L L L I L L L I L L L I L L L I L L L
0 20 40 60 80 100
100-Specificity

Sekil 27. (DSI >2, <2) SVRI Egri Altinda Kalan Alan Grafigi
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Tablo 32. DSI’ne Gore SVRI AUC Analizi

AUC 0,838
Standart Hata 0,0397
%95 Giiven Araligi 0,755 ila 0,902
P (Alan=0.5) <0,0001
Youden indeks J 0,5821
%95 Giiven Araligi 0,4026 ila 0,7059
Mliski Kriteri <1689,25
%95 Gliven Aralig1 | <1657,43 ila<2333,57
Duyarlilik 67,44
Ozgiilliik 90,77

Asagidaki grafikte DSI’nin 2’nin istiinde ve altinda olmasima goére smiflandirilmis

sonuglarina gore yapilan SBRI egri altinda kalan analizi (AUC=0,684, p<0,001)
goriilmektedir.

SBRI

Sensitivity

AUC =0,684
P =0,001
o}

80 100

100-Specificity

Sekil 28. (DSI >2, <2) SBRI Egri Altinda Kalan Alan Grafigi
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Asagidaki grafikte diisiik doz norepinefrin alan grupta DSI’nin 2’nin istiinde ve

altinda olmasina gore siniflandirilmis sonuglarina gore yapilan SVRI ve SBRI egrileri

goriilmektedir.

100—

Sensitivity

— SBRI
B ==== SVRI

100-Specificity

Sekil 29. Norepinefrin <0,3 Olan Hastalarda (DSI >2, <2) SVRI ve SBRI AUC
Grafigi

Tablo 33. Norepinefrin <0,3 Olan Hastalarda (DSI >2, <2) SVRI ve SBRI AUC

Karsilastirma
Smniflandirma Olgiiti %95 Giiven
DSI >2, <2 AUC SE Aralig1
0,703 ila
SBRI 0,806 0,0546 0,885
0,714 ila
SVRI 0,815 0,0517 0,892
SBRI ~ SVRI
AUC Arasi Fark 0,00962
Standart Hata 0,0349
%95 Giiven Araligi -0,0587 ila 0,0780
p 0,7828
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Asagidaki tabloda PBK testi ile 6lciilen A SVIdegeriile PBK 6ncesi ve sonrast SBRI,
OAB, PP, PVI ve TFC parametrelerinin degisim oranlar1 ve TO anindaki PP, SVV,
PVI degerleri arasindaki iliskinin incelenmesi sonucu elde edilen korelasyon katsayisi

degerleri ve p degerleri yer almaktadir.

ASVI degeri arttikca ASBRI degeri de istatistiksel olarak anlamli derecede
azalmaktadir (r=-0,47; p<0,001).

ASVIile AOAB degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski gozlenmemistir
(p=0,095).

A SVI degeri arttikga A PP degeri de istatistiksel olarak anlamli derecede artmaktadir
(r=0,351; p=0,009).

ASVI ile APVI degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski gdzlenmemistir

(p=0,914).

ASVI1ile ATFC degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski gdzlenmemistir
(p=0,095).

A SVI ile PP-1 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski gézlenmemistir

(p=0,095).

A SVl ile SVV-1 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki gézlenmemistir
(p=0,095).

A SVI ile PVI-1 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki gézlenmemistir

(p=0,095).

Tablo 34. TO ve T1 Aninda Olgiilen Sonuglarin Yiizdelik Degisimlerinin Analizi

ASBRI | AOAB | APP | APVI | ATFC | PP-1 | SVV-1 | PVI-1

A SVI%

-

-,4707 0,230| ,3517| 0,015| 0,079| 0,042| 0,217 0,003

p <0,001 0,095| 0,009, 0914, 0569, 0,761 0,116 0,986

N 54 54 54 51 54 54 54 51
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Sekil 30. ASVIve A SBRI Verilerinin Sa¢ilim Grafigi

A SVD'nin s1v1 yanithiligina gore siniflandirilmis sonuglarina (FR) gore yapilan egri
altinda kalan analizine gére A SBRI AUC=0,75 (p<0,001) olup TO ile T1 arasinda
%2,7 tizerinde SBRI azalmasi sivi yanitliligi ile uyumlu bulunmustur. (Duyarlilik:

78,95, Ozgiilliik: 71,43)

Tablo 35. A SBRI Degerlerinin Egri Altinda Kalan Alan Analizi

AUC 0,75
Standart Hata 0,0708
%95 Giiven Araligi 0,613 ila 0,858
P (Alan=0.5) 0,0004
Youden indeks J 0,5038
%95 Giiven Araligi 0,2477 ila 0,6662
Mliski Kriteri <0,027111575
%095 Giiven Araligi =0,019040503 Tla
<0,089655172
Duyarlilik 78,95
Ozgiilliik 71,43
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Sekil 31. A SBRI Sivi Yanithiligina Gore Egri Altinda Kalan Alan Grafigi
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5. TARTISMA

Mekanik ventilator destegi almakta olan septik sok hastalarindaki prospektif
gozlemsel ¢alismamizda, Doppler SBRI ve biyoreaktans araciliiyla olciilen SVRI
arasinda giiclii bir korelasyon oldugunu gosterdik. Biyoreaktans yontemi, toraks
boyunca kiigiik elektrik akimlar1 gonderir. Uygulanan elektrik akimi ile toraks
tizerindeki voltaj arasindaki zaman gecikmesini veya faz kaymasini Olgerek calisir
[101]. Bu faz kaymalar toraks i¢indeki kan hacim degisimi ile iliskilidir. Biyo-
empedans yonteminin gelismis formu olarak kabul edilen biyoreaktans teknolojisi,
artefaktlara ve hastanin hareketlerine daha az duyarlidir [102]. Bu sayede, lglimler

daha giivenilir hale gelir ve sonuglar daha saglam bir temele dayanir.

Sok, yasami tehdit eden ve dokulara yetersiz oksijen sunumu sonucu ortaya ¢ikan bir
durumdur [103]. Septik sok, YBU'de en sik gériilen sok nedenlerinden biridir [104] .
Giincel kilavuzlar septik hastalarin yonetimi i¢cin miikemmel rehberlik saglasa da,
farkli durumlar igin kisisellestirilmis tedaviye ihtiya¢ vardir [105]. Ayrica, sokun
tedavisi sirasinda farkli yaklagimlar gerektiren fazlari vardir [104]. Standart tedavinin
aksine kisiye 6zel sok yonetiminin temel prensibi 6l¢gmek, yorumlamak, uygulamak,
etkilerini degerlendirmek ve tedaviyi buna gore yonlendirmektir. Sokun taninmasi ve
tanimlanmasi evresinde, ilk tedavi doku perflizyonunu yasamla uyumlu tutmaya
yoneliktir. Bu asamada hemodinamik izlem c¢ok basittir. Tedavi ise sivi ve
vazopressorler ile sinirlidir. Doku perfiizyonunu belirlemek i¢in klinik degerlendirme
¢ok onemlidir. Kan basinci 6l¢iimii, deri beneklenmesi ve kapiller geri doniis zamani
resiisitasyonun seyri acisindan bize bilgi verir. Kapiller geri doniis zaman1 ve deri
beneklenme skorundaki degisiklikler, sonug ile korelasyon gosterdiginden ve terapdtik

miidahalelere hizla yanit verdiginden, temel izlem i¢in kullanilabilir [106, 107].

Bazi hastalar sadece siv1 resiisitasyonuna yanit verirken, digerleri vazopressor destege
ithtiyag duyarlar. SSC kilavuzlar1 ortalama arter basincinin korunmasini (OAB>65

mmHg) Onermesine karsin, zamanlamayi gdstermez veya vazopressorlere karsi
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sivilarin - Onceliklendirilmesi  konusunda rehberlik etmez. Hipotansiyonun
diizeltilmesinin geciktirilmesi kotii prognoz ile iliskilidir, bu nedenle siddetli
hipotansiyonu olan hastalarda sivi resiisitasyonunun etkilerini  beklemeden
vazopressorleri erken baglamak gerekebilir [108]. Ayrica norepinefrin 6n yiik artirarak
svi ihtiyacini azaltabilir [109]. Yapilan gozlemsel bir ¢alismada, erken norepinefrin
baslamanin daha disiik pozitif sivi dengesi ve 28 giinliikk mortalite ile iliskili oldugu
gosterilmistir [110]. Ciddi hipotansiyonu olan septik sok hastalarinda siv1 tedavisi ile
erken vazopressor baglanmast mantikli goriilse de ortalama arter basmci igin kesin bir

sinir verilmemektedir.

Rolatif ve mutlak hipovoleminin yani sira, azalmig vaskiiler tonus, septik sokun
hipotansiyona neden olan en onemli Ozelliklerindendir [111]. Bununla birlikte,
vaskiiler tonus depresyonunun siddeti, hastadan hastaya degiskenlik gosterir ve ilk
tercih edilen vazopressor olan norepinefrinin baslanmasi i¢in uygun zamanlama net
olarak belirlenmemistir [111]. On yillar boyunca septik sok tedavisinde ilk olarak siv1
resiisitasyonu yapilmis ve sivi tedavisine cevap alinmadigi noktada vazopressor
tedaviye baglanmistir. Septik sokun patofizyolojik mekanizmalarini referans alirsak,
vaskiiler tonustaki azalma nedeniyle olusan hipotansiyonu sadece sivi resiisitasyonu
ile diizeltmek olas1 degildir. Son zamanlardaki yayinlar, mortalite i¢in bagimsiz bir
risk faktorii olan derin hipotansiyonun dnlenmesinde vazopressor tedaviye erken
baslanmasimi Onerirler [112]. Ayrica, norepinefrine erken baslamanin, septik sokta

sagkalim ile iligkili oldugu gosterilmistir [113].

2004°de yayinlanan ilk SSC kilavuzundan oOnce yapilan g¢alismalar ¢ogunlugu,
norepinefrinin CO’yu artirmadigimi bildirmiglerdir [113]. Ancak, resiisitasyonun ilk
asamasinda uygulanan yliksek miktardaki sivi nedeniyle, vazopressor tedaviden
onceki ortalama CO degerinin yiiksek olmasi dikkat ¢ekicidir [113]. Yeni yaylar
hipovolemi tamamen diizeltilmese bile erken norepinefrin baglanmasini dnermektedir
[114] ve yapilan ¢alismalarda norepinefrinin, CO’da 6nemli artisa neden oldugu
gosterilmistir [115]. Ciddi hipotansif 105 septik sok hastasini kapsayan galismada,
yeterli perfiizyon basincina ulasmak i¢in erken norepinefrin baglanmasinin, atim
hacmini ve CO’yu arttirdig1 gosterilmistir [116]. Norepinefrin baslama karar1 diisiik

arteriyel tonusu bir belirteci olarak kabul edilen diyastolik arter basincina gore
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verilmistir. On yiik bagiml septik sok hastalarinda yapilan bir ¢alismada da benzer
sonuglara ulasilmistir [116]. Tiim bu sonuglar bize, 6n yiik bagimli sepsis hastalarinda
norepinefrinin ai-adrenerjik aracili etkileriyle kardiyak 6n yiikii ve sistemik vendz
doniisii artirabilecegini gdstermistir. Kardiyak cerrahi ve sepsis hastalarinda yapilan
calismalarda norepinefrinin ortalama dolum basmcini artirdig1 gosterilmistir, bunu
vendz kani stressiz kan hacminden stresli kan hacmine yeniden dagitarak yaptig1 6ne
stiriilmiistiir [109, 117]. Stres altinda olmayan, kan hacmi fazla olan ve asir1 sivi
uygulamasi ile artmaya devam eden sepsis hastalarinda bu hemodinamik etki 6zellikle

onemlidir.

Septik sok hastalarinda pozitif kiimiilatif stvi dengesi, mortalite agisindan bagimsiz bir
risk faktoriidiir [30]. Sepsis ve septik sok geciren 23513 hastadan olusan genis
kohortun analizi, ilk giin 5 litreden fazla siv1 verilenlerde 6liim riskinin ciddi sekilde
arigmi  gostermistir  [118]. Bu nedenle, vazopressorlere erken baslanarak
resiisitasyonun ilk asamasinda sivi uygulamasini kisitlamak mantikli olabilir. Septik
sok hastalarinda yapilan retrospektif bir ¢aligmada ise resiisitasyonun ilk 2 saati iginde
norepinefrin baglanan hastalara daha ge¢ baslananlara gore daha az sivi verildigi
gosterilmistir [113]. Bununla birlikte, vazomotor tonustaki azalmaya karsi koymak
icin erken baslanan vazopressor tedavi, sivi infliizyonunun kesilmesi anlamina gelmez.
Siv1 kisitlayicr bir strateji kisa vadede faydali etkiler gosterse de uzun vadede zararlh
sonuglar dogurabilir. Bu nedenle kat1 bir strateji uygulamamak gerekir. [62, 119]. Tiim
sonuglart birlikte ele alirsak, septik sok sirasinda sivi yonetimi 6n yiik yanithiligini
degerlendirerek bireysellestirilmesi gerekmektedir. On yiik yanitl hastalarda liberal
sivi tedavisi uygulanirken, on yiik yanitsiz hastalarda konservatif sivi stratejisi

uygulanmalidir.

Norepinefrine ihtiyaci olan hastalar1 belirlemenin en basit yolu, 6zelikle tasikardik
hastalarda, vaskiiler tonusunun bir goOstergesi olan diyastolik arteriyel basinca
bakmaktir. Uzun siireli hipotansiyondan kagmmak igin, diisiik arteriyel diyastolik
basing bize vazopressor tedaviye erken baslanmayi diisiindiirmelidir. PPV/SVV orami
olarak tanimlanan dinamik elastans (Eadyn) ad1 verilen bir bagka potansiyel belirtec,
On yiik bagimli hastalar1 ve bdylece ne zaman norepinefrin baslayacagimizi belirlemek

icin Onerilmistir [120]. Bununla birlikte, bu belirte¢ PPV ve SVV'nin hesaplanmasini
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gerektirir ki bu da klinik uygulamada pek gerceke¢i degildir. Vazodilatér sokta SVR
azalir. Bu nedenle, septik sok sirasinda SVRI olgiilmesi, sivi resiisitasyonu ve

vazopressor ajanlarin dozlarini ayarlanmasinda bize rehberlik edebilir [121].

Yatak basi ultrason, kolay uygulanabilir olmasi nedeniyle dinamik inceleme siirelerini
kisaltabilir. Ayrica, pahali elektrot veya kateter sistemi gereksinimi olmadig1 i¢in ucuz
bir tan1 aracidir. Ozellikle septik hastalarda kateter enfeksiyonlari ve perflizyonla ilgili
komplikasyon riskini azaltabilir. Doppler ultrasonografi ile kan akisinin izlenmesine
dayali teknoloji, cesitli hastaliklarin hem morfolojik analizini hem de fonksiyonel
degerlendirmesini miimkiin kilmistir. RI, yalnizca kan akis hizinin mutlak degerini
gostermekle kalmayip ayni zamanda Doppler dalga formlarindaki degisiklikleri de
yansitan bir parametredir [19]. Yapilan ¢alismalarda genellikle RI ile hedef organa
giden kan akigsin1 degerlendirilmis. Sepsis hastalarinda yapilan prospektif kohort
caligmada, sepsise baglh akut bobrek hasarmin tahmininde renal RI ve CVP
kombinasyonu degerli oldugu gosterilmis [122]. Yiiksek serebrovaskiiler RI’nin
ozellikle ¢ok yaslilarda biligsel islev bozuklugu ile iliskili oldugu 6ne siiriilmiis. [123].
Bununla birlikte, RI hemodinamik parametrelerle de iligkilidir [124].

Doppler yontemiyle elde edilen dalga formlari, ultrason igin1 ile kan akis yoni
arasindaki agidan etkilendiginden, kan akisinin Doppler analizinde gelis agis1 kritik
oneme sahiptir ve hatay1 %20'nin altina diisiirmek i¢in 60°'den daha kii¢iik bir ag1
gereklidir [19]. SB, bagparmagin tabaninda yer alan ¢okiintii bolgesini ifade eder. Bu
bolgeden gecen arter, radiyal arterin dorsal dali ile derin palmar arki birbirine baglar
ve viicut yiizeyine dik olarak uzanir. Bu nedenle, Doppler 1simninin ¢ok kiiciik bir gelis
acis1 elde edilir ve bu da SB'yi kan akiginin Doppler analizi i¢in ideal hale getirir [19].
SB kan akimi monitdrizasyonunun, koroner arter baypas greftleme icin alinmadan
once hem radiyal hem de ulnar arterlerin agikligin1 incelemek i¢in yararli oldugunu ve
Allen testine giivenilir bir alternatif olarak klinikte uygulanabilecegini 6ne siiriilmiistiir

[125]. Kardiyak cerrahi sonrasi 15 hastay1 kapsayan ¢alismada, SBRI’nin periferik
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vaskiiler direncin bir gostergesi olarak periferik dolasim bozuklugunun

degerlendirilmesinde etkili olabilecegini gosterilmistir [19].

Calismay1 gozlemsel olarak planlamis olmamizin temelinde hastanin takip ve
tedavisini yapan hekimden ayr1 bir gozin mevcut durumu yanlilik olmadan
degerlendirebilmesini saglayarak olas1 yanli sonuglar1 azaltmak amaci yer almaktadir.
Boylece hazirdaki verilerden etkilenmeden daha objektif ikinci bir goz olarak
degerlendirme imkani bulmus olduk. Hasta faydasini gozeterek oOl¢ilimlerimizin
tamamlandig1 siireyi takiben, verilerimizi hastanin takibini yapan ekiple paylastik.

Ancak uygun goriilen yeni tedavi diizenine miidahil olmadik.

Calismamizin sonuglarina gére SBRI o6l¢iimleri ile SVRI, DSI ve sivi yanithiligi
hakkinda fikir sahibi olmak miimkiindiir. Bude ve ekibinin ¢caligmasinda bahsedildigi
gibi RI’nin sadece direng Ol¢imii degil vaskiiler kompliyans parametreleriyle de

iligkili oldugunu disiiniiyoruz [100].

Calismamizda, daha 6nce yapilan ¢alismalarla benzer sekilde, tiim zamanlarda SBRI
ve SVRI ile iyi korelasyon gostermistir (r=0,672; p<0,001). Sepsis patofizyolojisi
endotel hasar1 ve periferik resistif damarlarin vazodilatasyonunu igerir, ancak
vazodilatasyon tiim viicuttaki doku yataklarinda esit olmayabilir [11, 126, 127]. Bu
nedenle, septik hastalarda vaskiiler RI tek pozisyonda 6l¢gmek SVRI’y1 tam olarak
yansitmayabilir. Tim septik sok hastalarina iki farkli pozisyonda dl¢limlerimizi yaptik
ve SBRI ile SVRI arasinda iyi bir korelasyon oldugunu gosterdik (r=0,664; r=0,632;
p>0,001).

Lee ve ekibinin ¢alismasinda RI ve SVRI arasinda bulunan korelasyon gdsterilmistir
[124]. Biz de onlarin ¢alismasinda benzer sekilde SBRI ve SVRI arasinda korelasyon
gosterdik. Her hastaya ait verinin esit oranda katilmasi, tiim hastalarin mekanik
ventilasyon ve vazopressor destegi aliyor olmasi, arteriyel girisim yapilmig olan
hastalarin ¢alisma dig1 birakilmig olmasi ¢alismamizin standardizasyonu agisindan
kiymetlidir. Calismamizda SVRI iist ve alt sinirina (2400 ve 1700 dyne/sn/m2/cm®)
denk gelen SBRI degerleri 0,952 ve 0,788 olarak hesaplanmistir.
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DSl ile biyoreaktans ile 6lgiilen SVRI arasinda korelasyon oldugunu goérdiik (r=-0,629;
p<0,001). Bu da bize sepsis hastalarinda DSI’nin de SBRI gibi vazopressor ihtiyacini
ongormede yardimci olabilecegini diisiindiirmektedir. Ospina-Tascon ve ekibinin
calismasinda DSI; yeni bir mortalite belirteci degil bilakis yepyeni bir yol gosterici
olarak degerlendirilmisti [57]. Calismamizda diisiik doz norepinefrin alan grupta DSI
ile SBRI arasindaki iligki (r=-0,380; p<0,001) artarken (r=-,0526; p<0,001) DSI ile
SVRI arasindaki iligski (r=-0,626; p<0,001) degismemektedir. Bu durum DSI ile
yliksek korelasyonu olan SBRI'nin vaskiiler kompliyansin bir gostergesi gibi

gortinmektedir.

Calismamizda SBRI ile arteriyel laktat seviyesi ve PVI gibi doku perfiizyon
degiskenleri arasinda bir iliski saptamamistir. Bu bulgu, Wang ve arkadaslarinin
SBRI’'nin doku perfiizyon parametreleriyle iyi korelasyon gosterdigi calismadan
farklidir [128]. Bu farklilik ¢alismanin tedavinin ilk 6 saati ile sinirli olmasiyla iliskili

olabilir.

Bu calismanin bazi kisitliklar: mevcuttur: Oncelikle, ¢alismanin 6rneklem biiyiikliigii
kiictiktiir ve veriler sadece tek bir merkezden elde edilmistir. Bu durum, elde edilen
sonuclarin genellestirilmesi konusunda belirli bir bilgi yanlilig1 riskini beraberinde
getirebilir. Ayrica, bu ¢alismada sadece radiyal arter tizerinde 6lgtimler yapilmis olup,
diger periferik arterlerin ayni korelasyonlara sahip olmama olasiligi mevcuttur. Bu
nedenle, gelecekte, sistemik vaskiiler diren¢ indeksi (SVRI) ile farkli arterlerdeki
diren¢ indeksi (RI) arasindaki iliskiyi karsilagtiran daha kapsamli ¢alismalara ihtiyac
duyulmaktadir.

Gozlemsel planlamis oldugumuz hastalarin uzun siireli takibini yapamadik. Diizenli
Olctimler ile yapilabilecek bir ¢alismada hastanin tedavisine miidahil olmadan sadece
Olctim yapip kenarda durmak cesitli etik sorunlar olusturabilirdi. Bu nedenle
dlgiimlerimizi kisa zaman araligida tamamlayip sonuglarimizi YBU sorumlu hekimi
ile paylastik. Esasen girisimsel olarak tasarlanmis bir ¢calisma ile diizenli 6l¢timler ile
SBRI trendinin takibinin hastalarin ve dlgimlerin standardize edilmesi halinde daha

faydali olabilecegi kanaatindeyiz.
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SVRI ile SBRI'nin korelasyonunun norepinefrin dozu ile degistigini tespit ettik. Bu
durum “Vazopressor veya inotrop baslamadan once ve sonra 6l¢iim yapmis olsaydik
sonuglarimiz nasil olurdu?” sorusunu ortaya ¢ikarmaktadir. Ancak tibbin temel
prensibi “Once zarar verme” geregi vazopressOr ihtiyaci olan hastanin g¢aligma
amaciyla vazopressor tedavisini geciktirmenin medikal agidan uygun olmadigini
diistiniiyoruz. Gelecekte planlanacak daha kapsamli bir ¢alisma ile seri USG 6l¢limleri
sayesinde heniiz vazopressOr veya inotrop ihtiyact olugsmadan siirecin Oncesi ve

sonrasina ait dl¢iimler ile ¢ok daha faydali sonuclar elde edilebilir diye diisiiniiyoruz.
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6. SONUC

Sonu¢ olarak, septik hastalarda Doppler SBRI ile biyoreaktans ile 6lciilen SVRI
arasinda giiclii bir korelasyon oldugunu ve kisiye 6zel sok tedavisinin temelini
olusturan dinamik Ol¢limlerin yatak basi ultrason ile hizli ve kolay uygulanabilir

oldugunu gozlemledik.
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