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OZET

Sistemik dolasimi bozuk yogun bakim hastalarinda non-invaziv bir yontem
olan NIRS (near infra —red spectroscopy) ile Olgiilen doku oksijen saturasyonun
(StO;), kan gaz1 laktat diizeyi ile karsilagtirilarak, laktatin yerine kullanilip

kullanilamayacaginin aragtirilmasi amaglanmaistir.

Laktat diizeyi kritik hastalarin vital bulgularinda degisiklik olmadan organ
yetmezligi ve sokun erken doneminde ylikselerek bizi uyaran onemli bir marker
olarak kullanilmaktadir. Sok, travma ve sepsisli hastalarda ylikselen laktat
seviyelerinin artan mortalite ile iliskili oldugu gosterilmistir. NIRS cihaz1 parmaktan
O, saturasyonunu Olgen cihazlara benzer bir cihaz olup elin tenar bdlgesine takilarak
kullanilan, herhangi bir sarf malzemesi olmayan, hastaya invaziv bir girisim
yapilmayan kullanimi ¢ok basit ve hizli sonug veren bir cihazdir.

Bu c¢alismada yogun bakimdaki sistemik dolasimi bozuk olan vazopressor
destek alan ve almayan hastalarin laktat diizeyleri ile NIRS ile olglilen StO,
diizeylerinin karsilastirilmas1  yapilmistir. Calismaya toplam 100 hasta dahil
edilmistir. Hastalarin 0. saat laktat degerleri ile 0.saat StO, sag kol olglimleri
arasinda -0.34 korelasyon mevcuttur (n=98). Bu iliskide anlamlilik mevcuttur. Laktat
ortalamas1 hayatta olanlarda 1.66, vefat edenlerde ise 2.59 bulundu ve istatistiksel
olarak anlamli fark mevcuttu (p: 0.02). Yine StO, 0. saat minimun degeri (her iki
koldan ol¢iilen es zamanli 6l¢iimlerden en kiiciik olan1) hayatta olanlarda 78.76+ 7.44,

vefat edenlerde 72.11+ 12. 63 (p: 0.001) bulunarak anlaml diizeyde fark saptandi.



ABSTRACT

Aim: Serum lactate level is an important laboratory finding in patients which warns
us through its rise in early stages of organ failiure and shock before vital signs are
affected. Elevated serum lactate levels are found to be associated with increased
mortality in patients with trauma, sepsis and shock.

NIRS probe a non-invasive device similar to pulse oximeter that requires no
consumables is usually placed at thenar region of hand. Use of NIRS probe is simple
and gives rapid results.

In this study we compared tissue oxygen saturation (StO;) measured by NIRS to
serum lactate level to assess whether StO, could replace serum lactate measurement

which is an invasive procedure.

Patients and Method: A total of 100 ICU patients were included in this study. 5 StO,
measurements were done concurrent with blood gas measurements in patients at 0, 6,
12, 24, 48th hours after admission to ICU

Results: A significant correlation of -34 % was found between StO, and serum lactate
in 0 th hour. Mean lactate was 2.49 in patients that died and 1.69 in patients survived
(p = 0.02). Mean StO; was 72.11+ 12. 63 in patients that died and 78.76+ 7.44 in
patients survived (p = 0.001);

Conclusion: Though we can’t say that StO, can replace serum lactate measurement

StO, might also be used as a predictor of mortality in ICU patients.
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SIMGELER VE KISALTMALAR:

ADE:Anjiotensin Doniistiiriicii Enzim
Ac 6demi:akciger 6demi

AKB:arter kan basinci

AKS:akut koroner sendrom

AMI:akut miyokard infarktusu
ARDS: Akut Respiratuvar Distres Sendrom
AS:acil servis

ATP:adenozin tri fosfat

BA:baz acig1

BK:beyaz kiire

BNP:Serum B tipi natriiiretik peptid
KO:Kardiyak out put

CO,: Karbondioksit

CVP:santral venoz basinci
DIC:Dissemine intravaskuler koagulasyon
DKB:diyastolik kan basinci
DKA:Diyabetik keto asidoz

DM: Diyabetes Mellitus

DO;:0Oksijen dagitimi

EF: Ejeksiyon Fraksiyon

EKG: Elektrokardiyografi
EKG:elektrokardiyografi
GIS:Gastrointestinal sistem

GKS: Glaskow Koma Skalas1

Hb: Hemoglobin

HCO3: Bikarbonat

HT: Hipertansiyon

IABP: intraaortik balon pompasi

IKB: Invaziv kan basinci



KAH: Koroner Arter Hastalig

KBY: Kronik bobrek yetmezligi

Kc yetmezligi:karaciger yetmezligi
Ki:kardiyak index

KKB:kalsiyum kanal bloker

KKY': konjestif kalp yetmezligi

KO:kardiak out put

KOAH: Kronik Obstriiktif Akciger Hastalig
LDH:laktat dehidrogenaz

MAP :ortalama arteryel basing

Min:minimum

Max:maksimum

MODS: Multi Organ Disfonksiyon Sendromu
MOF (Multi Organ Failure (Yetmezligi))
MV: Mekanik Ventilator

NAD+: Nikotinamid Adenin Dinukleotid
NADH:Nikotinamid Adenin Dinukleotid Hidrojenaz
NIKB:Non invaziv kan basinci

NIRS: Yakin kizil 6tesi spektroskopi

NIRS: Yakin kizil 6tesi spektroskopi thenar eminence
NO:nitroz oksit

Npd:negative prediktif deger

PaCO;: Kan gaz1 karbondioksit basinci

PaO,: Kan gaz1 oksijen basinci

PCWP: pulmoner kapiller kama basinci
PFK:Fosfofruktokinaz

PO: Puls Oksimetri

Ppd:pozitif prediktif deger

q sofa: hizli ardisik organ yetmezligi degerlendirme skoru
SIRS: sistemik inflamatuar yanit sendromu
SKB:sistolik kan basinci

SO,: Oksijen Saturasyonu



Sol.arresti:Solunum arresti

SOFA: Sequential Organ Failure Assessment Score (ardisitk organ yetmezligi

degerlendirme skoru)

SS:solunum sayist

StO,: doku oksijen saturasyonu
STEMI:ST elevasyonlu miyokard infarktiisti
SVO: Serebro vaskiiler olay

SvO;: miks vendz oksijen satiirasyonu
SVR:sistemik vaskuler direng

THI: Doku hemoglobin indeksi

VO;: Oksijen tiiketimi

VOT:vaskiiler okliizyon testi

YBU: Yogun Bakim Unitesi
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Giris ve amac

Mikro dolasim, kan ve dokular arasinda oksijen, besin, hormonlar ve atik {iriin
aligverisinin yapildig1 dolasimin 6nemli bir pargasidir. Doku oksijenizasyonu, mikro
dolagimdaki degisiklikleri ¢cok iyi yansitir. Giiniimiizde doku ve organ perfiizyonunun
yani mikro dolagimin yeterliliginin saglanmasi 6ncelikli hedef haline gelmistir.

Yogun bakim iinitelerinde klinik bulgular ve laboratuar testleri de erken belirti
veren fizyopatolojik bulgulardir. Ancak klinik bulgular ve laboratuar testleri olgularda
saatler i¢inde degisiklik gosterebilir. Bu parametreleredeki degisiklikler gerek ¢ocuk
yogun bakim {initelerinde gerekse yetiskin yogun bakim unitelerinde Kritik hasta
hastalarin prognoz ve oliim riski tahmininde kullanilmaktadir. Kan laktat diizeyi bu
parametrelerden en sik kullanilanlardan biridir.

Laktat diizeyi kritik hastalarin vital bulgularinda degisiklik olmadan organ
yetmezligi ve sokun erken doneminde yiikselerek bizi uyaran Onemli bir marker
olarak kullanilmaktadir. ok, travma ve sepsis hastalarinda yiikselen laktat
seviyelerinin artan mortalite ile iliskili oldugu gosterilmistir. NIRS cihaz1 parmaktan
O, saturasyonunu Olcen cihazlara benzer bir cihaz olup elin tenar bdlgesine takilarak
kullanilan, herhangi bir sarf malzemesi olmayan, hastaya invaziv bir girisim
yapilmayan kullanimi ¢ok basit ve hizli sonug veren bir cihazdir.

Bu c¢alismada yogun bakimdaki sistemik dolasimi bozuk olan vazopressor
destek alan ve almayan hastalarin laktat diizeyleri ile NIRS ile olgiilen StO;
diizeylerinin karsilastirilmasi yapilmistir. Bu ¢alismadaki ama¢ non invaziv olarak

olgiilen StO, nin laktat yerine kullanilabilirliginin aragtirilmasi olmustur.
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Genel bilgiler :
SOK TANIMI

Sok ,dokulara oksijen sunumu ile dokularin oksijen ihtiyaci arasinda dengesizlik
yaratan bir dolasim yetersizligi durumudur(l). Bu fizyolojik durum etkin doku
perfuzyonunda bir azalmaya ve buna bagli olarak da biyokimyasal ,biyoenerjisel ve hiicresel
diizeyde sekel gelismesine yol acar.Etkin perfiizyondaki azalma yaygin veya yerel olabilir ve
ve buna bagli olarak da hiicresel ve subseliiler diizeyde azalmis kaynak kullanimi meydana
gelebilir(2). Kisa siirede diizeltilmedigi taktirde, bu dolagim yetmezligi kalici olacaktir.Sokun
en sik goriilen klinik belirtileri hipotansiyon ve yetersiz doku perfiizyon bulgularidir.Bir¢cok

hastalikta sok geligebilir ve bu hastaliklara 6zel klinik bulgularda soka eslik edebilir(1).

Sok tanimini anlamak igin ,etkin doku perfiizyonunu anlamak 6nemlidir. Baz1 sok
tiplerinde(hipovolemik); sistemik dolasimda genel bir azalma meydana gelir (azalmis kardiak
output ile sonuglanir). Diger sok tiplerinde(kardiyojenik ,ekstra kardiyak obstriktif,distributif)
ise kan akimmin dagiliminda bozulma ya da hiicresel diizeyde substrat kullaniminda
noksanliga bagli doku hasar1 meydana gelir. Obstriiktif ve distributif sok tablosunda
,dokulara normal ya da artmis kan akimi mevcuttur, ancak bu artmis kan akim

mikrovaskuler veya hiicresel diizeydeki bozukluklar nedeni ile etkin degildir (1).

SOK SINIFLANDIRMA
Hasta takibini kolaylastirmak i¢in degisik tiplerdeki soklar1 etyoloji ve

kardiyovaskuler fizyolojiye gore siniflamak Onemlidir ve bu smiflama tablo 1° de
Ozetlenmistir (tablol) Dort ¢esit sok tanis1 vardir: distribiitif, kardiyojenik, hipovolemik ve
obstriiktif. Bununla birlikte, bunlar 6zel degildir ve dolasim yetmezligi olan bir¢ok hasta
birden fazla sok kombinasyonuna sahiptir (¢ok faktorlii sok) (9).

Hipovolemik sok kan ve /veya sivi kaybi nedeni ile gelisir, azalmig dolasan kan
hacmi sebebi ile azalmig diyastolik dolum basinglari ve hacimlerine baghdir(1). Sonug
yetersiz kardiak out put ,hipotansiyon ve soktur. Kardiyojenik sok ise dogrudan miyokard
hasar1 ya da kalpte mekanik bir soruna bagh kardiyak islevlerde ciddi azalma sonucu gelisir;
kardiak output ve kan basinci azalmistir. Extrakardiyak obstriiktif sok kardiyovaskuler
dolasimda akimi1 engelleyen bir tikanikliga baglidir. Yetersiz diyastolik dolum ya da artmis
artylike bagh azalmis sistolik iglevlere yol acar. Bu tip sok yetersiz kardiyak output ve
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hipotansiyon ile sonuglanir. Distribiitif soktaki kardiyovaskiiler anormallikler diger sok
simiflarinda olandan daha karmasiktir. Distribiitif sokta vazodilatasyon o6n plandadir,
venodilatasyon on yiikte, sivi yliklemesi ile diizelebilecek azalmaya yol agar ve arteryel
vazodilatasyon normal ya da artmis kardiak out put ile hipotansiyona yol acar. Distribiitif
soka miyokard baskilanmasi siklikla eslik eder. En ¢ok gbzlenen sekli , normal veya artmis
kardiak out put ,azalmis vaskuler diren¢ ve de hipotansiyondur. Mikrovaskuler ve hiicresel
diizeyde tesir eden mediyatorlere bagli olarak gelisen distribiitif sok , kardiak out putta

azalma olmaksizin yetersiz kan basincina ve multiple organ disfonksiyonuna yol acabilir.

Birgok hastada bu sok tiplerinden biri olabilirken ,bazisinda birkag tip sok bir arada
olabilir. Ornegin, septik sok dagilimsal tipte sok olarak smiflanir, ancak sivi
resusitasyonundan 6nce , venodilatasyona bagli olarak ciddi hipovolemi de olabilir. Ayni
zamanda septik soktaki hastalarda miyokardiyak baskilanmaya bagli bozukluklar da
olabilir. Ciddi kanamasi olan hipovolemik hastalarda miyokard baskilanmasina bagh
kardiyojenik sok da beraberinde olabilir. Ozetle bu sok simiflamasmin kombinasyonu

hastalarda bir arada goriilebilir(2).

TABLO 1: SOK SINIFLAMASI (3)

1)HIPOVOLEMIK

la)Hemorajik Travma ,Gastrointestinal,Retroperitoneal

1b)Stv1 eksikligi (kanama dist ) Eksternal sivi kaybt
(dehidratasyon,kusma,diyare,poliiiri)
Intertisyel sivimin yeniden dagilimi(termal
hasarlar,travma)

2)KARDIYOJENIK

2a)Miyopatik Miyokard infarktiisti(sol ventrikiil, sag

ventrikiil)
Miyokardiyal kontiizyon(travma)

Miyokardit
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2b)Mekanik

2C)Aritmik

3)EKSTRAKARDIYAK OBSTRUKTIF

Kardiyomiyopati
Post iskemik miyokardiyal 'stunning’

Septik miyokard baskilanmasi

Farmakolojik(KKB,Antrasiklin

kardiyotoksisitesi)

Kapak hastaliklar
Hipertrofik kardiyomiyopati)
Ventrikuler septal defekt
Bradikardi

Tagsikardi

3a)Bozulmus diyastolik dolum (azalmis

ventrikuler on yiik)

3b)bozulmus sistolik kontraksiyon(artmag

ventrikuler art yiik)

Dogrudan venoz obstriiksiyon(vena cavaya

basi, intratorasik obstriiktif tiimorler)
Artmus intra torasik basing
I)tansiyon pnomotoraks
ii)astim

iii)Mekanik ventilasyon(yiiksek basing veya
volum eksikligi)

Azalmis kardiyak kompliyans(konstriktif
perikardit,kardiyak tamponat)

Sag ventrikul (pulmoner emboli,akut

pulmoner hiper tansiyon)

Sol ventrikul (Aort diseksiyonu)
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4)DAGILIMSAL

Septik(bakteriyel,fungal,viral,riketsiyal)
Toksik sok sendromu

Anaflaktik ,anaflaktoid

Norojenik(spinal sok)
Endrokrinolojik(adrenal kriz ,tiroid firtinasi)
Toksik(nitroprussid,bretilyum)

SOKTAKi KOMPANSATUVAR MEKANIZMALAR

Sokta etkin doku perfiizyonunu korumak amaciyla homeostatik kompansatuvar
mekanizmalar devreye girer. Bozukluklari diizeltmek amaciyla devreye giren viicudun
savunma mekanizmalar1 sonucu sokun bircok bulgusu ortaya ¢ikar. Kompansatuvar
mekanizmalarin ¢ogu hemodinamik ya da metabolik disfonksiyon durumlarini algilayan
reseptorler ile meydana gelir. Bu reseptorler kardiyovaskuler sistemde (sag atrium ,pulmoner
arter,aortik ark ,karotid ve splanik baroreseptorler ) ve bobrekte (juksta glomeriiler aparat)
yerlesmis basing reseptorleri ile karbondioksit ya da oksijene duyarli santral sinir
sisteminde -¢ogunlukla medullada - yerlesimli kemoreseptorlerden meydana gelir.

Soktaki kompansatuvar mekanizmalar ortalama arteryel basinct korur, kardiyak
performansi artirir, en hayati organlarin kanlanmasini saglayarak dokulara oksijen ulagmasini
en iyi diizeye getirir. Bu etkiler sempatik sinir sisteminin uyarilmasi, hormonlarin salinimi
(anjiotensin II, vazopressin ,epinefrin ve norepinefrin ) ve uygun lokal doku ortami
saglanarak asidoz, pireksi ve eritrositlerde artan 2,3-difosfogliserat araciligi ile dokulara
oksijen birakimmnin artirilmast ile olur. Hemodinamik veya metabolik bozukluklarin
ciddiyetine gore bu kompansatuvar mekanizmalarin derecesi degisir. Doku perfuzyonunu
saglamada belli siire icin bu kompansasyon mekanizmalari etkindir; ancak soku baglatan

stire¢ diizelmezse sok yaygin hiicre hasarma bagli olarak geri dontigsiiz hale gelir.
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COKLU ORGAN DiSFONKSIYON SENDROMU

Sokta sistem disfonksiyonlar1 klinik tabloyu baslatan nedene ve farkli organlarin soka

yanitina bagli olarak degiskendir. (tablo 2 ) Degisik organlar hafif orta veya ciddi olarak

etkilenebilir. Soktan 6liimiin ana nedenlerinden biri organ yetmezlikleridir.

TABLO 2 SOKTA SISTEMLERIN DISFONKSIYONU

ORGAN VE SISTEMLER

BULGULAR

KARDIYOVASKULER SISTEM

KALP

tasikardi,bradikardi

supra ventrikuler tasikardi
ventrikuler ektopi
miyokard iskemisi

miyokard baskilanmas

AKCIGERLER

\dkut solunum yetmezligi

ARDS

BOBREK

Prerenal yetmezlik

\Akut tiibiiler nekroz

GASTROINTESTINAL SISTEM

ileus

eroziv gastrit

pankreatit

akalkuloz kolesistit

kolonik submukozal kanama

bakteri ve endotoksinlerin transluminal

translokasyonu

KARACIGER
skemik hepatit
sok karacigeri
intrahepatik kolestaz
HEMATOLOJIK
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Dissemine intravaskuler koagulasyon

Dilusyonel trombositopeni

METABOLIK
hiperglisemi
glikojenoliz
glukoneogenez
hipoglisemi(gec)
hipertrigliseridemi
BAGISIKLIK SISTEM]

\Barsak bariyer fonksiyonunun baskilanmast
\Hiicresel immun baskilanma

humoral immun baskilanma

SANTRAL SINIR SISTEMI :Soklu hastada en sik rastlanan bulgular konfiizyondan komaya
kadar degisebilen, biling diizeyi degisiklikleridir. MAP 50-60 mmHg diizeyine inene kadar
otoregulasyon ile yeterli kan akimi saglanarak iskemiye hassas noronlar korunur. Bu
degerin altinda doku iskemisi gelisir. Asid-baz ve elektrolit bozukluklari da néron hasarina
katkida bulunur. Sepsise bagli santral sinir sistemi disfonksiyonu inflamatuar mediyatorlerin

de etkisi ile daha yiiksek ortalama arteryal basinglarda goriilebilir.

KALP:Soktaki kardiak bulgularin ¢ogu sempatoadrenal uyarilmaya baglidir.Sokun en hassas
belirtecinden biri tagikardidir. Tipki beyinde oldugu gibi ,otoregulasyon ile MAP 50 mmHg
nin altina diisene kadar yeterli koroner perfuzyon saglanir.Diisiik kardiak out putlu sokta ,
miyokard iskemisi daha belirgindir ve iskeminin kardiak outputu azalttigi bu azalma da
iskemiyi artiran bir kisir dongii meydana gelir. Bu kisir dongii kardiyojenik soktaki

mortalite hizindan (%70-90 ) sorumlu oldugu diistiniilmektedir.

Sokun miyokard kontraktilitesi tizerine karmasik etkileri vardir. Adrenoreseptor
uyarilmasina bagl olarak sempatoadrenal uyarilmanin kontraktiliteyi artirmasi beklenirken
ozellikle septik ve hipovolemik sokta  ,miyokard baskilanmasi (azalmis ejeksiyon
fraksiyonu) ve kompliayans anormalliklerine dair kuvvetli bulgular vardir. Septik miyokard
baskilanmasi ,miyokard kontraktilitesinin sitokinlere (6zellikle TNF ve IL-1) bagl olarak

baskilanmasina baglanmaistir.
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AKCIGERLER: Akut akciger hasar1 bozulmus gaz degisimine ,azalmis kompliyansa ve kanmn
az havalanan bolgelere santina yol agar. Patolojik bulgular,pulmoner mikrovaskuler
yapilarda fibrin notrofil agregatlar ,intertisyum ve alveollerde inflamatuar hasar ,ve alveolar
bosluga proteinden zengin sivi eksudasyonudur. Sonug olarak ciddi hipoksemi ve bilateral
pulmoner infiltratlar meydana gelir. Bu durum ARDS (akut respiratuvar distress sendromu )
olarak adlandirilir. Solunum yiikii artmistir ve solunum kas yorgunlugu ve siklikla mekanik

ventilasyon gerektiren solunum yetmezligi gelisir.

BOBREK:Sokun ana komplikasyonlarindan biri de akut bobrek yetmezligidir ki yiiksek
mortalite ile iligkilidir. Sokta kan akimmin beyin ve kalbe yonlendirilmesiyle bobrek
kanlanmasinda azalma  olur. Basta meydana gelen vazokonstriksiyon  glomeruler
perfuzyonu Kkoruyabilir,ancak bu mekanizma yetersiz kaldiginda , akut tubuler nekroz ve
renal yetmezlik gelisir. Zor olan akut tubuler nekroz ile hipovolemiyi ayirt etmektir, ¢iinki

ikisi de oligiiri ile ortaya cikar.

GASTROINTESTINAL SISTEM VE KARACIGER: ileus .eroziv gastrit , pankreatit,
akalkuloz kolesistit ve submukozal kanama bagirsaklarin etkilendigine dair bulgulardir.
Sokta bagirsak biitlinliiglinlin bozulmus olabilecegi ve buna bagh olarak bakteri ve

toksinlerin kan dolagimina gectigi diisiiniilmektedir.

Aminotransferaz ve laktat dehidrogeazda hafif artig soka bagl karaciger hasarinin en
stk bulgusudur. Artmis hipoperfuzyona bagli  aminotransferaz yiiksekligi ve yaygin
hepatoseluler hasar ile sok karacigeri goriilebilir. Pihtilagsma faktorleri ve albuminde
azalma olabilir ve azalmis senteze isaret eder. Septik sokta safra kanalikiillerinin
disfonksiyonu sonucu orta diizeyde aminotransferaz artiglar1 ve biluribinde 6nemli artiglar
olabilir.

HEMATOLOJIK:Trombositopeni dilusyona bagli veya immunolojik nedenlerle trombosit
yikimina bagli olusabilir. DIC koagulasyon sisteminin aktivasyonuna bagli gelisebilir ki buna
bagli trombositopeni , azalmis fibrinojen , artmis fibrin yikim trlinleri ve mikroanjiopatik

hemolitik anemi gortilebilir.

IMMUN SISTEM :Hipovolemik ve travmatik sokta ,immun sistemin yaygin disfonksiyonu
tanimlanmistir. Makrofaj T ve B lenfositleri ve noétrofillerde fonksiyon bozukluklari

bildirilmistir, ki bunlar ge¢ donemde ek enfeksiyona bagli mortaliteye neden olmaktadir.
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METABOLIK: Erken donemde, insulinde azalma ve adrenokortikotropik hormon,
glukokortikoidler, glukagon ve katekolaminlerde artmaya bagl gelisen glikojenolizis ve
glukoneogenez  sonucu  hiperglisemi  goriilebilmektedir.  Hipertrigliseridemi  de
goriilebilmektedir. Klinik bir c¢alisma,glukoz insulin ve hiicre metabolizmasinin énemine
isaret etmektedir. Kritik hastalarda kan glukoz diizeylerini normale ¢ekecek sekilde tedavi
uygulanmasi ile morbidite ve mortalitenin azaldig1 goriilmiistiir(55).Sokun ileri evrelerinde ,
glukojen depolariin tilkenmesi ya da karacigerde glikoz senetezlenememesine bagli olarak
hipoglisemi ortaya c¢ikabilir. Ayrica negatif nitrojen dengesi ile sonuglanan protein
katabolizmas1  gelisir; bu katabolizma , soka bagli ge¢ donemde mortalite ile iliskili

olabilir.Bazi ¢aligmalarda sok tedavisinde beslenme desteginin 6nemli oldugu bildiriliyor.

SPESIFiK SOK TiPLERI

Hipovolemik (hemorajik ) sok:
Hipovolemik sok intravaskuler volumun azalmasi sonucu meydana gelir. Sokun en

stk goriilen formudur. Hemorajik ve hemorajik olmayan sekilde iki alt formu mevcuttur.
Hemorajik sok eritrosit ve plazma kaybi1 nedeni ile olusur. Hemoraji olmayan sok ise
extravaskuler sividan veya gastrointestinal, iiriner ve insensible kayiplar nedeni ile
meydana gelen plazma volum kaybn ile ortaya ¢ikar. Iki grubun da semptomlar1 birbirine
benzerdir. Basta kompansatuar sistemler aktive olur. Sempatik aktivite artar, stress
hormonlar1  yiikselir. Hemorajiye kars1t verilen kardiyovaskuler cevabi, mevcut
kardiyovaskuler durum , hastanin yasi ve kullandig: ilaglar belirler. Hemorajik sokta kalp
hiz1 ve arter kan basinci degerleri degiskendir ve soku tek basina gosteremez. Sokta ilk olarak
nabiz ve kalp kontraksiyonlari artarken bunu vazokonstriiksiyon izler. Kan kaybi; diyastolik
kan basincinda(DKB) hafif bir yiikselme ve nabiz basincinda daralmaya ve nabizda
yiikselmeye neden olur. Eger kan kayb1 devam ederse ventrikuler dolum azalir ve kardiak out
put (KO) diiser , nihayetinde sistolik kan basinci (SKB) da diisme goriiliir. Toplam KO
diismeye baslamadan 6nce kritik olamayan doku ve organlarin kan akim1 azalmaya baslar. Bu
nedenle organ ve dokularda hiicresel iiriinler ve laktik asit iiretimi ve plazmaya salinimi
artar(10).

Asidemi kanamaya bagli ortaya c¢ikan KO daki azalmanin neticesinde kaginilmaz
olarak ortaya ¢ikar. Ancak kanda bulunan bikarbonat, laktik asidin kanda birikmesine kars1
kan pH sin1 korumak icin tampon vazifesi yapar. Normal baz acigr -2 ile +2mEqg/L
arasindadir. Arteriyel ve vendz kandaki baz defisiti kanamalarda pH ve kan basincit normal

siirlarda bile olsa negatif yonde azalabilir. Bu nedenle baz defisiti klinik olarak vital
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bulgular1 normal olan kanamali hastalarda kanama miktarinin fizyolojik bitis noktasini
gostermektedir. Beyin kan damarlarindaki kemoreseptorlerin uyarilmasi dakika ventilasyonda
artisa neden olarak kan parsiyel karbondioksit basincini azaltir (PaCO;) , boylece az bir
miktarda olsa kan pH s1 regule edilmeye caligilir.

Total kan miktarinin 1/3’l kaybedildigi zaman artik refleksler bir ise yaramamaya baslar.
Arteryel ve venoz sistemde basing saglayan kan miktari iyice diiser. Sistolik kan basinci 90
mmHg’'nin altina iner. Hemorajik sok hipotalamik-pituiter-adrenomeduller yolu aktive
ederek stress hormonlarinin salimimini saglar. Stres hormonlari glikojenoliz,lipoliz ve hafif
hipokalemiye neden olurlar. Bu nedenle AS lerde travmatik hemoraji nedeni ile basvuran

hastalarda genellikle arteriyel laktat konsantrasyonu >4 mmol/L,PaCO2< 35mmHg,hafif

hiperglisemi(150-170mg/dL)ve hipokalemi(3.5-3.7mEq/L) goriilmektedir.

tablo 3: Hemorajik sokun klinik evreleri

Evrel: Toplam kan hacminin %15 inden (<750 ml) az kayip vardir. Komplikasyon
yoklugunda yalnizca nabiz <100/dk dir. Genellikle kan basinct , solunum sayist ve nabiz
dolgunlugu degismez. Kapiller dolum 2 sn den kisadir. Idrar ¢ikisi kronik bobrek yetmezligi
veya diyalize girenler haricinde >30 ml/saattir. Hastalar hafif anksiyéz olabilir. Bu evrede

kristaloid tedavi yeterlidir.

Evre 2 :Toplam kaywp kan hacminin %15-30(750-1500) u kadardir. Tasikardi(100-120
dakika), takipne (20-30 solunum /dakika), nabiz dolgunlugunda azalma ,soguk ve nemli deri
vardwr. Kapiller geri dolum normal veya 2 sn den uzun olabilir. Nabiz basinci
azalir,katekolaminlerde artig periferik vaskuler direng ve DKB ‘ni artirit. Idrar ¢ikisi 20-30
ml/saat araligindadir. Hastalarda orta derece anksiyete goriilebilir. Bu evrede de kristaloid

tedavi yeterli olabilir.

Evre 3: Toplam kan hacminin %30-40 “’1( 1500-2000) ml kayptir.Baska yaralanma veya sivi
kaybt olmadig siirece SKB ‘ de azalmaya yol acan minimum kan kaybi bu seviyededir.
Hastalarda belirgin tasikardi (>120/dk) ve takipne(30-40 solunum /dk ) gozlenir. SKB
azalmus,oligiiri(5-15 ml/saat) ve mental durumda belirgin degisiklik (konfiizyon ve ajitasyon)
olusmustur. Kapiller dolum siiresi 2 sn den uzundur.Bu hastalarin ¢coguna kan transfuzyonu
yvapilmasi gerekir. Ancak transfiizyon karart ,baslangictaki sivi resusitasyonuna olan cevaba

gore verilmelidir.

20



Evre 4: Toplam kan hacminin %40 indan (>2000 ml) fazlasi kayiptir. Belirgin
tasikardi(>140/dk), takipne(>40 solunum /dk) ,SKB ‘nin diismesi, periferik nabizlarin
alinamamasi, DKB ‘nin ol¢iilememesi, idrar ¢ikisinda belirgin azalma veya aniiri, biling

kaybt , soguk ve soluk deri ile karakterizedir. Her an mortal olabilir.

KARDIiYOJENIK SOK

Kardiyojenik sok , yeterli intravaskuler volume ragmen , kardiak outputta azalmaya
neden olan kalp pompa yetmezligi sonucunda olusan bir sok cesididir. Kardiyojenik sok
ST segment elevasyonlu  miyokard infarktiisii olan hastalarin %4-8 inde ; non ST segment
elevasyonlu miyokard infarktiisii olan hastalarda ise %2.5 inde goriilmektedir. AKS lerde
mortalite oranlar1 1990’larda %10.4 iken 2006 yilinda %6.3 olarak gerceklesmistir. 1960
larda koroner bakim {initesinin organizasyonu ile 6ldiiriicti aritmilerin tedavisi , 1980 lerde
ise reperfuzyon tedavilerinin gelismesi sonucu infarkt biiyiikligii kiiciiltiilerek AMI ile
iliskili mortalite ve morbidite azalmistir. Fakat AMI tedavisindeki dramatik gelismelere
ragmen gecen bu 20 yil igerisinde kardiyojenik sok insidansi degismemistir. Kardiyojenik
sok simdilerde AMI den 6liimiin baglica sebebidir. Kardiyojenik sokun mortalitesi %50-80
arasinda degismektedir.

Kalp pompa disfonksiyonu genellikle kardiyak iskemi ve infarktiis sonrasi1 gelisir.
Sol ventrikul miyokard hacminin yaklagik % 40 kadar kaybi, atim hacmi ve KO ‘yu
diistirmek icin yeterlidir. Sempatik stimulasyon sonucu kalp hizinda ve kontraktilitede artis
;renal sivi retansiyonu ile de preload artirilir. Bu mekanizmalar uyumsuz hale gelebilir ve
gergekte durumu daha da kotiiye gotiirebilir. Artmis kalp hizi ve mortalite miyokard
hiicresinin O ihtiyacini artirarak iskemiyi derinlestirebilir. Sivi retansiyonu ,iskemi ve
tagikardi nedeni ile olusan diyastolik dolum bozukluklari pulmoner konjesyona ve
hipoksiye neden olabilir. Kan basincim1 korumak i¢in olusan vazokontriksiyon ardyiikii
artinir . Fakat ilerleyen zamanlarda kardiyak performansta bozulma ve miyokard oksijen
ihtiyacinda artisa neden olur. Bu artis yetersiz perfuzyon , kétiilesen iskemi ve sonunda
oliime gotliren  bir kisir dongiinlin baglamasini tetikleyebilir. Hiicresel diizeyde hipoksinin
derecelerine bagl olarak degismekle birlikte ,doku hipoperfuzyonu anaerobik glikolize
neden olur.Anaerobik glikoliz ATP tiiketimini artirarak laktik asit birikimi ve hiicresel

asidoza neden olur.
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Kardiyojenik sokun &nde gelen nedeni AMI ye bagh sol ventrikul yetmezligidir.
Kardiyojenik sok gelismesi i¢in biiyiik bir alan1 kaplayan enfarktiis olmalidir. Ancak daha
once AMI gecirmis hastalarda  sonradan meydan gelebilecek kii¢iik bir kriz de
kardiyojenik soku tetikleyebilir. Kardiyojenik sok tablosu ilk basvuru anindaki bariz
klinik prezantasyon olabilece8i gibi ,klinik saatler sonra da kendini gosterebilir. Hastanin
mental durumu iyl degildir, koopere olamaz ve nedenle  saglikli bir anamnez
alinamayabilir. Hasta genelde nefes darligindan sikayet eder. Altta yatan nedenin tedavisi
kardiyojenik soktan korunmaya yardimci olabilir. Akut kalp yetmezligi sokun diger
onemli nedenleri infarktiise baglh olarak gelisen mekanik komplikasyonlar ,sag ventrikul
fonksiyon bozuklugu ,uzamis kardiyopulmoner by-pass, valvuler hastaliklar, miyokardiyal
kontuzyon , derin miyokard depresyonuna neden olabilen sepsis ve kardiyomiyopatilerdir.
Hemoraji ve enfeksiyon gibi  mevcut bulunan sebeplerde sok gelisimine katkida
bulunabilir. Stabil olmayan hastalarda beta bloker kullanimi gibi iyatrojenik faktorler
mevcut kardiyojenik soku koétiilestirebilir, kardiyojenik sok olugsmasina neden olabilir.

Kardiyojenik sok hipoperfuzyon ile karakterizedir. Fizik muayenede hasta genelde kiil
renkli , siyanotik olup soguk cilt ve benekli ekstremitelere sahiptir. Yetersiz serebral
perfuzyon nedeni ile suur bulaniklifi veya ajitasyon gosterebilir. Nabiz hizli ve zayif ,
nabiz basmci dar (<20 mmHg) ve aritmiler ise siktir. Sol ventrikul yetmezligine bagl
gorlilen sokta juguler venoz dolgunluk ve pulmoner raller siklikla bulunur, oysa sag
ventrikul yetmezligine bagli olusan sokta juguler venoz dolgunluk ve kussmaul belirtisine
(inspirasyon sirasinda paradoks olarak vendz basing artist ) ragmen pulmoner raller
duyulmaz. idrar ¢ikisi azalabilir. SKB genelde 90 mmHg nin altindadir. Daha yiiksek kan
basinci Olglimleri reaktif gelisen sistemik vaskuler resistansin arttigini gosterir. Eger
bradikardi yapan bir ila¢ alinmamigsa hastalarda siklikla reaktif tasikardi goriiliir. Solunum
yetmezligi ya da agonal solunum gelismedigi siirece hasta takipneiktir. Periferik 6dem kalp
yetmezligini gosterir. Sempatik sinir sistemi aktivasyonuna bagliolarak terleme olur. AMI
sonrasi kardiyojenik sok geciren hastalarin dortte birinde neden mekanik
komplikasyonlardir. Bu nedenle ilk muayenede yeni ¢ikmis bir sistolik ifiirimii 1srarla
aramalidir. Akut mitral Uifiiriim , korda tendinea riiptiirii ya da papiller kas fonksiyonunun
bozukluguna bagli olusabilir. Korda tendinea riiptiiriinde apexten aksillaya yayilan

yumusak holosistolik bir tifiiriim duyulabilir.

Kardiyojenik sok; kardiak out putun azalmasina bagli olarak ortaya g¢ikan doku

perfuzyon bozuklugunun (hipotansiyon, suur durumunda degisiklikler, benekli deri gibi ) ve
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volum yiikiiniin (dispne ve raller , juguler venoz dolgunluk gibi) klinik bulgular1 ile kargimiza
cikar. Kardiyojenik sokun hemodinamik kriterleri: sistolik arteryal hipotansiyon
(SKB<90mmHg veya OAB ‘nin bazal ¢izginin 30 mmHg altinda olmasi); pulmoner kapiller
kama basmcinin (PCWP)>18 mmHg’ nin {izerinde olmast; kardiyak indexte (KI) ciddi azalma
(destek tedavisiz<1.8L/dk/m2, destek tedavisi ile <2.0-2.2L/dk/m2) olarak siralanabilir.
Hipoperfuzyonda SKB>90 mmHg olabilmesi i¢in vazopressor veya intraaortik balon
pompas: (IABP) destegi gereksinimi vardir, ki hipovolemi, aritmi, hipoksemi, asidoz, ve
atriyoventrikuler blok ile iliskisiz bir sekilde SKB diisiiktiir. Kardiyojenik sokta doku
perfuzyon bozuklugunun klinik kanitlari olan soguk ekstremiteler, oligiiri ,degismis mental
durum veya periferik vazokontriiksiyon mevcuttur.

Kardiyojenik sokun en onemli nedenleri arasinda yer alan AMI de ilk yapilmasi
gereken tetkik 12 derivasyonlu EKG g¢ekimidir. EKG de STEMI veya iskemi ile ilgili
bulgular goriilebilir. AMI ye bagl kardiyojenik soklu hastalarda yaygin anterior ve ya
anterolateral AMI bulgular1 siklikla gdzlenebilir. EKG de q dalgalar1 veya yaygin ST
depresyonu bulunabilir. Serum B tipi natritiretik peptid(BNP) konjestif kalp yetmezliginin
(KKY)ayriminda ve prognozunun tayininde iyi bir indikatordiir. Yiiksek negatif prediktif
degerlerinden dolayr normal bir BNP seviyesi (<100 pikogram /ml) kardiyojenik sok
tanisinin  dislanmasinda oldukga elektif bir testtir. Ancak yiiksek bir BNP seviyesi bu
hastaligin teshisini koymada kural degildir. Yatak bas1 ekokardiyografi ,kardiyojenik sokun

etyolojisini belirlemek i¢in 6nemli bir aragtir (10).

NEAR INFRARED SPECTROSCOPY- YAKIN KIZIL OTESi SPEKTROSKOPISI

NIRSth( Yakmn kizil 6tesi spektroskopisi) tenar eminensten doku oksijenasyonunu
degerlendirmek i¢in kullanilan yatak basi, noninvaziv bir yontemdir. NIRS probu 700 ila 850
nm araliginda birka¢ dalga boylu 15181 yayar ve yansiyan 15181 temel olarak Onceden
tanimlanmig bir derinlikte 6l¢er. Karmasik fiziksel modeller, oksijen ve deoksihemoglobinin
nispi konsantrasyonlarinin ve bodylece doku doygunlugunun (StO2) oSlgiilmesine ve doku
hemoglobin indeksi(THI) olarak verilen doku hemoglobininin bir degerlendirilmesine izin
verir (11).

Doku hemoglobin indeksi ( THI ), doku degerinin igerisindeki mevcut hemoglobin

miktarinin say1 degeri uygun optik sinyal ile 1siklandirilir. Cilinkii 1s1klandirilan doku degeri
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ekstravaskiiler ve vaskiiler dokuyu kapsar. THI 6l¢iimii tek basina kan hemoglobin hacmini
aksettirmez (51).

NIRSth'in StO;'nin statik ve dinamik degerlendirmesini yapmak i¢in klinik aragtirma
araci olarak uygulandig bildirilmistir. Spesifik olarak, iskemi doku oksijenasyon tepkisinin
dinamik bir degerlendirmesini saglamak i¢in bir tansiyon mangonuna sahip bir vaskiiler
okliizyon testi (VOT) kullanilabilir. Boyle indiiklenmis iskemi-reperfiizyon sirasinda StO»
degisir, boylece oksijen tiiketimi ve mikrodolasim hakkinda bilgi verir. Baz1 kanitlar, VOT
sirasinda StO; 'nin ameliyat sirasindaki sivi yanitina cevap verme oranini algilayabildigini
gostermektedir. Hipovolemik sokta, StO,, sonuglar1 tahmin etmeye yardimei olabilir, ancak
septik sokta bu tahmin faydali degil. Bunun aksine, VOT sirasinda NIRS parametreleri hem
hipovolemik hem de septik sokta tanisal ve prognostik dogrulugu arttirir. Terapiyi

yonlendirmek i¢in kullanilan statik veya dinamik StO, hakkinda az veri mevcuttur (11).

Gilintimiizde Yakin Kizilotesi Spektroskopi (NIRS) teknigi ile siirekli olarak, invaziv girigim
gerektirmeden yatak basi monitorizasyon olanagi saglayan StO, nin (doku oksijen
saturasyonu) SVO; yerine kullanilabilirligi tartisilmaktadir. StO,, mikrosirkiilasyonda
(arteriyol, kapiller ve veniiller) hemoglobin oksijen saturasyonunu dlger. Mikrosirkiilasyon
oksijenin dokulara diffiize oldugu alandir ve StO; mikrosirkiilasyona sunulan oksijen ile
dokular tarafindan kullanilan oksijen arasindaki dengeyi direkt olarak yansitir. Cohn ve ark.
yiiriittiigli cok merkezli, prospektif, randomize olmayan kohort ¢aligmasinda, arastirmaya
dahil edilen 381 travma hastasinda StO; 6l¢iimiiniin Coklu Organ Yetmezligi Sendromu
(MODS) gelisiminin erken gostergesi olarak maksimum baz ag¢ig1 ve minimum sistolik kan
basinci Ol¢limiine kiyasla daha sensitif oldugu saptanmistir (52). Klinik ¢alismalarda StO,’nin
normal aralif1 %75-91 olarak saptanmistir. Siirekli olarak %75’in altinda StO; Sl¢limii
hastanin hipoperfiize oldugunun 6nemli bir gostergesi olarak kabul edilebilir (53). Yiiksek
StO, diizeylerinde ise (>%91) oksijen sunumu, kullanimin ¢ok tizerinde oldugunda
oOl¢iilebilir.Mevcut veriler umut vericiyse de, NIRSth’ nin rutin klinik uygulamalarin bir
pargasi haline gelebilmesi igin daha ileri caligmalar gerekmektedir(11). Oksijen dagitimi
(DOy) ve tiiketimi (VO,) siklikla yogun bakim hastalarinda bozulur (12). Boyle bir
bozukluk, doku oksijenasyonunda patolojik degisikliklere neden olabilir. Boylece, doku
oksijenasyonunun izlenmesi arzu edilir.. Sistemik DO, ve VO;'nin invazif izlenmesi, yogun
bakimlarda onlarca yildir kullanilmaktadir (13). Buna karsilik, doku oksijenlenmesini

degerlendirmek i¢in kullanilan herhangi bir yontem yaygin klinik kullanima heniiz
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kavugmamistir. Bu talihsizdir, ¢iinkii doku oksijenasyonu, biiyiik cerrahi sirasinda ve kritik
hastalarda 6nemli olan mikrosirkiilasyondaki hedef degisiklikleri yansitabilmektedir. Mikro
sirkiilasyondaki bozukluklar kanama ve kritik hastalarda yaygin ve iyi belgelenmistir (14,15)
ve bunlar mantiksal olarak doku oksijenasyonuyla ilgilidir. Boylece, doku oksijenasyonunun
izlenmesi, sadece doku oksijenizasyonunun durumu hakkinda degil, muhtemelen
mikrosirkiilasyonun durumu hakkinda yararl bilgiler saglayabilir. Doku oksijenasyonunu
izlemek i¢in potansiyel olarak yararli bir yontem ,yakin kizil6tesi spektroskopi (NIRS)
tabanli teknolojiyle sunulabilir.

NIRS kavrami, 20. yiizyilin ikinci yarisinda zaten mevcut olsa da, baslica ilk uygulamalar
kimyasal analiz i¢indir (16,17). 1970'lerin sonundan itibaren (18), bu yontem hakkinda
sayisiz ¢alisma yaymlanmistir (19,20). NIRS ciltten birkag santimetre uzaktaki dokularda
oksijen ve deoksihemoglobinin noninvaziv izlenmesini saglar. (Sekil 1). Dahasi, dinamik
degerler, yani degerlendirme altindaki dokunun vaskuler yapilarinin kisa okliizyonu
esnasinda kaydedilen degerler olgiilebilir. Bu dinamik degerler, yerel VO, ve muhtemelen
mikrosirkiilasyonun kan akigint hakkinda ilave veriler saglayabilir (21). Bazi NIRS
degiskenleri invaziv olarak izlenen merkezi dolasim degiskenleri ile de iligkilidir (22). Daha
yakin bir tarihte, cihaz gelisimi, bulunabilirligi ve pazarlamasi nedeniyle, NIRS'in
kullanimiyla ilgilenen klinik arastirmalar, NIRS'nin tenar eminensten oOl¢iilen metoduna

odaklanmistir. (NIRSth)

sekil 1:Portable near infrared spectroscopy (NIRS) monitor kullanim ;prob thenar

eminence baglanmistir

NIRSth'in klinik uygulamasi, "altin standartlarin”" bulunmadig: bir alanda nispeten

yeni bir yontem olmaya devam etmektedir. Bu nedenle, NIRS'in kullanimini diisiinen
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klinisyenler, onun arkasindaki ilkeleri ve kanitlar1 anlamali ve uygulamasini cevreleyen
bir¢ok belirsizlik alanini takdir etmelidir.

Klinik NIRS ilkesi, yayilan 1g18in goriiniir 1iktan daha uzun bir dalga boyu araliginda
oldugu 1518in hemoglobin ile zayiflatilmasini noninvaziv olarak 6l¢gmektir (23,24). NIRS,
dokuya daha derin niifuz eden nabiz oksimetresinden daha dar bir dalga boyu spektrumundan
yararlanir (25). Ayrica, NIRS, oksijen sunumu ve talebi hakkinda bilgi tireten nicel ve nitel
tarzda total doku oksi ve deoksihemoglobini 6l¢erken , nabiz oksimetresi, lokal dolagimin

arteriyel (pulsatil) boliimiinde sadece hemoglobin gostermektedir. (26).

Yakin kizilotesi (NIR) 1s1k spektrumu 700 nm ila 1000 nm arasindadir. NIRS'in klinik
uygulamalari igin yaklagik 700 ila 850 nm dalga boylar1 kullanilir. Aralik, hemoglobin
izobest noktasinin her iki tarafinda, diger bir deyisle, oksi ve deoksihemoglobin igin 15181n
emiliminin esit oldugu belirli bir dalga boyu boyunca uzar. Bu dalga boyu araligi oksi ve
deoksihemoglobin arasindaki farki en yiiksege ¢ikarir ve dlgtimlerde miyoglobin, sitokrom
oksidaz, melanin ve bilirubin gibi diger kromoforlarin etkisini en aza indirir (27). Neyse ki,
doku oksijenasyonunu 6l¢gmek icin NIRS iizerine miyoglobin etkisi minimaldir (28,29) ve
yiizeyel lokalizasyondan dolayr melanin bu konuda 6nemli degildir. Artmis konjuge bilirubin
seviyeleri, sinyali soniimleyerek dl¢limleri etkiler. Bununla birlikte, 6l¢iimler hala sarilik olsa

bile izlenebilir (30).

NIRS ile ilgili teknik hususlar

Mevcut kullanimdaki NIRS problar1 yansiyan 15181 6lcer. Boylece, NIR 151k kaynagi ,
151k sensoriiniin yanina yerlestirilir. Isik kaynagi ile sensor arasindaki mesafeyi, yansiyan
151g1n ana parcasinin dl¢iildiigii mesafe belirler. Izlenen derinligin teknik sinir1, dokulara zarar
vermeyen 1s1gin enerjisidir (31). Sinyalin ana belirleyicileri mikrosirkiilasyonun kiigiik
damarlaridir (32).

Beyin (33), bobrek (34), alt ekstremite (35), brachioradialis kasi (36) ve tenar
eminence (37), NIRS gozlemi i¢in olast tiim alanlardir. Degiskenligin en aza indirilmesi
acisindan, diger bolgelerle kiyaslandiginda tenar bdlgenin avantaji, kas iizerindeki nispeten
ince yag dokusudur. Ek olarak, deri alti dokusunda fibréz iplikcikler, obez ve kritik
hastalarda bile kas dokusu doygunlugu (StO;) 6l¢limiinde miimkiin olan en iyi ortami

saglayan 6dem olusumunu simirlar (38). Anatomik sartlara bagli olarak hem brakiyoradiyal
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kast hem de tenar bolge belirgin kaslar1 kolayca wvaskiiler obstriiksiyon testine tabi

tutulabilir(11).

LAKTAT

Fizyolojik laktat iiretimi

Laktat glukoz metabolizmasinin aerobik ve anaerobik ortamlarda son {iriinii olarak tiretilen
bir tirtindiir.Piruvatin {i¢ metabolizasyon yolundan birinin sonucu ortaya ¢ikar(39). Laktatin
ve piruvatin birbirine donligmesini katalizleyen enzim laktat dehidrojenazdir (LDH). LDH
ozellikle bobrek, karaciger, iskelet kasi ve kalp kasinda bol miktarda bulunur (40). Bu yiizden
miyokard infaktiisii, hematolojik hastaliklar ve hipoksiyle beraber olan dolagim yetmezligi
gibi patolojik hallerin bir kismi1 LDH yiikselmesine sebep olur (41). LDH piruvati,
Nikotinamid Adenin Dinukleotid Hidrojenaz (NADH) ile laktata cevirir (sekil 2).

Sekil 2. laktat metabolizmasi (42)
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Bu piruvati laktata ¢evirme reaksiyonu sadece sitozolde gerceklesir. Cift yonlii bu
reaksiyonda denge genelde laktat ve piruvat arasindaki orana baglhdir. Iskemi sirasinda
olusan laktat sadece disaridan alinan glukozdan degil aym1 zamanda miyokardiyal
glikojenden de kaynaklidir. Hipoksi durumunda, nikotinamid adenin diniikleotid (NAD)
olusumu durur ve bdylece NADH/NAD orani artar ve laktat diizeyi artar. Hayvan
caligmalar1 oksijen eksikligindeolusan yiiksek laktat seviyelerinin, artmis glukoz yikimi i¢in
kuvvetli bir uyar1 oldugunu gostermistir (43). Iskemiye maruz kalmis alanlarda, artmus
glukoz alimimi ve glukozun laktata g¢evrilmesiyle, salinimi mevcut iken  perflizyonu
bozulmamis alanlarda, laktatin alinmasi ve kullanilmas1 miimkiindiir (44). Laktat {iretiminin
kaynag eritrositler, perivendz hepatositler, iskelet kast miyositleri ve cilttir. Bazal iiretilen
miktar ise 0.8 mol/kg/saat’tir (1300 mmol/giin). Laktat1 viicuttan temizleyen temel organlar
ise, % 50 karaciger ve % 30 bobrektir. Kalp de laktat kullanimina katilir. Anaerobik sartlarda
ise laktat , LDH tarafindan laktik asite gevrilir. Ak6z bir solusyonda laktik asit hemen
hemen tiimiiyle laktat ve H+ iyonuna dissosiye olur. Kisacasi laktik asit ve laktat terimleri
birbirinin yerine kullanilabilir. Laktat plazmada sodyum bikarbonat tarafindan tamponlanir
(42).

Hiperlaktatemi nedenleri

Plazma laktat konsantrasyonunun normal degeri 0.3-1.3 mmol/L’dir ve laktat {iretimi
ile laktat  metabolizmas1 arasindaki dengeyi ifade eder. Karaciger laktatin % 70’ini
temizler. Karacigerin laktati almasi hem bir monokarboksilat tasiyicist hem de daha az
olarak difiizyonla olur. Periportal hepatositlerde laktat glukoneogenez ve daha az olarak da
karbonmonoksit ve suya oksidasyon seklinde metabolize olur. iskelet ve kalp kasi
miyositleri gibi mitokondriden zengin dokular ve proksimal tubiil hiicreleri laktatin kalanim
piruvata doniistiirerek uzaklastirir. Bu islem i¢in NAD+ gereklidir. Laktatin % 5’den az1 ise

renal yolla atilir (42).

Laktat iiretiminde artis

Doku hipoksisi oldugu veya doku hipoksisi olmadigi (altta yatan hastaliga bagh
olarak, ilaclar, toksinler, dogumsal metabolizma bozukluklari vb.) durumlarinda tiiketimden
fazla olan laktat iiretimi nedeniyle hiperlaktatemi olur ama genellikle ¢cogu durumda

hiperlaktatemi nedeni multifaktoriyeldir (46).
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Artms glikoliz

Glikoliz artiginin saglanabilmesi i¢in piruvatin laktata doniisiimiinde ortaya c¢ikan
NAD’a gerek vardir. Fosfofruktokinaz (PFK) aktiviteside hiz sinirlidir. Hipoksemi, anemi,
hipoperfiizyon, agir egzersiz ve karbonmonoksit intoksikasyonu gibi durumlarda, adenozin
trifosfat miktarinin azalmasi, adenozin monofosfat miktar1 artisina paralel olarak PFK’1
stimule eder. Ayrica endojen ve egzojen katekolaminler de glikolizi stimule eder. Agir
Egzersizde tip II miyositler biiylik miktarda laktat iiretir (konsantrasyon 25 mmol/l’ye
ulagabilir, soruna yol acmaz). Bu artan kardiyak enerji gereksiniminin bir miktarin1 karsilar.
Agir egzersizi takiben gevseme doneminde tip I kas lifleri artmis laktat metabolizmasindan

sorumludur (42).

Laktat Metabolizma bozukluklar

Dogumsal metabolik bozukluklar, tiamin eksikligi ve endotoksin varliginda piruvat
dehidrogenaz aktivitesi bozulur (45). Kritik hastalik veya malignite durumunda olusan
protein  katabolizmasi alanin iiretir ve bu da piruvata doniigiir. Krebs siklusunun veya

elektron transport zincirinin herhangi bir defekti piruvat birikimine neden olur (47).

Hepatik laktat klerensinin azalmas:

Karaciger kalp debisinin % 25’ini alir. Portal ven hepatik kan akimimin % 75’ini,
oksijenin % 50-60’1m1 saglar. Hepatik kan akiminda veya oksijenasyonunda degisme veya
intrensek karaciger hastaligi karacigerin laktatt metabolize etme kapasitesini etkileyerek

degistirir.(42).

Oral hipoglisemik ilagclar

Laktat1 piruvata doniistiirmek icin gerekli NAD+’yi glukoneogenez saglar. Biguanid
oral hipoglisemik ilaglar hepatik ve renal glukoneogenezi inhibe eder. Metformin renal ve
hepatik yetersizlikte kontrendikedir. NAD+ sunumu alkol dehidrojenaz gibi diger enzim
sistemlerinin tiikketimine hassastir (Etanol intoksikasyonunda bu enzimin aktiflenmesi ile
belirgin hale gelir). Tip | diabette de glukoneogenez bozulur.
Bazi hastalik ve durumlarda

Ornegin sepsis, serebral iskemi (48), kanama (42), intestinal infarkt, kardiyak arrest
ve resusitasyon gibi bazi durumlarda multifaktoryel nedenlere bagl olarak kan laktat seviyesi
artar. Sepsisli hastalarda artmis glukoz ve piruvate diizeyleri gosterilmistir. Dahasi,

dikloroasetat ile fosfodehidrojenaz stimule edildiginde oksijen tiiketiminde artis artacak fakat
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glukoz ve piruvat {iretimi azalacaktir. Sonug¢ olarak; sepsisde hiperlaktatemi, doku
hipoksisinden veya fosfodehidrojenaz inhibisyonundan ziyade artmis aerobik metabolizma

nedeniyle olusur (49).

Kronik karaciger hastaliklart ve laktat trasport bozukluklart
Kronik hastalikli karacigerin laktati isleme yetenegindeki azalma periferik liretim
artiginda veya karacigerde daha fazla hasar olustugunda belirgin hale gelir. Ayn1 sekilde

laktatin transportunda aksaklik olmasi1 durumunda laktat seviyesi artar (50).

Ekstrahepatik metabolizmanin azalmasi
Dokulardaki oksijenizasyon azaldiginda veya oksidatif yollarda intrensek bir problem
oldugunda mitokondriden zengin dokularin laktatt metabolize etmesi azalacaktir. Bu

durumda laktat tiikketimi azalacak iiretimi artacaktir (42).

Renal atilimin azalmast
Bobrekler laktati ekskresyon, glukoneogenez ve oksidasyon bigiminde iglerler. Renal
esik 6- 10 mmol/I’dir. Renal ekskresyon sadece hiperlaktatemide 6nemli hale gelir ve renal

ekskresyonda yetersizlik oldugu durumda hiperlaktemi daha da belirgin hale gelir. (42)
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MATERYAL ve METOT

Bu ¢aligma 9 yatakli 3. Sinif acil yogun bakim iinitesinde yapilmistir. Her yi1l ortalama
900 hasta kabulii olmaktadir. 2016- 2017 yillar1 arasinda 102 hasta ile prospektif olarak
yapilmustir. Sistemik dolasim bozuklugu olan hemorajik hastalar (travma, gis kanamalari,
vb.) dehidratasyonlu hastalar, sok (septik sok, kardiyojenik sok, ileri kalp yetmezligi, spinal
sok, anflaktik sok) intoksikasyon bulunan 18 yas iistii hastalar ¢alismaya dahil edilmistir. 18
yas alt1 hastalar calisma dis1 birakilmistir.Hasta ve /veya hasta yakinlarindan goniillii onam
formu imzalatilarak izinleri alinip ¢alismaya katilacak hastalar belirlenmistir. Caligmada
Hutchinson Technology Incorporated mspectra StO, Spot Checkcihazi non invazive
gorilintiileme sistemi kullanimigtir; bu NIRS cihazi tenar iskelet kas dokusundaki hemoglobin

oksijen saturasyonunun tahmini degerinin yiizdesini dlger ( StO,).

Veri olarak hastalarin demografik bilgileri, Yogun bakim (YBU) takip nedenleri, ek
hastaliklar1, YBU kalis siireleri, kalp hizi, Ortalama arter basinc1 (MAP), NIKB (non- invaziv
kan basinci), Solunum sayisi (SS) degerleri, probla O saturasyonu, kan gazi degerleri (pH,
laktat, pCO,, pO,, Baz Agigi(BA), sO;) hematolojik (hemoglobin), biyokimyasal
parametreler (iire, kreatin, CRP) Mekanik Ventilatér ve Hemodiyaliz ihtiyaci, NIRS ile
oOlgiilen StO, ve THI degerleri kaydedilmistir. Hastalar kan gazinda laktat diizeylerine gore
siiflandirilmistir. Her iki grupta StO, 0., 6., 12., 24.ve 48. saate olmak iizere 5 kez
Olglilmistiir. Bu hastalara rutin olarak en az 6 saatte bir kez kan gazi degerlendirilmesi
yapilmistir. StO, Ol¢iimleri bu rutin kan gazlarinin istendigi zamanlarla es zamanli olarak

bakilmistir.

Hastalarin 6lciilen StO, degerlerinin laktat ile iliskisi olup olmadigina bakildi.Yine
Olgiilen StO; degerlerinin hastanede kalig siiresini  etkileyip etkilemedigine ve hastalarin
tabuculuk ve exituslar1 lizerindeki etkilerine bakildi. Bu calismaya katilan hastalarin

tanilariyla StO; degerleri arasindaki iliskiye bakildi.
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[statistiksel Analiz

Calismamiz acil servise bagvuran toplam 102  hasta ile prospektif diizende
tasarlanmis olup, veri kiimesi hastalardan 6l¢iilen doku oksijen saturasyonu,laktat degerleri
ile cesitli vital bulgulari, tanilart ve ek hastaliklar1 ile olusturuldu. Calismanin istatistiksel
analizi i¢in SPSS 15.0 paket programi kullanildi. Elde edilen tiim degiskenlerin tanimlayici
Olciileri hesaplandi. Kategorik degiskenler frekans ve ylizde orani; oransal 6lcekli sayisal

degiskenler ise ortalama+SS veya (medyan, min, maks) seklinde tablolar yardimiyla sunuldu.

Oransal Olcekli degiskenler arasindaki iligkinin tespit edilmesi i¢in Pearson veya
Speareman’s Rho korelasyon analizleri kullanildi. Kategorik degiskenler arasindaki iligkinin
tespit edilmesi Ki-Kare analizi yontemiyle gergeklestirildi. Ortalamalar arasindaki farkin
anlamlihg icin Student’s T testi kullanildi. Ikili karsilastirmalara ait anlamli bulunan
sonuglar, tablo igerisinde ayni1 kiiciik harfler ile istiinde gosterildi. Anlamli bulunan
sonuglar, ilgili grafikler ile gorsellestirildi. Calismanin tamaminda tip-I hata degeri %5

alinarak p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

Calismaya toplam 102 yogun bakim hastas1 dahil edilmistir.Calismaya dahil edilen

tim hastalarin yas ortalamasi 69.84+14,4 yil idi. En geng hasta 25 , en yaslh hasta 90 yasinda

idi. Calismadaki kadinlarin yas ortalamasi 71,41£13,57 yil , erkeklerin yas ortalamasi

68,41£14,44 yil idi. Calismaya dahil edilen hastalarin ortalama yogun bakim yatis siiresi 8,47

giin , en az yogun bakimda kalan hasta 1 saat , en fazla yogun bakimda kalan hasta 60 giin

yogun bakimda kalmistir. Hastalarin 30 giinliik mortalite oranlar1 %55,88 idi. Toplam 102

hastanin 45 1 hayatta 57 si vefat etmistir.

Hastalarin APACHE-2 skorlar1 ortalamasi 18 iken, en diisiik skor 0 en yiiksek skor 34

bulundu.Hastalarin SOFA skorlarinin ortalamasi 5 , en diisiik SOFA skoru O ve en yiiksek
SOFA skoru 17 bulundu.

Tablo 4: Calismaya katilan hastalarin ortalama degerleri

GENEL OZELLIKLER
Yas(yil) 69,84+14,14
Apache 2 18
Sofa 5
Yb yatis siire(giin) 8,47
Erkek (yas ort) n=61 68,41
Kadin (yas ort) n=41 71,98
Exitus n=57 055,88
Taburcu n=45 % 44,12

Calismaya katilan hastalarin 6lgtim saatlerine gore (0,6,12, 24 ve 48.saat) laktat ve

StO, degerlerinin ortalamasi hesaplandi.

Bazi

hastalarin tim saatlerdeki

degerleri

oOlgtilebilirken bazilarmin sadece birkag dl¢im degeri yapilabildi. Bunun nedeni hastalarin

bagka klinige yatis yapmas1 Yya da exitus olmasi idi.
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Tablo 5: Calismaya katilan hastalarin ortalama laktat ve StO, degerleri

Laktat StO,
Laktat O 2,18+1,59 S5tO,-0 77,45+9,94
Laktat 6 2,24+2,33 StO,-6 78,2849,31
Laktat 12 2,03+£1,70 StO,-12 78,169,889
Laktat 24 2,40+2,62 St0,-24 78,38+11,37
Laktat 48 2,90+4,16 StO,-48 78,05+12,31

Calismaya katilan hastalarin tanilar1 arasinda en sik %35.3 (n=36) ile solunum

yetmezligi (KOAH atak, astim atak, solunum arresti, pndmoni) birinci siradadir. 17 hasta

da(%16.7) sepsis mevcuttur. Tanis1t akut bobrek yetmezligi, gis kanama, onkolojik

maligniteler, karaciger yetmezligi pankreatit ve diyabetik ketoasidoz olan dahili hastalar 39

hasta ile %38.2 lik kismi1 olusturur. Travma hasta sayisi ise 10 kisi (%9.8)dir. Diger hastalar

mezenter iskemi, ileus ve intoksikasyon(n=2) ile %2’ lik kismi olusturur. Baz1 hastalarin ayn1

anda birden fazla tanis1 mevcut idi, bdyle hastalarin sadece tek tanisi calismaya dahil

edilmistir.

Tablo 6: Yats tanilar:

Tan Var Yok

sepsis n=17 %16.7 n=85 %383.3
solunum yetmezligi N=36 %35.3 n=66 %64,7
(KOAH,Astim,pnomoni,sol

arresti)

kardiak (KKY ,MIL,Ac 6demi) n=4 %3.9 n=98 %96.1
norolojik n=11 %10.8 n=91%89,2
(SVO-hemoraji,infarkt,epilepsi)

dahili(ABY,GIS N=39 %38.2 n=63 %61,8
kanama,malignite,pankreatit,kc

yetmezligi,DKA)

travma: (trafik kazasi, vb.) n=10 %9,8 n=92 %90,2
digerleri:(ileus, mezenter n=2 %2 n=100 %98
iskemi,intoksikasyon)
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Tablo 7: Ek hastalikiar

Tani Var Yok

Hipertansiyon n=12 %11,8 n=90 %88,2
Bobrek yetmezligi n=10 %9,8 n=92 %90,2
malignite n=19 %18,6 n=83 %81,4
DM n=18 %17,6 n=84 %82,4
Solunum yetmezligi(koah,astim) |n=19 %18,6 n=83 %81,4
Kardiak (kky,af kah) n=22 %21.6 n=80 %78.4

Calismaya katilan 102 hastadan 22 sinde (%21.6) atrial fibrilasyon , koroner arter
hastaligi, kalp yetmezligi gibi bir altta yatan ek kardiak patoloji vardi. Yine hastalarin %18.6
sinda (n=19) solunum yetmezligi yapacak eskiye ait KOAH , astim gibi ek bir hastalik
mevcut idi. Diyabet ve hipertansiyonu olan hasta orani ise hastalarin yaklasik %28’ine
(n=30) tekabiil etmekte idi. Ek hastalik olarak beraberinde onkolojik bir malignitesi olan
hastalar ise 19 kisi ile %18.6 lik bir kism1 olusturmaktaydi. Zeminde bir bobrek yetmezligi

olan hastalar ise 10 kisi ile ¢aligmaya katilan hastalarin %9.8’ini meydana getirmekte idi.

sekil 3 :Calismaya katilan hastalarin taburcu/vefat orani

Sagkalim

[ Hayatta
B Vvefat
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Hastalara ait oransal Ol¢ekli degiskenlerin incelemesi de yapildi ve sonuglar Tablo
9’da verildi. Hastalarin yas ortalamasi 69.84 yil olarak hesaplandi. Sistolik kan basinci
ortalamasi 111.794+23.817 ve diyastolik kan basinci ortalamasi 64.34+16.245mm Hg olarak
belirlendi. Sistolik ve diastolik kan basinc1 degerleri ile ortalama arteryel basing hesaplandi.
Tiim hastalara ait ortalama deger 80,16+19,187 mm Hg bulundu. Nabiz ortalamasi genel
olarak yiiksekti ve ortalamasi 103.10+28.830 atim/dk olarak bulundu. SO2 ortalamasi
yaklasik %90 ve PaO2 ortalamasi ise %94.6 seklinde 6lgiildii. Hastalarin hastane yatis siiresi
ortalamasi ise 8.47 giin seklinde hesaplandi. Hastalardan alinan 6lgiim bilgileri igerisinde
cinsiyete gore farklilik bulunmadi. StO26l¢iimleri erkeklerde 77.47 kadinlarda ise 75.32 idj,
erkek ve kadinlar arasinda anlamli diizeyde farkli degildi( p>0.005)

Tablo 8:oransal ol¢ekli degiskenlere ait tanimlayici olgiiler (n=102)

vital dlciimler ortalamazss
yas : yil 69.84+14,14
sistolik tansiyon : mmhg 111,79+23,817

diyastolik tansiyon: 64,34+16,245

MAP : mmhg 80,16+19,187
nabiz ortalamasi : atim /dk 103,10+28,830
SO2 : 90,41+15,501

%
PaO2 : % 94,63+41,56
%

StO2 erkeklerde: 77,47+12.4

StO2 kadinlarda: % 75,3249,35

Kan sekeri mg/dI 158,71£71

g/dl 10,77+2,2

8,47
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Hastalarin 0. saat laktat degerleri ile 0. saat StO, sag kol olgiimleri arasinda -0.34

korelasyon mevcuttur.(n=98) (2 hastanin sag kol olglimii yapilamamustir.) Bu iliskide

anlamlilik mevcuttur.

6. saat laktat degerleri ile

mevcuttur. (n=63) Bu iliskide anlamlilik mevcuttur.

12. saat laktat degerleri ile

mevcuttur.(n=42) Bu iliskide anlamlilik mevcut degildir.

24. saat
mevcuttur.(n=34) Bu iliskide anlamlilik yoktur.

48. saat laktat degerleri ile

mevcuttur.(n=27) Bu iliskide anlamlilik mevcuttur.

6. saat StO; sag kol Olgiimleri arasinda

12. saat StO, sag kol Slglimleri arasinda

laktat degerleri ile 24.saat StO, sag kol Olglimleri arasinda

48.saat StO, sag kol Ol¢timleri arasinda

-0.52 korelasyon

-0.29 korelasyon

-0.19 korelasyon

-0.43 korelasyon

Sekild: 0. saat laktat degerleriile (.saat StO, sag kol olgiimleri arasinda korelasyon

grafigi(r=-0.34)
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Sekil 5: 6. saat laktat degerleriile 6.saat StO; sag kol dl¢iimleri arasinda korelasyon
grafigi(r=-0.52)
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Apache 2 skoru hayattta olanlarda 13,64+6,09 vefat edenlerde 22,09+6,30 (p:0.000)
anlamli diizeyde fark bulundu
Sofa skoru hayattta olanlarda 3,11+£2,19 vefat edenlerde 6,69+3,39 (p:0.000) anlamh
diizeyde fark bulundu.

StO; 0. saat minumun degeri(her iki koldan 6lgiilen es zamanli 6l¢iimlerden en kiigiik olan1 )
hayatta olanlarda 78,76+7,44 ,vefat edenlerde 72,11+12,63 (p:0,001) anlamli diizeyde fark

bulundu.

StO, 6. saat minimun degeri hayatta olanlarda 78,32+9,64 vefat edenlerde
73,74+13,89(p:0,133) anlamh diizeyde fark bulunmada.

StO, 12. saat minimun degeri hayatta olanlarda 76,24+14,75 vefat edenlerde 74,10+13,39
(p:0,618) anlamh diizeyde fark bulunmadi.

Sok indeksi (kalp hiz1 /sistolik tansiyon) 0. saat hayatta olanlarda 0,82+0,25, vefat
edenlerde 1,09+0,37 istatiksel olarak anlamli farklilik mevcut idi.(p<0,05)

Septik sok skoru da hayatta olanlar ile vefat edenler arasinda farkli idi.Hayatta olanlarda

skoru 0 olan larin yiizdesi % 62 iken vefat edenlerde bu yiizde sadece %18 idi.
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Mekanik ventilator kullaniminda da hayatta olanlarin % 6.67” sinin MV ihtiyaci olurken vefat
edenlerin ise % 66.67 si mekanik ventilator ihtiyact olmustur. Anlaml diizeyde farkli idi
(p<0.000)

Ph hayattta olanlarda 7.39 iken vefat edenlerde 7.35 idi. istatiksel olarak anlaml1 farklilik
mevcut idi.(p:0.016)

Laktat ortalamasi1 hayatta olanlarda 1.66 iken vefat edenlerde 2.59 idi. istatiksel olarak

anlaml fark mevcut idi. (p:0.02)

Tablo 9:hastalarin vefat taburculuk durumlarina gére tammlayict él¢iimler

Taburcu n=45 Vefat n=57 p

Apache 2 13,64+6,09 22,09+6,30 0,000*
Sofa 3,11+£2,19 6,69+3,39 0,000*
StO2 0.saat 78,76+7,44 72,11+12,63 0,003*
(minumum)

StO2 6.saat 78,32+9,64 73,74+13,89 0,133
(minumum)

StO2 12.saat 76,24+14,75 74,10+13,39 0,576
(minumum)

Sok indexi 0.saat 0,82+0,25 1,09+0,37 0,008*
1notr0p almiyor 286,67 %47,37 0,000*
Inotrop altyor %13,33 %52 0,000*
Septik sok skoru 0 olan %62 %18 0,000*
MV kullanimi var 206,67 266,67 0,000*
MYV kullanimi yok %93.33 %33.33 0,000*
ph 7.39+0,8 7.35+0,9 0,016*
laktat 1,66 2,59 0,02*
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Calismaya katilan hastalarin 0. saat StO, sag kol ortalamast 77,45+9,94 0. saat
StO; sol kol ortalamasi 78,26+9,59 idi. 0. saat sag kol ile sol kol StO; dlgtimleri arasinda %78

korelasyon mevcut . Sag kol ile sol kol 6l¢iimleri arasinda anlamli fark yoktur.

Hastalarin 6. saat StO, sag kol ortalamasi 78,2849,31 6. saat StO, sol kol
ortalamasi 78,10+8,85 idi. 6. saat sag kol ile sol kol StO; 6l¢iimleri arasinda %65 korelasyon

mevcut . Sag kol ile sol kol 6lgiimleri arasinda anlamli fark yoktur.

Hastalarin 12.saat StO, sag kol ortalamas1 78,16+£9,89 saat StO; sol kol ortalamast
77,81+14,02 idi. 12. saat sag kol ile sol kol StO; dlgiimleri arasinda %73 korelasyon mevcut .

Sag kol ile sol kol 6l¢iimleri arasinda anlamli fark yoktur.

Hastalarin 24.saat StO, sag kol ortalamasi 78,38+11,37 saat StO, sol kol
ortalamasit 78,35+9,74 idi. 24. saat sag kol ile sol kol StO, olgiimleri arasinda %80

korelasyon mevcut . Sag kol ile sol kol 6l¢iimleri arasinda anlamli fark yoktur.

Hastalarin 48.saat StO, sag kol ortalamasi 78,05+12,31 saat StO, sol kol
ortalamasi 77,91+17,95 idi. 48. saat sag kol ile sol kol arasinda StO, 6l¢giimleri arasinda %0,4

korelasyon mevcut . Sag kol ile sol kol &lglimleri arasinda anlamli fark vardir.(n=21)

Hayatta olanlarda tiim StO, Olglim degerlerinin ortalamast 80.534+7.35 vefat
edenlerde StO; ortalamasi 73.56+12.79 olarak bulundu. (p<0.05)

Sekil 6: taburcu ve ex olanlarin StO2 ortalamalar
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Hastalarin tanisina gore StO, ortalamalar1t arasinda anlamli farklilik istatiksel

olarak yok .

Hastalarin  tanilara gére tanimlayici Gl¢iileri kiyaslandiginda sepsis grubunda StO,
degeri digerlerine gore daha diisiik bulundu. Ancak bu istatiksel olarak sadece dahili hastalara
gore anlaml bir farklilik olusturmakta diger hastalik gruplarina gore anlamli bir farklilik
olusturmamaktadir. Yine sepsis grubunda laktat degeri digerlerine gére daha yliksek olarak
goriiliiyor. Ancak bu da diger gruplarla kiyaslandiginda istatiksel olarak aralarinda anlamli
bir farklilik olusturmamaktadir. Diger tanimlayici dlgiilere bakildiginda (SKB, DKB, MAP,
Nabiz, Hb, KS, SO,, pH, Hastanede yatis siireleri ) tani gruplari arasinda istatiksel olarak

anlaml farklilik bulunamamustir.

Pozitif inotrop ila¢ kullanimmnin (noradrenalin ve/veya dopamin) kan basinci ve
nabiz lizerine etkisi incelendiginde; ila¢ kullanilan hastalarda sistolik ve diyasyolik kan
basinci ortalamas1 ve ortalama arter basinci daha diisiiktii nabiz degeri ise daha yiiksekti
ancak bu istatiksel olarak anlamli degildi. ila¢ kullammi StO, ve SO degerlerini
diisiirmiistiir. Ancak bu da istatiksel olarak anlamli bulunmamistir. Pozitif inotrop alan
hastalarin hastanede yatis siiresi almayan hastalara gore anlaml diizeyde daha az olarak
bulunmugtur. (p=0.003) Pozitif inotrop alan hastalarin laktat degerleri almayan hastalara gore

anlaml diizeyde daha diisiik olarak bulunmustur. (p=0.000)

Tablo 12: StOqdl¢iim degerlerinin vital bulgular ile iliskisi

Sto2 (n=102) R P
Yas (nl) -0.035 0.727
Sistolik tansiyon (mm Hg) 0. 141 0.160
Diyastolik tansiyon (mm Hg) 0.039 0.698
\Nabiz (atim/dk) -0.178 0.075
\Kan sekeri (mg/dl) -0,060 0,550
Hb (g/L) 0.096 0.342
laktat 1317 (%) 0.001(*)
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MAP (mmhg) 0.097 0.342
Pulse SO2 (%) 0.248(*) 0.013(*)
Ph 0,088 0,386
PaO, (%) 0.341(**) 0.001(**)
Hastane yatis siiresi (giin) 0,048 0,631
Sok indeksi (KalpHizi0/Sistol0) -0.276(**) 0.005(**)

*Korelasyon 0. 05 diizeyinde anlamlidir

**Korelasyon 0. 01 diizeyinde anlamlidir

StO2 ile SO2 arasinda % 24,8 korelasyon mevcut. Istatiksel olarak anlamlilik

mevcuttur.(p<0.05)

StO2 ile PaO2 (%) arasinda -%34.1 korelasyon bulundu (p=0.001).

StO2 ile laktat arasinda -%31.7 korelasyon bulundu (p=0.001) (n=100)

Ozellikle sepsis hastalarma bakildigi zaman (n=17) StO2 o&lgiimleri ile laktat arasinda

(r=-0,54 , p=0,033) anlamli korelasyon bulunmustur.Diger tanilar i¢in anlamlilik tespit

edilmemistir. StO2 ile sistolik tansiyon, diyastolik tansiyon, kalp hizi ,hemoglobin ve glukoz

arasinda korelasyon tespit edilememistir.

Sok indeksi (kalp hizi /sistolik KB) ile laktat arasinda korelasyon 0,372 dir. (p<0.001)
Anlamlilik mevcuttur. Sok indeksi (kalp hizi /sistolik KB) ile StO2 arasinda korelasyon

-0,276 dir. (p<0.05) Anlamlilik mevcuttur.
Sekil 1:Sok indeksi (kalp hizi /sistolik KB) ile laktat arasinda korelasyon 0,372(p<0.001)
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Sekil 8:Sok indeksi (kalp hizi /sistolik KB) ile StO2 arasinda korelasyon -0,276. (p<0.05)
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Hastalarin 0. Saat StO, degerleri (StO,<72 ve StO,>72) olacak sekilde
gruplandirildigi zaman laktat degeri; laktat >2 ve laktat <2 olacak sekilde ayrim yapildi.
Testin sensitivitesi %44, spesifitesi %83.3 ,pozitif prediktif degeri:%67 , negatif prediktif
degeri %65 olarak degerlendirildi.

Buna gore 0. saat laktat >2 degerleri tablosu

laktat >2 laktat <2
StO,<72 n =19 n =9
StO,>72 n =24 n =45

Eger hastalarin tiim saatlerdeki StO, degerleri(StO,<72 ve StO,>72) olacak sekilde
gruplandirildigr zaman laktat degeri; laktat >2 ve laktat <2 olacak sekilde ayrim yapildi.
Testin sensitivitesi %36.9 spesifitesi %85.5 , pozitif prediktif degeri %66.1 , negatif
prediktif degeri %63.9 olarak degerlendirildi.
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Buna gore tiim saat laktat >2 degerleri tablosu

laktat >2 laktat <2
StO,<72 n =41 n=21
StO,>72 n =70 n=124

Hastalarin 0. Saat

StO, degerleri

(StO,<72 ve StO,>72) olacak sekilde

gruplandirildigi zaman laktat degeri ; laktat >4 ve laktat <4 olacak sekilde yeniden ayrim

yapildi. Testin sensitivitesi %45, spesifitesi%73.2 , pozitif prediktif degeri %17.8 , negatif

prediktif degeri %91.3 olarak degerlendirildi

Buna gore 0. saat laktat >4 degerleri tablosu

laktat >4 laktat <4
StO,<72 n=5 n =23
StO,>72 n =6 n =63

Hastalarin  tiim saatlerdeki StO2 degerleri(StO2<72 ve StO2>72) olacak sekilde

gruplandirildig1 zaman laktat degeri ; laktat >4 ve laktat <4 olacak sekilde ayrim yapilirsa,
testin sensitivitesi %46.4 ,spesifitesi%78.5, pozitif prediktif degeri %20.9 , negatif prediktif

degeri %92.2 olarak bulundu.

Buna gore tim saat laktat >4 degerleri tablosu

laktat >4 laktat <4
St0,<72 n=13 n =49
StO,>72 n=15 n=179
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Tartisma

Biz ¢alismamizda sistemik dolasimi bozuk yogun bakim hastalarinda non-invaziv bir
yontem olan NIRS (near infra —red spectroscopy) ile Olgiilen doku oksijen saturasyonunu
(StO,) kan gazi laktat diizeyi ile karsilagtirarak, laktatin yerine kullanilip
kullanilamayacaginin arastirdik.

Mikro dolasim, kan ve dokular arasinda oksijen, besin, hormonlar ve atik {iriin
aligverisinin yapildigi dolagimin 6nemli bir pargasidir. Mikro dolasimdaki degisiklikleri doku
oksijenizasyonu ¢ok iyi yansitir(11,56,57). Bu nedenle 6zellikle kritik hastaligi olanlarda ve
major cerrahilerde StO, takibi, mikro dolasimdaki degisikliklerin erken tespit edilmesi ve
tedaviye yanitin degerlendirilmesinde yol gostericidir(56). Standart monitdrizasyon teknikleri
ile elde edilen veriler, doku oksijenizasyonunun yeterliligini her zaman yansitmayabilir.
Standart monitdrizasyon parametrelerinin fizyolojik sinirlar igerinde olmasi, klinisyene mikro
dolagimin her zaman iyi oldugu bilgisini vermeyebilir.Bu yiizden travma ve cerrahi hastalari
gibi erken donemde hemodinamik bozuklugun agik¢a goriilmedigi hastalarda doku perfiizyon
bozuklugunun tespiti zor olmakta ve tan1 gecikebilmektedir. Erken donemde taninmadigindan
tedavi edilemeyen perflizyon bozukluklar1 ise organ hasarlarina neden olarak ve mortaliteyi
artirmaktadir. Smith ve ark Travma hastalarinda yaptigi bir ¢alismada, StO, takibi ile

transflizyon ihtiyacinin erken taninarak ,erken tedavi edilebildigi gosterilmistir (58).

Glinlimiizde mikro dolagimin yani doku ve organ perflizyonunun yeterliliginin
saglanmasi Oncelikli hedef olmustur. Tiim bu nedenlerle, standart monitdrizasyonun yaninda
doku oksijenizasyonunun takip edilmesi ve yeterliliginden emin olunmas: ve ayni zamanda
ihtiya¢ oldugunda miidahalede bulunulmasi gerekmektedir. Bu amagla yillarca Pulmoner
arter kateteri kullanilmistir. Pulmoner arter katateri ile KO olgiiliip, SaO2 ve SvO2
degerlerinin hesaplanmasi ile doku perflizyonu hakkinda yorumlar yapilmistir. Ancak artik
hem invaziv olmast hem de bu kateter ile elde edilen verilerle doku perflizyonu
degerlendirilmesinin, mikro dolagim hakkinda yeterli bilgi vermedigi kabul edilmektedir(59).

Bizim ¢aligmamizda StO; dl¢timleri ile SaO; arasinda % 24.8 korelasyon mevcut (p<0.05).
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Doku oksijenizasyonu ve mikro dolasimin degerlendirilmesi gerekliligi, klinikte
kullanilabilecek pratik bir teknik arayisina neden olmustur. Mikro dolasimin
degerlendirilmesi amaciyla, direkt olarak mikrodolasim yatagin = goriintiilendigi
videomikroskopi ya da mikro dolasimin dolayli olarak degerlendirildigi gastrik tonometri,
doku oksijen elektrotlari, sublingual kapnografi ve NIRS gibi teknikler kullanilmist1 (60) .
NIRS tekniginin klinik kullanima girmesiyle gelistirilen StO; 6l¢iimii ile doku perflizyonu
takibi umut vermektedir (60). Bu teknik non invaziv olmasi , klinikte, hasta baginda 6l¢iim
yapilabilmesi ve pratik bir sekilde mikrodolagimin hakkinda bilgi vermesi nedeniyle ¢ok
degerlidir. Bu teknigin uygulanmasi oldukca kolaydir; elin tenar ¢ikintisina takilan prob
aracilif1 ile ve NIRS teknigi kullanilarak mikrodolasimdaki hemoglobin satiirasyonu degeri
Ol¢tilmektedir. Tenar bolgenin kullanimi 6dem, yag dokusu, cilt rengi, yas ve cinsiyet gibi
ozelliklerden en az etkilenen bolge olmasi nedeniyle de giivenilir dl¢iim yapabilmesi olanagi
saglamaktadir(61).Yakin kizilotesi spektroskopi teknigi, farkli dalga boylarindaki yakin kizil
Otesi 15181n Sl¢lim yapilan alanda oksijenlenmis ve oksijenlenmemis hemoglobin molekiilleri
tarafindan farkli oranda absorbe edilmesi prensibi ile ¢aligir ve oksijenlenmis hemoglobinin
total hemoglobine orani yiizde olarak ifade edilir (8). Periferik StO, 6l¢iimii; mikro dolasima
sunulan O, ile doku tarafindan tiiketilen O, arasindaki dengeyi, yani doku perflizyonunu
yansitir(57). Bizim calismamizda StO, ile PaO, (%) arasinda -%34.1 korelasyon bulundu
(p=0.001).

Doku oksijen monitorleri, travma ve triyaj, ameliyat, sepsis ve septik sok ve erken
hedefe yonelik terapi dahil olmak iizere cok cesitli insan klinik uygulamalar1 i¢inde
degerlendirilmistir. StO,, geleneksel yontemlere kiyasla insanlarda gizli soku daha hizh
tanimlar ve bdylece bu hastalara daha erken miidahale edilmesini saglayabilir(6). Nicks B.A.
ve ark.yaptigi travma hastalarinin gelisi esnasindakidiisiik NIRS 6l¢limlerinin MODS
gelisimiyle iligkisini degerlendiren calismasinda (3) ; MODS hastalarinin baslangig StO;
degerleri 53.3 (SS 10.3), MODS olmayan hastalarinkinden 61.1 (SS 10.0) anlamli olarak
daha diistik bulunmustur. (p = 0.002) MODS hastalar1 arasinda ortalama sok indeksi (SI) 0.92
(SS 0.28), MODS olmayan hastalardaki ortalama sok indeksine (SI) 0.73 (SS 0.19) gore daha
yiiksek idi(p= 0.0007). MODS gelisen travma hastalarinda StO, degeri anlamli olarak diisiik
bulunurken ,yine MODS gelisen hastalarda sok indeksi ise anlamli olarak yiiksek
bulunmustur. Bununla birlikte ayn1 ¢alismada, anormal bir sok indeksine (>1.0) ne sahip
olanlarda ortalama StO; degeri 48.1 (SS 10.9) , normal sok indeksi(<1.0) ne sahip olanlarda
StO, degeri 60.2 (SS 9.2)olarak bulundu.Bu NIRS 6l¢iimleri sok indeksi diisiik olan hastalar
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ile anormal sok indeksine sahip olan hastalar1 birbirinden ayirt edebildi. (p=0.0001) Bizim
caligmamizda da sok indeksi (kalp hizi /sistolik TA) ile StO, arasinda korelasyon
bulunmustur.(r=-0,276 p<0.05).Calismamizda sok indeksi ile mortalite arasinda da iliski
bulunmustur. Yasayan hastalarda sok indeksi:0,82+0,25 vefat edenlerde :1,09+0,37
(p=0,008)Sok indeksi yasayan hastalarda vefat edenlere gore anlamli olarak daha diisiik idi.

Mulier ve ark.(7) siddetli sepsis hastalarinda yaptig1 calismada, StO, 6l¢timlerini
invaziv hemodinamik parametreler ve sepsis siddeti ile karsilastirmislar; StO, degerlerinin
SVO; degerleri ile anlamli iliski gosterdigini ancak laktat, baz a¢ig1 ve hastalarin Apache 2
skoru puanlari ile anlamli iliski gostermedigini bulmuslardir . Aritiirk ve arkadaslarinin agik
kalp cerrahisinde doku oksijen satiirasyonu takibi ile mikro dolagimin degerlendirilmesi
caligsmasinda hastalarin ameliyat sonrasi birinci saatte laktat degerindeki artis ile StO;
degerindeki azalma arasinda giiclii iliski gézlemlenmistir (45).Soga ve ark.(65) 41 sepsis
hastasinda yaptig1 calismada laktat seviyesine (laktat>2) gbre yapilan siniflamada 6lgiilen
bazal doku oksijen indeksi ile laktat arasinda (R=0.513, p<0.001) anlaml1 korelasyon
saptanmigtir.

Bizim g¢aligmamizda ise tlim hasta gruplarinda bakilan StO; o6l¢iimleri ile laktat
degerleri arasinda (r = -0.31.7 ,p=0.001) anlamli korelasyon bulunmustur. Ozellikle sepsis
hastalarina bakildigi zaman ise(n=17) StO, él¢iimleri ile laktat arasinda (r=-0,54,p=0,033)
anlamli korelasyon bulunmustur.Ancak StO, ol¢iimleri ile Apache 2 ve sofa skoru ile
anlamli iligkili yoktur. Laktat degeri yiiksekligi ile iligki gostermesi StO, takibinin doku
hipoperfiizyonunu tespit etmede giivenilir bir parametre oldugunu gdstermektedir.Ozellikle
de sepsiste StO, ile laktat arasindaki iliski daha da kuvvetli olarak goriilmektedir.Kan
gazindaki laktat Olglimiine kiyasla StO; nin invaziv girisime gereksinim olmadan,
noninvaziv olarak, 6l¢lim yapma olanagi saglamasi ve pratik olmasi, StO; takibini doku
hipoperfiizyonunun degerlendirilmesinde 6ne ¢ikarmaktadir.

Cohn ve ark. (52), StO,'nin major travmadan sonra MODS gelisebilecek hastalarin
ayriminda kullanilmasinin yararli oldugunu bulmuslardir. Calisma izleme baslangici ve siiresi
konusunda farklilik gosterdiginden, temel veriler ayn1 sonuglar1 destekliyordu. Benzer sekilde
travma hastalarinda yapilmis bir calismada azalmig StO2 diizeyleri ile hastane i¢i yasam
kurtarici girisim ihtiyact arasinda iliski bulunmustur(4). StO2 o6lgiimleri ¢alismamizda
mortalite ve hastanede yatis siiresi ile de iliskili bulunmustur.

Lima A. ve arkadaslarinin yaptig1 klinik ¢alismada StO,’nin normal araligi %75-91

olarak bulunmustur. Devamli olarak %75’in altinda StO, 6l¢iimii hastanin hipoperfiize
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oldugunun 6nemli bir gostergesi olarak kabul edilmis. Yiiksek StO, diizeyleri ise (>%91)
oksijen sunumu, kullanimin ¢ok tlizerinde oldugu zaman olgiilebilir olarak bulunmus(53).
Bizim calismamizda ise StO,degeri % 77 saptandi. Doku perfiizyonu bozulan ve ex olan
hastalarda StO, degeri 73,(hayatta olanlarda ise %80 ) hayatta olanlara gore daha diisiik
olarak tespit edildi ve bu anlamh idi. Bizim c¢alismamizda sepsis hastalarinda doku
oksjenizasyon degeri diger tanilara gore daha diisiik bulundu,ancak istatiksel olarak anlamli
degildi. (p>0,005)

Bizim c¢alismamizda pozitif inotrop ila¢ kullaniminin kan basinci ve nabiz iizerine
etkisi incelendiginde ila¢ kullanilan hastalarda(noradrenalin ve dopamin) sistolik ve
diyastolik kan basinci ortalamasi ve ortalama arter basinct daha diisiiktii nabiz degeri ise
daha yiiksekti ancak bu istatiksel olarak anlamli degildi .Burada c¢aligmadaki hastalar son
donem hastalar idi. Ve pozitif inotroplara tam cevap vermediler.Ila¢ kullanim1 StO, ve SO,
degerlerini diisiirmiistiir. Ancak bu da istatiksel olarak anlamli bulunmamaistir. Pozitif inotrop
alan hastalarin hastanede yatis siiresi almayan hastalara gore anlamli diizeyde daha fazla
olarak bulunmustur. (p=0.003) . Pozitif inotrop alan hastalarin laktat degerleri almayan
hastalara gore anlamli diizeyde daha yiiksek olarak bulunmustur. (p=0.000) . Buradan
noradrenalin ve dopaminin doku perfiizyonunu bozdugu bu yiizden de hastanin  laktat
degerini ve hastanede kalis siiresini artirdigr sonucuna varilmistir.Tabi burada hastanede
kalig siiresinin artmasina bagli olarak da hastalara pozitif inotrop kullanilmasi gerekmis de

olabilir.
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Sonuc

Yaptigimiz calisma sonucu elde ettigimiz veriler ex olan ve taburcu olan hastalar
birlikte diistiniildigiinde (n=100) StO, ile laktat arasinda -0.317 gibi bir korelasyon
mevcuttu ve anlamli idi. Yani dokularda dolasim bozukluguna bagli laktat degeri arttikca

StO, degeri de azalmakta idi.

StO, <72 olan hastalarin laktat degeri nin >2 olarak gelme ihtimali %44 olarak
bulunmustur ki bu da testin sensitivitesinin olduk¢a diisiik oldugunu gosteriyor. StO-
degerini >72 ve lizerinde Ol¢tiiglimiiz zaman laktat degerinin 2 nin altinda olma ihtimali
%83 bu da testin %83 oraninda spesifik oldugunu gosteriyor. Yani cutt off olarak StO, ig¢in
72 degerini kabul edersek sagliklilar1 bulma sansimiz %83 oraninda . Ancak hastalari
yakalama oranimiz (laktat>2) %44 gibi diisiik bir rakam ,ki bunun bdyle olma sebebi 6rnek
grubunun (n=100)yeterince biiylik olmamasi1 olabilecegi gibi laktat: yiikseldigi halde NIRSy,

ile yapilan 6l¢limlerde bunun tespit edilmesinin yetersiz kalmasi olabilir.

StO, degeri 72 ve 72 den biiyiik olan hastalar degerlendirildigi zaman laktat
degerinin 4’lin altinda olma ihtimali %92.2 ki bu da testin negatif prediktif degeri olarak
degerlendirildi. Yine StO; degeri 72 nin altinda oldugu zaman laktat degerinin 4 ve 4 {in
iizerinde olma ihtimali %20 ki bu da pozitif prediktif degeri olarak yorumlandi.Bizim
caligmamiza gore eger StO, Olglim degeri 72 ve 72 nin iizerinde ise hastalarin laktat
degerinin 4 {in altinda olma ihtimali %92.2 Bdylece NIRSy, ile yapilan 6lgiimlerle laktat

degeri 4 iin altinda olan  saglam hastalar1 bulmak i¢in kullanabiliriz.

Tim Ol¢timlere bakildiginda olgiilen StO, degerleri hayatta olanlarda(80), vefat
edenlere (73) gore anlamli diizeyde yliksek idi. Mortaliteyi tahmin etmede StO, degerinin

75 in altinda olmast anlamli oldugunu gostermektedir.

Pozitif inotrop ila¢ kullaniminin kan basinct ve nabiz iizerine etkisi incelendiginde
ilag kullanilan hastalarda(noradrenalin ve dopamin) sistolik ve diyasyolik kan basinct
ortalamast ve ortalama arter basinci daha diisiiktii nabiz degeri ise daha yiiksekti ancak
bu istatiksel olarak anlamli degildi .Ila¢ kullanimi StO2 ve SO2 degerlerini diisiirmiistiir.
Ancak bu da istatiksel olarak anlamli bulunmamistir. Calismamizdaki hastalar genelde son

donem inotrop tedaviye yanit vermeyen hastalar oldugu i¢in tansiyon degerleri , StO2 ve
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SO2 degerlerinin diisiik bulundugunu diisiinmekteyiz. Pozitif inotrop alan hastalarin
hastanede yatig siiresi almayan hastalara goére anlamli diizeyde daha az  olarak
bulunmustur. (p=0.003) . Pozitif inotrop alan hastalarin laktat degerleri almayan hastalara
gore anlamli diizeyde daha yiiksek olarak bulunmustur. (p=0.000) . Noradrenalin ve
dopaminin doku perfiizyonunu bozdugu, laktat degerini ve hastanede kalis siiresini artirdigi
digtiniilmiistiir. Bu hastalarin  uzun silire hastanede kalan terminal donem hastalar oldugu
diistintildiiglinde uzamis yatis esnasinda gelisen komplikasyonlara bagli olarak pozitif inotrop
ihtiyac1 artmis olabilir, Yine hastanede kalis siiresi uzadikg¢a laktat diizeylerinin yiikselmesi

bu kanaati desteklemektedir.

StO; degeri yaptigimiz calismada erkeklerde StO, degeri daha yiiksekti ancak kadin

ve erkeklerde anlamli fark bulunmamastir.

Bizim c¢alismamizda ise StO; Olclimleri ile laktat degerleri arasinda anlamh
korelasyon bulunmugtur. StO; dl¢timleri ¢aligmamizda mortalite ve hastanede yatis siiresi ile
de iligkili bulunmustur.Yine StO, ile SO, arasinda % 24,8 korelasyon mevcut. (p<0.05) StO,
ile PaO, (%) arasinda -%34.1 korelasyon bulundu (p=0.001) Calismamizda sok indeksi
(kalp hiz1 /sistolik TA) ile StO, arasinda korelasyon bulunmugstur.Calismamizda sok indeksi
ile mortalite arasinda da iligki bulunmustur. Yasayan hastalarda sok indeksi: 0,82+0,25 vefat
edenlerde:1,09+0,37 1idi.(p=0,008) Sok indeksi yasayan hastalarda vefat edenlere gore

anlamli olarak daha diisiik idi.
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