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SIMGELER VE KISALTMALAR

APACHE II: Acute physiologic and chronic health evaluation-2, akut fizyolojik ve kronik
saglik degerlendirmesi

CRP : C-reaktif protein

DIC : Dissemine Intravaskiiler Koagiilasyon
DM : Diabetes Mellitus

GIS : Gastrointestinal Sistem

HT : Hipertansiyon

IPF: idiyopatik Pulmoner Fibrozis

IYE : Idrar Yolu Enfeksiyonu

KAH : Koroner Arter Hastalig1

KC : Karaciger

KBY : Kronik Bobrek Yetmezligi

KKY : Konjestif Kalp Yetmezligi

KOAMH : Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi
MPV : Ortanca tromobosit hacmi

PCT : Prokalsitonin

SVO : Serebrovaskiiler Olay

SYE : Solunum Yolu Enfeksiyonu

YBU : Yogun Bakim Unitesi



TABLOLAR

Tablo-1 : APACHE Il Skorlama SIStemi..........o.oiiiiiiiiiiii e 15
Tablo-2 : Calismaya Alinan Hastalarin Genel Ozellikleri.................cooovviiniiiiieiin... 18
Tablo 3: Enfeksiyon tanisi konan hastalarin odaklara gore dagilimi............................... 19
Tablo 4: Caligmaya Alinan Hastalara Eslik Eden Hastaliklar............................co. 19
Tablo 5: Calismaya Alinan Hastalarin Laboratuar Sonuglari....................ocoooiiiinnnn. 19
Tablo 6: Kan Orneklerinde Saptanan Bakteri Dagilimi.................coooiuiiiiiiiiiiniinnnn, 20
Tablo 7: Solunum Yolu Orneklerinde Saptanan Bakteri ve Mantar Dagilimu.................... 21
Tablo 8: idrar Orneklerinde Saptanan Bakteri ve Mantar Dagilimi............................... 21

Tablo 9: Yas, YBU Yats Siiresi, Laboratuar Degerlerinin, Mortalite ve Sagkalimla Iliskisi..22

Tablo 10: Hastalara Eslik Eden Hastaliklarin Mortalite ve Sagkahm Ile Iliskisi................ 23
Tablo 11: Enfeksiyon Kaynaginin Mortalite ve Sagkalim Ile Tligkisi............................. 23
Tablo 12: Hastalarin 25-OH-vitamin D, CRP, PCT, APACHE-2 Degerlerinin, Mortalite ve
Sagkalim Ile Iliskisinin Degerlendirilmesi............oc.vveiiniiniiiiii e, 24
Tablo 13: 30 Giinliik Yasam Siiresinin Cinsiyet Ile Tliskisi................coocoiiiiiiiiiiiiinn. 24
Tablo 14: 30 Giinliik Yasam Siiresinin, Yas, YBU Yatis Siiresi ve Laboratuar Degerleri Ile
LIS KAST. e e 25
Tablo 15: Calismalara Alinan Hastalara Eslik Eden Hastaliklarin 30 Giinliilk Yasam Siiresine
KIS, e 26
Tablo 16: Enfeksiyon Odaginin 30 Giinliik Yasam Siiresi Ile Tliskisi..................cceeeeen., 27
Tablo 17: Hastalarin Yas, 25-OH-VitD,_ CRP, Prokalsitonin, Apache2 Degerlerinin ve Serviste
Yatis Siirelerinin 30 Giinliik Sagkalim Ile Iliskisinin Degerlendirilmesi......................... 27
Tablo 18: 90 Giinliik Yasam Siiresinin Cinsiyet ile Tliskisi...............ccocveviiiiiiiiiinninnn. 28
Tablo 19: 90 Giinliik Yasam Siiresinin, Yas, YBU Yatis Siiresi ve Laboratuar Degerleri Ile
TIESKIST. « - e 28
Tablo 20: Calismalara Alinan Hastalara Eslik Eden Hastaliklarin 90 Giinliik Yasam Siiresine
BRI, e 29
Tablo 21: Enfeksiyon Odaginm 90 Giinliik Yasam Siiresi Ile Iligkisi............................. 30

Tablo 22: Hastalarin Yas, 25-OH-VitD,_ CRP, Prokalsitonin, Apache2 Degerlerinin ve Serviste
Yatis Siirelerinin 90 Giinliik Sagkalim Ile Iliskisinin Degerlendirilmesi......................... 30



1. GIRIS

Yogun Bakim Unitesinde (YBU) takip edilen enfeksiyonlu hastalarda mortalite orani
yiiksektir. Ozellikle sepsis alt grubunda bu oran daha da artmaktadrr. Bu hastalarin
taburculugundan sonrada artmis mortalite riski devam etmektedir. Kritik hastalarda morbidite
ve mortalitenin 6nceden tahmin edilmesi hem tedaviyi yonlendirmede, hem de kaynak
kullanimini belirlemede faydali olur. Mortalite ve morbidite oranlariin yiiksek olmasi nedeni
ile YBU’de takip edilen hastalarda risk faktdrlerini kapsayan prognoz belirleyici ideal bir
yontem diinyaca gelistirilmeye c¢alisilmaktadir. Skorlama sistemlerine ek olarak kullanimi
daha pratik ve ucuz olabilecek biyomarkerlar lizerinde de caligmalar devam etmektedir.
Cilinkii skorlama sistemleri hem pahali hem zaman alict yontemlerdir.

Prokalsitonin (PCT) bakteriyel enfeksiyon varliginda serumda artan bir belirtegtir.
Tanisal degeri enfeksiyon agisindan degerlendirildiginde yiiksektir. Sistemik inflamasyonda
veya enfeksiyonda PCT 2-4 saatte ortaya c¢ikar, 8-24 saatte pik yapar. Inflamatuar siireg
devam ettikge kanda kalir [1]. Literatirde PCT ile ilgili YBU cahsmalarinm biiyiik
cogunlugu, kritik hastalardaki enfeksiyon ve sepsis tanmisinda PCT degeri (istiine
odaklanmustir.

Bizde bu calismada daha az incelenmis olan, YBU’deki enfeksiydz hastalarda PCT
diizeyi ile mortalite ve yatis siiresi arasindaki iliskiyi inceledik. Ek olarak mortalite iizerinde

etkili olabilecek diger faktorlerde calismamizda degerlendirildi.



2. GENEL BILGILER

YBU’ler giiniimiizde modern saglik sisteminin bir parcasidir. YBU kavrami ilk kez
Giiney Kalifornia Universitesinde 1950 yilinda, ‘hayati tehlikesi, kritik hastalig1 ve yarasi

olan hastalara, daha profesyonel bir ekiple daha yakindan bakim’ olarak tanimlanmastir.

YBU’niin kokleri 1853 Kirim Savasma kadar uzanir. Bu savas sirasinda hemsire
Florence Nightingale ve arkadaslar1 agir savas yarasi olan askerleri hemsire istasyonuna yakin
yataklara alarak, onlarin daha yogun bakim ve takibini saglamistir. Bunun sonucunda yarali

askerlerde mortalitenin diistiigiinii gozlemlemislerdir [2].

1950°li yillarda Iskandinavya’da goriilen polio epidemisi yogun bakimlarda, dzellikle
yapay solunum cihazlar1 alaninda biiyiik gelismelere yol agmustir. Takip eden yillarda agir
hastalarin, multipl travmasi olan hastalarin ve major cerrahi gegiren hastalarm bakimi igin

yogun bakim iiniteleri kurulmaya baslandi [3].

Son 10 yil i¢inde hastanelerde YBU’lerin sayilar1 hizla artmistir. Artik hemen hemen
her biiyiik hastanede YBU mevcuttur [4].

Giiniimiizde YBU, kritik hastalarda hastaligin sebebinin veya cesitli durumlarda ortaya
¢ikan semptomlarinin tedavilerine yonelmis bir tip dali olup bu amacla gerektiginde yapay
solunum cihazi, diyaliz cihazi, defibrilatér gibi yapay tibbi cihazlar1 kullanan, organ ve sistem
yetersizliklerinde farmokolojik metotlar1 uygulayan, kadrosunda yetismis doktor, hemsire,

teknisyen ve hasta bakicilarinin yer aldig1 servisler olarak tanimlanabilir [5].

2.1 Infeksiyon, Sepsis ve Sistemik Inflamatuar Yamt Sendromu: Tanimlama,

Epidemiyoloji ve Prognoz

Sistemik inflamatuar yanit sendromu, sepsis, agir sepsis ve septik sok ilk defa 1991
yilinda American College of Chest Physicians (ACCP) ve Society of Critical Care Medicine
(SCCM) cemiyetlerinin ortak diizenledikleri panelde konsensus olarak tanimlanmistir [6].
2001 yilinda ise ACCP, SCCM, American Thoracic Society (ATS), European Society of
Intensive Care Medicine (ESICM) ve Surgical Infection Society (SIS) cemiyetlerinin katilimi

ile tanimlamalar tekrar diizenlenmistir [7].



Infeksiyon: Steril dokularmn organizmalar tarafindan invazyonudur.
Bakteriyemi: Canli bakterilerin kanda bulunmasidir.

Sistemik inflamatuar Yamit Sendromu: Otoimmiin hastaliklar, pankreatit, vaskiilit,
tromboembolizm, yaniklar veya cerrahi gibi enfeksiyon dig1 durumlara kars1 olusan bozulmus

inflamatuar yanittir. Asagida belirtilen anormalliklerden iki veya daha fazlasini icermelidir.

. Viicut Sicakligi >38.3°C veya <36°C
. Kalp Hiz1 >90 atim/dakika
. Solunum Hiz1 >20/dakika veya PaCO; <32 mmHg

. Beyaz Kiire >12,000 hiicre/mm3, <4000 hiicre/mm3 veya >%10 immatiir (bant) formu
Sepsis: enfeksiyon sonucu olusan sistemik inflamatuar yanit sendromudur.

Agir Sepsis: sepsise asagida belirtilen hipoperfiizyon ve organ disfonksiyonu bulgularinin en

az bir tanesinin eklendigi durumdur.

. Benekli cilt alanlar1

. Kapiller dolumun {i¢ saniye veya daha uzun siire siirmesi

. En az bir saat i¢in idrar ¢ikis <0.5 mL /kg veya renal replasman tedavisi aliyor olmasi

. Laktat >2 mmol / L

. Mental durumda ani bozulma

. Anormal elektroensefalografi (EEG) bulgulari

. Trombosit sayis1 <100.000 trombosit / mL

. Dissemine intravaskiiler koagiilasyon

. Akut akciger hasar1 veya akut solunum sikintis1 sendromu (ARDS)

. Ekokardiyografi veya direk kardiyak indeks oOl¢iimii ile gosterilmis kardiyak

disfonksiyon ( 6rnegin sol ventrikiil sistolik disfonksiyon)
Septik Sok: Agir sepsise asagida belirtilen kriterlerden en az birinin eslik etmesi durumudur.

. Yeterli sivi resiisitasyon ragmen sistemik ortalama arter basincmm <60 mmHg
(hastada hipertansiyon var ise <80mm Hg) olmasi.
. Yeterli siv1 resiisitasyon ile birlikte ortalama arter basmcint 60 mmHg (hipertansiyonu

olan hastalarda 80mmHg) iizerinde tutmak i¢in; Smcg/kg/dakika’dan fazla dopamin, 0.25



mcg/kg/dakika’dan az norepinefrin veya 0.25 mcg/kg/dakika’dan az epinefrin kullaniliyor

olmasi.

Yeterli siv1 resiisitasyonu; 40-60 ml/kg salin inflizyonu veya pulmoner kapiller kose
basincmin 12-20 mmHg olmasi olarak tanimlanmistir. Santral vendz kateteri olanlarda ise

santral vendz basincin 8-12 mmHg olmasi da yeterli siv1 resiisitasyonunu gosterir.

Septik sok vazodilatdor sokun bir tipidir. Diger bir deyisle septik sokta sistemik

vaskiiler direng belirgin olarak azalir ve buna genellikle kardiyak output artis1 eslik eder.

Refrakter Septik Sok: Yeterli siv1 resiisitasyon ile birlikte ortalama arter basincint 60 mmHg
(hipertansiyonu olan hastalarda 80mmHg) {izerinde tutmak i¢in 15mcg/kg/dakika’dan fazla
dopamin, 0.25 mcg/kg/dakika’dan fazla norepinefrin veya 0.25 mcg/kg/dakika’dan fazla

epinefrin gereken durumdur.

Coklu Organ Disfonksiyon Sendromu: Coklu organ disfonksiyonu sendromu (MODS) bir
akut hastada ilerleyici organ fonksiyon bozukluguna isaret eder, Oyle ki homeostasis

miidahale olmaksizin muhafaza edilemez. Bu SIRS ve sepsisin en agir durumudur.
2.1.1 Risk Faktorleri

Sepsis icin risk fakorleri fazladir. Herhangi bir zaman diliminde yogun bakim {initelerinde
yatan hastalara bakildiginda yaklasik %50’si nazokomial kaynakli enfeksiyona sahiptir, buda
sepsis i¢in yiiksek risk igerir[8]. Diger risk faktorleri asagida belirtilmistir [9-13].

. Bakteriyemi: Bakeriyemili hastalarda siklikla enfeksiyonun sistemik sonuglar1 ortaya
cikar. Bir calismada 270 kan kiiltiirii alinmis, %95°1 sepsis, ciddi sepsis veya septik sok ile
iligkili bulunmus [14].

. Ileri yas (=65 yas): Sepsisli yaslt hastalarda mortalite degeri yiiksek bulunmustur. Yas
sepsis nedenli mortalitenin bagimsiz risk faktoriidiir. Hastaneye yatirilan yash hastalarda
mortalite skoru daha yiiksek, hastaneden taburcu olanlarin ise bakim ihtiyac1 daha fazladir
[15].

. Immiinsupresyon: konak savunmasini bozan ek hastaliklara (kanserler, bdbrek
yetmezligi, karaciger yetmezligi, AIDS gibi) sahip olanlarda ve immiisiipresan tedavi
alanlarda sepsis, ciddi sepsis, septik daha sik goriiliir.

. Toplum kaynakli pndmoni: toplum kayanklit pndmonisi olan hastalarda ciddi sepsis

%48, septik sok %5 oraninda goriiliir [16].



. Genetik faktorler: Hem deneysel hem de klinik ¢aligmalar genetik faktorlerin
enfeksiyon riskini artirdigini kanitlamistir. Bazi vakalarda tek gen defektleri spesifik
enfeksiyonlara zemin hazirlar. Fakat genetik faktorler siklikla genetik polimorfizm gosterir.
Enfeksiyona duyarlilik ile ilgili genetik caligmalar baslangigta antikor iiretim defektlerine
veya T-hiicrelerin, fagositlerin, dogal 6ldiiriicii hiicrelerin veya komplemanlarin eksikligine
yonelik olmustur. Son zamanlarda genetik defektlerin, dogal bagisiklik sisteminin patojenleri
tanimada bozukluk oldugu ve mikroorganizmalarin spesifik alt tiplerine karsi yatkinligi

artirdig1 gosterilmistir [17].

2.1.2 Epidemiyoloji

Insidans: 1970 yillarm sonlarnda Amerika Birlesik Devleterinde sepsis insidansi yillik
164,000 vaka olarak tahmin edilmistir. Son zamanlarda sepsis insidansinda dramatik artig
olmus ve yillik tahmini tam alan vaka sayist 650,000’i gecmistir [18-21]. Ulkemizde ise

sepsis ile ilgili saglikli ve yeterli veriler mevcut degildir.

Patojenler: Sepsise yol agan enfeksiydz ajanlarin dagilimi zaman igerisinde degismistir.
Onemli sayida gram negatif sepsis vakas1 olmasina ragmen, ABD’de sepsis hastalarinda en
sik tanimlanan patojen gram pozitif bakterilerdir. Bakteriel sepsisten daha az olmakla birlikte

fungal sepsis insidans1 gectigimiz on yilda artmustir [18].

Hastahk siddeti: Hastaligin siddeti artiyor goriinmektedir. Bir retrospektif calismada sepsis
bagl tek organ hasar1 gectigimiz on yilda %26’dan %44’e cikmistr [22,23]. Agr organ
disfonksiyonunun en sik bulgular1 akut respiratuar dissitres sendromu, akut bobrek hasar1 ve

dissemine intravaskiiler koagiilasyondur [24].

Mortalite: Sepsis yiiksek mortalite hizina sahiptir, tahmini oran1 %20-50 arasidir [18,22,25-
28]. Bunula birlikte mortalite hiz1 gegtigimiz yillara gore azaliyor goriinmektedir [18,22,29].
Moratilite hiz1 hastaligin ciddiyetine gore degismektedir. Bir calismada mortalite hizt SIRS’1n
%7, sepsisin %16, agir sepsisin %20, septik sokun %46 oldugu gosterilmistir [24]. Oliimlerin
cogu ilk 6 ayda gerceklesmektedir, ancak bununla birlikte sepsis sonrasi hayatta kalan
hastalarda mortalite ilk bir yilda artmustir [30,31]. Sepsis sonrasi hayatta kalan hastalarda
yasam kalitesi de diismiistiir [28].



2.1.3 Prognostik Faktorler

Sepsisin agirligi klinik 6zelliklerine baglidir, bu nedenle prognoz; konagin infesiyona

yanit, infesiyonun yeri ve tipi, antimikrobial tedavinin zamani ve tipi ile yakindan iligkilidir.

Konak Yamiti: Konak inflamatuar yanitindaki bozukluklar enfeksiyonlara egilime ve
mortalite de artisa yol agabilir. Ornegin hastada yetersiz ates yanit1 olmasi (yada hipotermik
olmasi) ve l0kopeni gibi [32-34]. 519 sepsisli hastada yapilan calismada yeterli ates yanit1
olmayan (ates < 35.5 °C) hastalar, 6liimle sonu¢lanan grupta %17, yasamla sonuglanan grupta
%35 oraninda yer almiglardir [32]. 612 hasta ile yapilan diger caligmada 16kopeni (beyaz kiire
sayist <4000mm3) oOliimle sonuglanan grupta %17, yasamla sonuglanan grupta %35

goriilmiistiir [34].

Hastanin ek hastaliklar1 ve fonksiyonel saglik durumu da sepsiste mortaliteyi etkiler
[32]. Kotii sonlanim igin yeni tanimlanmis risk faktorleri; yeni baslamis atrial fibrilasyon [35],
40 yasindan biiylik olmak [21], AIDS gibi ek hastaliklara sahip olmak [36], karaciger
hastaliklar1 [37], kanser [38], alkol bagimlilig1 [37] ve immunsupresif olmak [36].

Enfeksiyonun Yeri: Hastalarda enfeksiyonun yeri sepsisin sonuglarini etkileyebilir, rnegin
tirosepsisli hastalar daha diisiik mortaliteye sahiptir [32,39]. Bir ¢alismada odag1 bilinmeyen
sepsisli hastalarin ve odagi gastrointestinal sistem yada akcigerler olarak bulunan sepsisli
hastalarin mortalite orant %50-55 bulunmus iken iirosepsisli hastalarda mortalite oran1 %30

bulunmustur [39].

Bir ¢alismada agir sepsisli hastalarin yaklasik %50’sinin tani aninda bakteriyemik
olduklar1 saptanmistir [40]. Bu sonug 85,750 hastane basvurusunun degerlendirildigi baska bir
calisma ile tutarlilik gosterir. Bu ¢alismada sepsisli hastalarda iireme olan kan kiiltiirii orani
%17 iken, septik soklu hastalarda bu oran %69’a kadar ¢ikmistir [41]. Ancak kan kiiltiiriinde
ireme olup olmamsi prognozu etkilemez. Prognoz altta yatan enfeksiyondan daha cok

sepsisin ciddiyetinden etkilenir [41,42].

Enfesiyonun Tipi: Nazokomial patojenler ile olusan sepsiste mortalite, toplum kaynakli
sepsislere oranla daha fazladir [43]. Kana gecmis MRSA, mantar, MSSA ve psédomonas
enfeksiyonlarmmda mortalite, polimikrobial ajanlarla olusan enfeksiyonlardaki mortaliteye
yakindir [43]. Kana ge¢cmis enfeksiyonlar agirlastigi zaman (6rnegin sepsis veya septik sok),
etken ister gram negatif bakteriler olsun ister gram pozitif bakteriler olsun sonuglar benzerdir

[10,44].



Antimikrobial Tedavi: Calismalar bakteriyemik sespisisli hastalarda uygun antibiyotik
tedavisinin faydalarmi gostermistir [34,42]. Bir calismada yeterli ve uygun antibiyotik
tedavisi ile mortalitenin %50 azaldig1 goriilmiistiir [34]. Buna karsin daha 6nceden antibiyotik
tedavisi (90 giin i¢inde) alanlarda gram negatif sepsisli hastalarda mortalitenin arttigi
gorilmiistiir [39]. Muhtemelen sebebi daha Onceden aldigi antibiyotiklere karsi yiiksek
direncin gelismis olmasidir, onun i¢in bu antibiyotiklerin ampirik tedavi i¢in tercihi uygun
degildir.

2.2 C-Reaktif Protein (CRP)

CRP’ye bu isim, Streptococcus pneumoniae’nin C-polisakkaridini presipite edebildigi
icin verilmistir. 1lk defa 1930 yilinda Tillet ve Francis tarafindan tanimlanmistir. CRP,
infeksiyonun, travmanin, inflamatuvar romatizmal ve malign hastaliklarin yol agtig1

inflamasyonu en 1yi gosteren testlerden biridir.

CRP karacigerde inflamasyon olan dokudan salgilanan sitokinlerin (en énemlisi IL-6)
etkisi ile sentezlenen, her biri 187 aminoasit iceren 5 alt iiniteden olusan, molekiil agirlig1 106
kilodalton olan, pentraxin ailesine iiye bir proteindir [45,46]. Bu protein ailesinin 6zelligi
siklik pentamerlerden olusmasidir. Birbirine nonkovalent baglarla bagli, glikozillenmemis
benzer 5 subiinitten olusan, diskoid yapida, olduk¢a stabil bir proteindir. Proteolize oldukca

direnglidirler [47].

1990’1 yillarda CRP’nin daha hassas 6l¢iilebilmesi ile klinikte kullanimi ve dnemi
onemli oranda artmistir. CRP 6l¢ilimii 6zgiil olmayan, inflamasyonu gdsteren bir test olmasina

karsin, bazi hastaliklarin tanisinda, riskinin belirlenmesinde ve izleminde ¢ok 6nemlidir [45].

CRP’nin de novo hepatik sentezi tek bir uyarici sonrasi ¢ok hizli baglar ve serum
konsantrasyonlar1 yaklasik 6 saat civarinda 5 mg/L iizerine ¢ikar, 48 saat civarinda ise pik
serum konsantrasyonlarina ulagir. CRP'nin plazma yarilanma omrii yaklasik 19 saattir ve
CRP’nin dolasimdaki konsantrasyonunun tek belirleyicisi sentez oranidir, bu yiizden CRP

tiretiminin uyarilmasi patolojik siire¢lerin siddetini yansitir [48].

Saglikli geng bireylerde serum CRP diizeyi ortalama 1 mg/L’dir [49]. Yaslanma ile
CRP’nin normal kisilerdeki ortalama degeri 2.0 mg/L’ye c¢ikar [50]. CRP kadmlarda
erkeklerdekinden biraz daha yiliksektir [51]. Bazi merkezlerin birimi mg/dL olarak
verildiginden, CRP degerleri mg/L’nin 1/10’udur. Saglikli bireylerin %90’inda CRP < 3.0



mg/L olarak saptanir. CRP inflamasyonu ¢ok iyi kantite eder. inflamasyon sirasinda CRP

>500 mg/L’ye ¢ikabilir. Yani inflamasyona cevap olarak CRP 100 kattan fazla artabilir.

CRP c¢esitli yontemlerle olgiilebilmektedir. Giderek yayginlasan “immunoassay” ile

“high sensitive” (yiiksek duyarli) olarak CRP 6l¢iimii, en iyi sonucu vermektedir [52].

CRP, yas ile birlikte bir miktar yiikselmektedir [50]. Ancak akut inflamatuvar
hastaliklara bagli olarak ortaya ¢ikan yiikselmeler hari¢ tutulacak olursa, CRP diizeyleri genel
olarak stabildir. Yani saghkli bir kiside CRP 2 mg/L ise, daha sonra yapilan kontrol
Olgtimlerinde de CRP bu diizeylerde saptanir [45]. CRP’de mevsimsel degisiklik, diiirnal
varyasyon olmaz, ag¢lik veya toklukla diizeyi degismez [53,54]. Ancak karacigerden
sentezlendiginden, karaciger yetmezligi olanlarda beklenenden daha az yliikselebilir. Es
yumurta ikizlerinde benzer CRP diizeyleri saptanmaktadir [55]. Bu nedenle saglikli bireyler
arasindaki CRP diizeylerinde goriilen farklarin genetik yap1 1ile iliskili oldugu
diistiniilmektedir. Saglikli kisilerde ve sistemik lupus eritematéz (SLE) hastalarindaki CRP
diizeylerindeki farklarin, CRP genindeki polimorfik GT tekrarlar1 ve IL-1 ve IL-6 genindeki
polimorfizm ile iliskili oldugu ileri siiriilmiistiir [56]. Inflamatuvar bir hastalik olan SLE

bulunan hastalarin 6nemli bir kisminda CRP’nin neden yiikselmedigi bilinmemektedir.
2.2.1 CRP’nin Enfeksiyon Hastaliklarinda Kullanim

CRP klinikte genellikle ayni bulgular1 gosteren viral ve bakteriyel enfeksiyonlarin
ayirimini yapmak, agir bakteriyel enfeksiyonlarmn antibiyotik tedavisine yanitlarini
degerlendirmek ve gelisen komplikasyonlarin belirlenmesinde faydalidir. Tek bir deger degil,
klinik bulgularla beraber seri CRP ol¢limleri hastaligmm gidisi hakkinda daha c¢ok bilgi
verir[46,57]. Genel olarak invaziv akut bakteriyel enfeksiyonlarda CRP degeri yiiksek
saptanirken, viral enfeksiyonlarda daha diisiik bulunmaktadir [57-59]. Fakat bu kesin bir kural
degildir. Adenovirus, sitomegalovirus, influenza, kabakulak, kizamik ve diger viriislere bagl
enfeksiyonlarda da yiiksek olarak saptanabilir [57]. Ayrica CRP diizeyinin diisiik olmasi
bakteriyel enfeksiyon olasiligini ortadan kaldirmaz. Hastaligin baslangicindan itibaren ilk 12
saat icerisinde CRP degeri negatif bulunabilir. Bu yilizden klinik olarak bakteriyel
enfeksiyondan siipheleniliyorsa seri CRP Olgtimleri kullanilmalidir [60]. Genel olarak
bakteriyel enfeksiyonlarda CRP diizeyindeki yiikselme doku hasari ile paralellik gosterir,
fakat enfeksiyonun etiyolojisini gostermez [57]. CRP bakteriyel enfeksiyonu saptamada ESH

ve kan beyaz kiire sayisindan daha degerlidir [46,61,62].



2.2.2 CRP’nin Inflamasyondaki Kullanimi

CRP konak savunmasinda nekrotik ve apopitotik hiicrelerin temizlenmesinde rol
alir[63,64]. CRP hem inflamatuvar hem de antiinflamatuvar etki gdsterir. Hangi etkinin daha
baskin oldugu bilinmemektedir [45]. Inflamatuvar etkileri arasinda makrofajlardan
inflamatuvar sitokinlerin, IL-6 reseptoriiniin ve doku faktoriiniin salgilanmasini arttirmasi
sayilabilir, ayrica kompleman sistemini aktive eder [65-67]. Bu etkileri ile CRP doku hasarimi
arttirabilir. Hayvanlara CRP verildiginde deneysel olarak olusturulan miyokard infarktiisii

(MI)’nde nekroze olan alan %40 artmaktadir [68].

CRP’nin antiinflamatuvar etkisi de vardir. Tavsan CRP geni verilmis ve fazla miktarda
CRP salgilayan farelerde antiinflamatuvar etki belirgin olarak ortaya ¢ikmaktadir. CRP
antiinflamatuvar etkisini esas olarak nétrofillerin damar duvarina adezyonunu azaltip
inflamasyon bélgesine gecisini azaltarak yapar. CRP ayni zamanda hiicrelerin apopitozunda
da rol oynayip, antiinflamatuvar etki gosterir. CRP eksikliginde apopitozda bozukluk olup,

otoimmiin hastaliklarin patogenezinde rol oynayabilecegi de ileri siiriilmistiir [45].
2.3 Prokalsitonin (PCT)

Prokalsitonin (PCT) molekiiler agirlig1 yaklasik 13 kDa olan, 116 aminoasid igeren bir
polipeptiddir (Sekil 1) [69]. Bu hormon, tiroid bezinde iiretilen ve 32 aminoasid igeren
kalsitoninin prekiirsorii olarak ilk kez 1989 yilinda Ghillani ve arkadaglari tarafindan
tanimlanmistir [70]. Aktif kalsitonin, tiroid bezinin C hiicrelerinde spesifik proteolitik
enzimler aracilig1 ile prokalsitoninden iiretilir. PCT sentezi 11. Kromozom {izerinde bulunan
Calc-1 geni ile kontrol edilir. PCT ve kalsitonin sentezi preprokalsitonin adi verilen 141
aminoasid i¢eren peptidin transkripsiyonu ile baglamaktadir. Bu protein bir sinyal dizisi (1-
25.aminoasidler), prokalsitoninin  N-terminal bolgesi (N-ProCT), Kkalsitonin dizisi ve

katakalsin ad1 verilen PCT nin C-terminal bolgesini igermektedir [69].
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Sekil-1 Prokalsitoninin yapisi [69]

Kalsitonin ve prekiirsorii PCT; mediiller tiroid kanseri, kiigiik hiicreli akciger kanseri,
karsinoid sendrom gibi noroendokrin tiimorlerde serumda artabilir. Bu gibi durumlarda PCT
enzimatik reaksiyonlardan sonra biyolojik olarak aktif olan kalsitonine doniistir. PCT saglikli

bireylerde diisiik sevieyelerde (<0.05 ng/mL) bulunur [1,71].

Sistemik inflamatuvar durumlarinda, inflamatuvar sitokinler tiim viicutta noroendokrin
hiicre tipinde olmayan hiicrelerden PCT sentezini tetiklerler. Bu uyarilmis hiicreler fazla
miktarda PCT sentezler. PCT nin posttransisyonel modifaksonundaki yetersizliginden otiirii
kalsitonin seviyeleri artmaz. Bu da sistemik inflamasyon ve sepsis durumlarinda kalsitonin
artisinin neden olmadigmi agiklar. Karaciger, bobrek, pankreas gibi tiroid dis1 dokularda ve
kandaki beyaz kiirelerde Calc-1 transkripsiyonu ve Kalsitonin mRNA ekspresyonu
indiiksiyonu kanitlanmigtir. Hem mikrobiyal toksinler hemde IL-1, IL-6, TNF-a gibi

inflamatuvar sitokinler gen transkripsiyonunu ve PCT sentezini baglatabilir [1,71,72].
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2.3.1. PCT’nin inflamatuvar Yamttaki Rolii

Inflamatuar yanitm erken sathalarinda, TNF- a ve IL-6 gibi sitokinler ilk bir {i¢ saatte
yiikselir. Ancak kanda 8 saat kadar yiiksek seviyede kalirlar. Sistemik inflamasyonda veya
enfeksiyonda PCT iki-dort saatte ortaya cikar, 8-24 saatte pik yapar. inflamatuar siire¢ devam
ettikce kanda kalir [1].

PCT’nin yar1 dmrii 24 saattir, bu nedenle hasta sagligina kavustuk¢a serum seviyeleri
hizlica normale iner. CRP ise 12-24 saatte ylikselmeye baslar ve 3-7 giin yiiksek seviyede
kanda kalir. Sonug olarak inflamasyonda PCT, CRP’den daha once yiikselmeye baslar, daha
erken pik yapar ve iyilesme siirecinde daha erken normale doner. Bu nedenle inflamatuar

hastaliklarda PCT ile hasta takibi CRP ile yapilan takibe gore daha avantajhidir [73].

Aragtimalar sepsis patogenezinde PCT’nin roliinii net olarak aydinlatamamistir.
Hayvan deneylerinde sepsisli farelere PCT verildigi zaman 6liim hizinin 2 katmna ¢iktigi
goriilmiistlir oysa PCT antikoru verildigi zaman ise yasam siiresinin uzadigi goriilmiistiir. Bir
diger yandan ise yiiksek miktarda PCT saglikli deney hayvanlarina verildiginde zararh etkisi
goriilmemis. Bu bilgiler altinda PCT’nin sistemik inflamasyon ve enfeksiyon durumlarinda
zararh oldugu anlasilmistir. Bazi kanitlar PCT nin nitrik oksit gibi sepsis sirasinda damarsal

degiskliklere katki saglayarak diiz kas aktivitesini diizenledigini géstermistir [1,71].
2.3.2 PCT’nin Kullamim Alanlarn

PCT, bakteriyel enfeksiyonlarm tani ve izleminde kullanimi 6nerilen bir parametredir.
Bakteriyel enfeksiyonlar disinda; akut sitma ve fungal enfeksiyonlarda da yiiksek plazma
konsantrasyonlarinda bulunmustur. Lokal bakteriyel kolonizasyon, kapsiillii apseler ve sinirli
lokal enfeksiyonlarda plazma konsantrasyonlarinda artis goriilmez. Bir Tstiinligli de,

immiinsuprese hastalarda yeterli uyar1 mevcut ise indiiklenebilmesidir.

PCT’nin klinikte kullanildig1 baglica durumlar sunlardir [74].

. Sepsisin erken tanisinda

. Nedeni bilinmeyen atesin etyolojisinde enfeksiyonun tespit edilmesinde

. Akut respiratuar distres sendromunda enfeksiyon kaynakli sebeplerin ayirt
edilmesinde

. Onkoloji hastalarinda ates etyolojisinde olast enfeksiyonun tespit edilmesinde
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. Viral ve bakteriyel enfeksiyonlarin ayirt edilmesinde

. Enfeksiyon veya sepsis tanisi alan hastalarda tedavinin izlenmesinde kullanilabilir.

Enfeksiyon tanisinda en degerli yontem kuskusuz etkenin izole edilmesidir. Ancak bu yontem
her zaman miimkiin olmayabilir ayrica etkenin izole edilmesi uzun zaman alabilir. Acil tani
konmasi ve antibiyotik baglanmasi gereken enfeksiyoz durumlarda PCT ile tedaviyi

yonlendirebiliriz [74].

2.4 Vitamin D Ve Bagsikhik Sistemi

Vitamin D yagda c¢oziinen kalsiyum metabolizmasmi diizenleyen hormondur. 25-
hidroksi vitamin D depo formudur, ciltte ultraviole 1sinlarin etkisi ile aktif formu olan 1-25
dihidroksi vitamin D’ye doniislir. Vitamin D’nin hemen hemen tiim bagisiklik sistemi
hiicrelerine etkisi vardir. Dentritik hiicreler, makrofajlar gibi antijen sunan hiicreler, T ve B

hiicreleri vitamin D reseptdrii (VDR) tasir .

2.4.1 Kazamlmis Bagisikhik Sistemi Uzerine Etkileri

Vitamin D’nin aktif formu olan 1,25-dihidroksivitamin D bir immiinmodulator gibi
dentritik hiicrelerin maturasyon ve fonksiyonlarini inhibe eder, kazanilmis bagigiklik
sisteminin aktivasyonunu azaltir. Bu sebeple vitamin D eksikligi teorik olarak otoimmiin

hastaliklar1 artirabilir [75].

Gozlemsel galismalar vitamin D eksikligi ile tip 1 DM, multiple skleroz (MS) ve
inflamatuar bagirsak hastaliklar1 ile olan iliskiyi ortaya koyar. Ozellikle vaka kontrol
calismalarini da igeren bir ¢ok ¢alismada, erken ¢ocukluk doneminde vitamin D verilenlerde,
ileriki yasamlarinda tip 1 DM gelisme riskinin %30 azaldig1 gdzlenmistir [76,77]. Vitamin D

ve alerjik hastaliklar ile ilgilide ¢eliskili sonug¢lar litaratiirde mevcuttur.

2.4.2 Dogal Bagisikhk Sistemi Uzerine Etkileri

Vitamin D kazanilmigs bagisiklik sistemi aktivitesini azaltmasina ragmen, dogal
bagisiklik sistemini Ozellikle monosit ve makrofajlar {izerinden aktive eder. Bakterial
enfeksiyon sirasinda monosit ve makrojajlardaki vitamin D resoptorii ve la-hidroksilaz
eksprasyonu artar [78,79]. Bu nedenle vitamin D eksikligi ile enfeksiyonlar arasindaki iligki

beklenen bir durumdur.
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Vitamin D eksikligi Kuzay Amerika’da ve diinyada yasli populasyonda %50-60
oraninda goriiliir [80] bu oran kritik hastalarda %17-79 olarak bildirilmistir[81]. Yogun bakim

hastalarinda vitamin D eksikligi de artmis mortalite ile iliskilendirilmistir[82].

Bir ¢ok uzman 20 ng/dL altindaki 25-hidroksi vitamin D seviyesini eksiklik, 20-30
ng/dl aras1 degeri ise yetmezlik olarak kabul eder [83,84].

2.5 Yogun Bakim Unitelerinde Skorlama Sistemleri

Yogun bakim skorlama sistemleri; hastaligin gidisatin1 tahmin etmek, ciddiyetini ve
organ disfonksiyonunun derecesini belirlemek, uygulanan tedavileri degerlendirmek ve yogun
bakim initelerinin performansini karsilastirmak igin yaygin olarak kullanilmaktadir [85].

Bunun i¢in hastanin giinliik sonuglar1 kullanilir.

Yogun bakim hastalarinda mortaliteyi belirleyen faktorler; hastanin fizyolojik rezervi,
hastaligin tipi, ciddiyeti ve tedaviye yanitidir. Ayrica, yas ve kronik hastaliklar, organ
sistemlerinin  fonksiyonlarinda bozulmaya yol acarak hastanin fizyolojik rezervini
etkileyebilir. Hastaligin ciddiyeti ise, anatomik olarak [(travmada-Injury Severity Score (I1SS)]
ya da fonksiyonel olarak [norolojik bozukluklarda Glasgow koma skoru (GKS)]
degerlendirilebilir [86].

Yogun bakima yatis1 sirasinda pek ¢ok hastanin tanist konamamis olabilmektedir. Bu
nedenle tamiya dayali skorlama sistemlerinin uygulanabilmesi miimkiin olmadigindan,
fizyolojik skorlama sistemleri kullanilmaktadir. Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik
Degerlendirmesi (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation = APACHE), Mortalite
Tahmin Modeli (Mortality Prediction Model= MPM), Basitlestirilmis Akut Fizyoloji Skoru
(Simplified Acute Physiology Score= SAPS) ve Ardisik Organ Yetmezligi Degerlendirme
Skoru (Sequential Organ Failure Assessment Score= SOFA) gibi sistemlerde, fizyolojik,
laboratuvar ve klinik degisiklikleri igeren degiskenler kullanilir. Bu skorlar, hastaligin

prognozu ve mortalite riski ile iliski gosterir [87].

Heniiz bu dort biiyiik skorlama sitemini karsilastiran titzlikle yapilmis biiytik bir
caligma yoktur. Elimizde 11,300 yogun bakim hastasin1 kapsayan retrospektif ¢alismada ve
litaratiiriin sistemik gozden gecirmesi sonucu APACHE skorlama sisteminin 6n gordiiriicii

olarak diger skorlama sistemlerinden biraz daha iistiin oldugu izlenmistir [88,89].
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2.5.1 APACHE 2 Skorlama Sistemi

IIk kez 1981 yilinda tanimlanmustir. 1985 yilinda Knaus ve arkadaslar tarafindan
yeniden yapilandirilmis olan skorlama sistemi o tarihden bu yana en ¢ok kullanilan skorlama
sistemi olmustur [87]. Bu skorlama sisteminde yogun bakima alinan hastanim ilk 24 saatteki

en koti degerleri kullanilir.

Toplam akut fizyoloji skoru, yas ve kronik saglik durumu puanlarinin birlikte
olusturdugu, APACHE II, yogun bakima yatisin ilk 24 saatinde degerlendirilir ve en yiiksek
puan 71°dir (Tablo 1). Toplam skor 20 oldugunda tahmini mortalite %40 iken, skor 35’in

iizerinde oldugunda bu %80’in iizerine ¢ikar.

APACHE 1II skorlama sisteminin yetersizlikleri de vardir: Yash hastalar gereginden
yiiksek puan alabilmekte, akut fizyoloji skorunun hemodinamik destek tedavisi i¢in ilag

kullanimi, mekanik ventilasyon igin diizenlenmis 6l¢timleri bulunmamaktadir [87].
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3. GEREC VE YONTEM

Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi i¢ Hastalilar1 YBUye 1 Eyliil 2011 — 30
Agustos 2012 tarihleri arasinda enfeksiyon tanisi ile kabul edilen 52 hasta prospektif olarak
calismaya almmistir. Calisma i¢in Diizce Universitesi T1p Fakiiltesi Invaziv Olmayan Klinik
Arastirmalar Yerel Etik Kurulu’ndan onay alinmistir (4 Agustos 2011, Karar no: 2011/177).
Ayrica Diizce Universitesi Rektorliigii Bilimsel Arastirma Proje Komisyon Baskanligi ile
calismanm desteklenmesi i¢in sozlesme imzalanmistir (20 Aralik 2012, Proje No:

2011.04.HD.027). Bu ¢aligmaya gebeler ve 18 yasin altindaki hastalar alinmamastir.

Tiim hastalardan YBU’ye yatis1 sirasinda genel degerlendirme (yas, cinsiyet, n tanisi,
ek hastaliklar1) ile birlikte, ayrintili fizik muayene yapildi ve tam kan sayimi, CRP, eritrosit
sedimantasyon hizi ile kan biyokimyasi degerleri icin vendz kan alindi. Alinan kanlar ayni
giin i¢cinde hastane merkez laboratuarinda calisildi. Kan biyokimyasi Ol¢limleri Roche
Diagnostic firmasina ait Cobas C501 model biyokimya otoanalizor cihazi ile ayn1 marka ticari
Olciim kitleri kullanilarak yapildi. Tam kan sayimi1 Micromed firmasma ait Pentra DX 120
cihazi ile ayn1 marka ticari 6l¢tim kitleri kullanilarak yapildi. Sedimantasyon 6l¢iimii Greiner
Bio-One firmasina ait Vacuette marka cihaz ile yapildi. 25-OH-Vitamin D ve PCT 6lgtimii
icin hastalardan kan 6rnekleri vendz yol ile alindi. Alinan vendz kanlar 4000 devir/dakika da
4 dakika siire ile santrifiij edildi, elde edilen serum 6rnekleri ¢alisma zamanina kadar -80 C de
sakland1. 25-OH-Vitamin D 6l¢iimii Berthold firmasina ait gama counter ile RIA (radioaktive
immuno assay) yontemi kullanilarak yapildi. PCT 6l¢limii RayBiotech firmasina ait arastirma
kiti kullanilarak ELISA (Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay) ydntemi ile Epoch marka
plate reader kullanilarak yapildi. Hastalarin APACHE 2 skoru YBU’ye yatisinda hesaplanarak
kaydedildi.

Caligmada sedimantasyon degeri, 45 hasta; CRP degeri, 49 hasta; 25-OH-vitamin D
degeri, 50 hasta; MPV degeri, 50 hasta; kalsiyum degeri, 49 hasta; fosfor degeri, 49 hasta
iizerinden degerlendirilmistir.

Normal degerler olarak; beyaz kiire 4-10x10%/uL, hemoglobin 12,5 - 17g/dL,
trombosit 150-500x10%/uL, ortanca tromobosit hacmi (MPV) degeri 6 - 11 fL, CRP <0,5
mg/dl, sedimantasyon <20 mm/saat, 25-OH-vitamin D 20-30 ng/ml, kalsiyum 8,6 -
10,2mg/dL, fosfor 2.7 — 4.5mg/dL ve PCT <0.5 ng/ml kabul edilmistir.
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Hastalardan antibiyotik tedavisi Oncesi kan, idrar, derin trakeal aspirat (entiibe
hastalardan) ve balgam kiiltlirleri (entlibe olmayan hastalardan) alindi. Hastalarin takibinde
kiiltiir sonuglarina gore antibiyotik tedavisi yeniden diizenlendi.

Hastalarm YBU’de kaldig1 siire (yogun bakima kabul ile yogun bakim izlemini
sonlandirma arasinda gecen siire), YBU’den devir edildigi ilgili servislerde kaldig siire (ilgili
servise YBU’den kabul ile, servisten taburculuk arasmmda gecen siire) giin olarak
kaydedilmistir.

Hastaneden taburcu olan hastalarn T.C. Diizce Valiligi il Niifus ve Vatandaslik
Miidiirliigiinden alman verilerle 30 ve 90 giinliik yasam stireleri tespit edilmistir.

Tanimlayic1 ve temel veriler, normal dagilim gdosterenlerde ortalama ve Standard
sapma ve normal dagilim gostermeyenlerde medyan ve diisiik- yiiksek aralik olarak belirtildi.
Grup karsilastirmalarinda, yine veri dagilimina gore parametrik test olarak Student’s t-test
veya non-parametrik Mann- Whitney U testi kullanildi. Sag kalim analizi cox analizi, siirekli
degiskenler arasi iligki ise ¢oklu regresyon analizi ile arastirildi. Tiim P degerleri ¢ift-yonlii
olarak hesaplandi. Istatistik hesaplamalarda SPSS 16.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA)
kullanildi.  Sonuglar % 95°’lik giiven araliginda, p<0.05 anlamlilik diizeyinde

degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR
4.1. Cahsma Grubunun Genel Ozellikleri

Calismaya YBU’ye enfeksiyon tanisi ile yatirtlan 52 hasta dahil edilmistir. Hastalarin
20’si kadin (%38.5), 32’si erkekti (%61.5) ve ortalama yaslar1 69.56 + 14.02 bulundu (Tablo
2).

Hastalarin yatis enfeksiyon hastaligi tanilar1 degerlendirildiginde; 49’una (%94.2)
sepsis, 16’smma (%30.8) solunum yolu enfeksiyonu ve 7’sinede (%13.5) idrar yolu
enfeksiyonu tanist kondu (Tablo 3). Bu hastalarin 12’sinde (%23) sepsis ile solunum yolu
enfeksiyonu birlikte, 5’inde (%9.6) sepsis ile idrar yolu enfeksiyonu birlikte, 2’sinde (%3.8)

ise sepsis, solunum yolu enfeksiyonu ve idrar yolu enfeksiyonu iicii birlikte saptanmistir.

Hastalarin eslik eden hastaliklar1 degerlendirildiginde, en sik saptanan hastaliklar
siklik sirasina gore; solunum yetmezligi (%21.2), konjestif kalp yetmezligi (%19.2),
hipertansiyon (%17.3), serebrovaskiiler hastalik (%17.3), koroner arter hastaligi (%9.6),
kronik obstriiktif akciger hastalig1 (%9.6), kronik bobrek yetmezligi (%9.6), diabetes mellitus
(%7.7), karaciger yetmezligi (%?7.7), gastrointestinal sistem kanamasi (%3.8), akciger
embolisi (%1.9), dissemine intravaskiiler koagiilasyon (%1.9), idiyopatik pulmoner fibrozis
(%1.9) olarak saptandi (Tablo 4).

YBU’ye kabuldeki ortanca laboratuar degerleri; hemoglobin degeri 12.2 (7.3-16.7)
g/dl, beyaz kiire degeri 15.49 (3.91-76.4)x103/mm®, trombosit degeri 244.36 (35.4-748)
x10%*/mm3, eritrosit sedimantasyon hizi 52.7 (2-140) mm/saat, CRP degeri 12.4 (0.6-34.7)
mg/dl, 25-OH-vitamin D diizeyi 14.27 (1.5-53.7) ng/ml, PCT degeri 608.9 (43.9-7156)
pg/ml, MPV degeri 8.48 (6-11.8) fL, kalsiyum degeri 8.33 (6.1-10.3) mg/dl, fosfor degeri 4.6
(1.7-10.2) mg/dl olarak saptanmustir (Tablo 5).

Hastalarin kabul sirasindaki ortanca APACHE II skoru 19.4 (1-43) hesaplanmustir.

Tablo 2: Cahsmaya Alinan Hastalarin Genel Ozellikleri

Calismaya Alinan Hasta Sayis1 52
Kadm/Erkek Cinsiyet Sayisi 20/32
Hastalarin Ortalama Yas1 69.56 + 14.02
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Tablo 3: Enfeksiyon tamis1 konan hastalarin odaklara gore dagilim

Sepsis 49
Solunum Yolu Enfeksiyonu 16
Idrar Yolu Enfeksiyonu 7
Tablo 4: Cahismaya Alinan Hastalara Eslik Eden Hastahklar

Solunum Yetmezligi 11
Konjestif Kalp Yetmezligi 10
Hipertansiyon 9
Serebrovaskiiler Hastalik 9
Koroner Arter Hastaligi 3)
Kronik Obstriiktif Akciger Hastaligi 5
Kronik Bobrek Yetmezligi 3)
Diabetes Mellitus 4
Karaciger Yetmezligi 4
Gastrointestinal Sistem Kanamasi 2
Diger g

Tablo 5: Cahismaya Alinan Hastalarin Laboratuar Sonuglari

Hemoglobin Degeri (g/dl)

12.18 (7.3-16.7)

Beyaz kiire sayisi (x10%/mm?®)

15.49 (3.91-76.4)

Trombosit Sayis1 (x10%/mm?®)

244.36 (35.4-748)

Sedimantasyon Hizi (mm/saat)

52.7 (2-140)

Serum CRP Degeri (mg/dl)

12.4 (0.6-34.7)

Serum 25-OH-vitamin D diizeyi (ng/ml)

14.27 (1.5-53.7)

Serum PCT Degeri (pg/ml) 608.9 (43.9-7156)
Trombosit MPV Degeri (fL) 8.48 (6-11.8)
Serum Kalsiyum Degeri (mg/dl) 8.33 (6.1-10.3)
Serum Fosfor Degeri (mg/dl) 4.6 (1.7-10.2)
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4.2. Mikrobiyolojik Kiiltiir Degerlendirme Sonuclar

Mikrobiyolojik kiiltiir degerlendirmesi 52 hastada yapilmis ve kiiltiir sonuglarina
bakildiginda; 34 hastanin kan 6rneklerinde, 13 hastanin solunum yolu Orneklerinde ve 10

hastanin idrar 6rneklerinde tireme saptanmistur.

Kan orneklerinde saptanan bakteri dagilimi; 18 metisilin duyarli Staphylococcus
aureus, 5 Escherichia coli, 2 Pseudomonas aeruginosa, 2 Acinetobacter baumannii, 2
metisiline duyarli koagiilaz negatif stafilokok, 1 metisiline direngli koagiilaz negatif
stafilokok, 1 Stafilokokus epidermidis, 1 Klebsiella pneumoniae, 1 enterokokus spp ve 1

Enterobacteriaceae seklindedir (Tablo 6).

Solunum yolu orneklerinde saptanan bakteri ve mantar dagilimi; 4 Pseudomonas
aeruginosa, 3 metisilin duyarli Staphylococcus aureus, 3 Escherichia coli, 2 Acinetobacter

baumannii, 1 Candida albicans seklindedir (Tablo 7).

Idrar drneklerinde saptanan bakteri ve mantar dagilimi; 4 Klebsiella pneumoniae, 2
Escherichia coli, 2 enterokokus spp, 1 Acinetobacter baumannii, 1 non-albicans candida
seklindedir (Tablo 8).

Toplam 12 hastada ise hi¢bir drnekte iireme tespit edilememistir.

Tablo 6: Kan Orneklerinde Saptanan Bakteri Dagihm

=
oo

Metisilin duyarli Staphylococcus aureus

Escherichia coli

Pseudomonas aeruginosa

Acinetobacter baumannii

Metisiline duyarli koagiilaz negatif stafilokok

Metisiline direngli koagiilaz negatif stafilokok

Stafilokokus epidermidis

Klebsiella pneumoniae

Enterokokus spp

SN = I BN B B OY B CY B O e

Enterobacteriaceae
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Tablo 7: Solunum Yolu Orneklerinde Saptanan Bakteri ve Mantar Dagilim

Pseudomonas aeruginosa

Metisilin duyarli Staphylococcus aureus

Escherichia coli

Acinetobacter baumannii

Rl N W w s

Candida albicans

Tablo 8: idrar Orneklerinde Saptanan Bakteri ve Mantar Dagilimi

Klebsiella pneumoniae

Escherichia coli

Enterokokus spp

Acinetobacter baumannii

R R NN

Nonalbicans candida

4.3. Yogun Bakimda Yatis Siiresi ve Mortalite Sonuclar

Olgularin yogun bakim iinitesinde yatis siireleri 1-100 giin arasinda degismekte olup;
ortalama yogun bakimda kalis siiresi 17 giin saptandi.. YBU’de yatis siiresi ve PCT serum

seviyesi Pearson Korelasyon Yontemi ile karsilastirildi fakat anlamhi iliski bulunamadi

(p=0.270).

Toplam 25 (%48.1) hasta hayatin1 kaybederken, 27 (% 51.9) hasta YBU’den taburcu

edilmistir.
4.4. Hastaneden Taburculuk Sonrasi 30 giinliik ve 90 Giinliik Yasam Siireleri Sonuclari

YBU’den taburcu edilen 27 hastadan, 22’si (%42.3) 30 giinliik yasam siiresine, 21°de
(%40.4) 90 giinliik yasam siirelerine ulagmstir.
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4.5 Yogun Bakimda Mortalite Sonuclarinin iliskili Oldugu Durumlar

Takip edilen 52 hastanin 25°i (% 48.1) YBU’de hayatin1 kaybederken, 27’si (% 51.9)
YBU’den taburcu edilmistir. Takip edilen 32 erkek hastanin 15’i (% 46.9), 20 bayan hastanin

10’u (%50) YBU’de takip edilirken hayatlarini1 kaybetmislerdir. YBU’den taburcu edilen 17

(%53.1) erkek ve 10 (%50) bayan hasta taburculuk igin cinsiyet agisindan anlamli fark
olusturmamiglardir (p=0.826).

YBU’de hayatin1 kaybeden hastalar ile YBU’den taburcu edilen hastalar arasinda yas,

yatis siiresi, serum MPYV, kalsiyum, fosfor, 25-OH-vit D, PCT degerleri agisindan anlamli fark

saptanmamustir (Tablo 9).

Tablo 9: Yas, YBU Yatis Siiresi, Laboratuar Degerlerinin, Mortalite ve Sagkalimla

Mliskisi
Hayatim1 kaybeden Sag kalan 5
(n=25) (n=27)

Yas 73.20 (£2,29) 66.19 (+2,98) 0.071
YBU’de yatis siiresi 18.32 (#4.161) 15,82 (+4.44) 0.697
Trombosit MPV degeri (fL) 8.79 8.12 0.166
Serum Kalsiyum Degeri (mg/dl) 8.39 8.29 0.720
Serum Fosfor Degeri (mg/dl) 5.01 4.37 0.252
Serum 25-OH-vit D 15.93(+2.4) 12.98 (+2.39) 0.395
Serum PCT degeri 522.17 (£292.38) 689.21 (£281.34) 0.682

Hastalarin YBU’ye yatis 6ncesi tanilar1 da (KKY, SVO, HT, KOAH, KBY, Pulmoner
Emboli, Solunum Yetmezligi, DIC, KC yetmezligi, GIS kanama, KAH, DM, IPF) hayatini

kaybeden hastalar ile, taburcu edilen hastalar arasinda anlaml fark olusturmamislardir (Tablo

10).
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Tablo 10: Hastalara Eslik Eden Hastaliklarin Mortalite ve Sagkalim fle Tliskisi

Hayatin1 kaybeden Sag kalan
(n=25) (n=27) i
KKY 3 7 0.197
SVvO 5 4 0.621
HT 2 7 0.08
KOAH 2 3 0.703
KBY 2 3 0.703
Pulmoner Emboli 1 0 0.223
Solunum Yetmezligi 5 6 0.845
DIC 1 0 0.223
KC yetmezligi 2 2 0.936
Gis kanama 1 1 0.956
KAH 1 4 0.171
DM 3 0.325
IPF 1 0 0.223

YBU’de, sepsis tanis1 ile takip edilen hastalardaki 6liim orani, sepsis dis1 nedenler ile
takip edilenler hastalardan anlamli oranda daha yiiksek bulunmustur (p=0.043). Buna karsin

solunum yolu enfeksiyonlu ve idrar yolu enfeksiyonlu hastalarda anlaml fark bulunamamaistir
(Tablo 11).

Tablo 11: Enfeksiyon Kaynagimin Mortalite ve Sagkalim Ile iliskisi

Hayatim1 kaybeden Sag kalan 5
(n=25) (n=27)
Sepsisli hasta 25 24
_ 0.043
Sepsisli olmayan hasta 0 3
SYE olan 7 9
0.677
SYE olmayan 18 18
IYE olan 3 4
: 0.766
IYE olmayan 22 24

SYE: Solunum yolu enfeksiyonu IYE: idrar yolu enfeksiyonu
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YBU’de hayatin1 kaybeden hastalar ile YBU’den taburcu edilen hastalar APACHE-2

skorlar1 agisindan karsilastirildiginda anlamli fark bulunamamaistir (p=0.187).

Ayrica YBU’den sifa ile taburcu durumunu etkileyen faktdrleri belirlemek amac ile;
yas, HT, 25-OH-vitD, CRP, PCT, Apache-2 degerleri multiple logistic regression analizi ile
incelenmistir. Sonug olarak HT tanis1 olan hastalarda 6liim riski azalmakta (p=0.035), CRP

seviyesi artik¢a ise Oliim riski 1.105 kat artmaktadir (p=0.043) (Tablo 12).

Tablo 12: Hastalarin 25-OH-vitamin D, CRP, PCT, APACHE-2 Degerlerinin, Mortalite

ve Sagkalim {le iliskisinin Degerlendirilmesi

YBU’den sifa ile taburculugu etkileyen faktorler P
Yas 0.248
Serum 25-OH-vit D 0.114
Serum CRP 0.043
Serum PCT 0.403
APACHE II 0.437

4.6 Otuz Giinliik Yasam Siiresine Ulasan Hastalarda Hasta Sonuclarinin Iliskili Oldugu
Durumlar

Sifa ile YBU’den servise taburcu edilen hastalarmn, hastaneden taburculugu sonrasi
22’si (% 42.3) 30 giinlik yasam siiresine ulagmiglardir. Cinsiyet agisindan bakildiginda
anlaml fark izlenmemistir (p=0.756) (Tablo 13).

Tablo 13: 30 Giinliik Yasam Siiresinin Cinsiyet Ile iliskisi

30 giinliik yasam siiresine 30 giinliik yasam siiresine 5
ulasamayan (n=30) ulasan (n=22)
Erkek 19 (% 63,3) 13 (% 59,1)
Kadin 11 (% 36,7) 9 (% 40,9) 0.756

YBU’den taburcu edilen hastalar, hastane taburculugundan sonra otuz giinliik yasam

stiresine ulasip ulasmama acisindan; yas, yatis siiresi, serum MPV, kalsiyum, fosfor, 25-OH-
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vit D, PCT degerleri incenmistir. Yas digindaki degerlerde anlamli fark saptanmamistir

(p=0,041) (Tablo 14).

Tablo 14: 30 Giinliik Yasam Siiresinin, Yas, YBU Yatis Siiresi ve Laboratuar Degerleri

Tle Mliskisi
30 giinliik yasam 30 giinliik yasam
siiresine siiresine ulasan P
ulagamayan (n=30) (n=22)
Yas 72.90 (+2.12) 64.94 (£3.39) 0.041
YBU’de yatis siiresi 18.33 (+4.21) 15.22 (+4.91) 0.633
Trombosit MPV degeri (fL) 8.81 8.03 0.071
Serum Kalsiyum Degeri (mg/dl) 8.37 8.3 0.785
Serum Fosfor Degeri (mg/dl) 4.89 4.39 0.379
Serum 25-OH-vit D 15.06(£2.31) 13.54 (£2.61) 0.665
Serum PCT degeri 573.33 (£267.25) 657.41 (£312.09) 0.839

Hastalarm YBU’ye yatis dncesi tamilar1 da (KKY, SVO, HT, KOAH, KBY, Pulmoner
Emboli, Solunum Yetmezligi, DIC, KC yetmezligi, GIS kanama, KAH, DM, IPF) hastane

taburculugundan sonra otuz giinlik yasam siiresine ulasip ulasmama acgisindan
degerlendirilmistir. Yatis Oncesi tanilari ile, hastane sonrasi 30 giinlik yasamla iliskili

bulunmamuistir (Tablo 15).
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Tablo 15: Cahsmalara Alinan Hastalara Eslik Eden Hastahklarin 30 Giinliik Yasam

Siiresine EtKisi

30 giinliik yasam 30 giinliik yasam
siiresine siiresine ulasan P
ulasamayan (n=30) (n=22)
KKY 4 6 0.210
SVvO 5 4 0.887
HT 3 6 0.105
KOAH 2 3 0.403
KBY 2 3 0.403
Pulmoner Emboli 1 0 0.291
Solunum Yetmezligi 6 5 0.812
DIC 1 0 0.291
KC yetmezligi 3 1 0.453
Gis kanama 1 1 0.823
KAH 1 4 0.07
DM 1 3 0.167
IPF 1 0 0.291

YBU’den taburcu edilen 27 hasta ilgili servislerde takip edilmislerdir. Hastalarin 30
giinliik yasam siiresine ulasmasi agisindan servislerde takibi bakimindan karsilagtirilmistir.
YBU sonras1 serviste yatis siiresi uzun olan grupta, hastane sonras1 30 giinliik yasam siiresine

ulagma daha yiiksek oranda bulunmustur (p<0.001).

YBU’de sepsis tanist ile takip edilen hastalarda otuz giinliik yasam siiresine ulasma
orani, sepsis dis1 nedenler ile takip edilen hastalardan diisiik bulunmustur (p=0.020). Buna
karsin solunum yolu enfeksiyonlu ve idrar yolu enfeksiyonlu hastalarda anlamli fark

bulunamamaistir (Tablo 16).

26



Tablo 16: Enfeksiyon Odagmin 30 Giinliik Yasam Siiresi Tle Tliskisi

30 giinliik yasam 30 giinliik yasam
siiresine siiresine ulasan P
ulasamayan (n=30) (n=22)

Sepsisli hasta 30 19
— 0.020

Sepsisli olmayan hasta 0 3

SYE olanlar 9 .
0.888

SYE olmayanlar 21 15

IYE olanlar 4 3
. 0.975

IYE olmayanlar 26 19

SYE: Solunum yolu enfeksiyonu IYE: idrar yolu enfeksiyonu

YBU’ye yatis sirasinda bakilan APACHE-2 skoru, hastaneden taburculuk sonrasi otuz

giinliik yasam siiresine ulasmayanlarda anlamli oranda yiiksek bulunmustur. (p=0.046)

Ayrica hastaneden taburcu olduktan sonra otuz giinliik yasam siiresine ulagsma
durumunu etkileyen faktorleri belirlemek amaci ile; yas, HT, 25-OH-vit D, CRP, PCT,
Apache2 ve serviste yatis siiresi degerleri multiple logistic regression analizi ile incelenmistir.
Serviste yatis siliresi uzun olan hastalarda otuz giinliik yasam siiresine ulasma orani

artmaktadir (p=0.003) (Tablo 17).

Tablo 17: Hastalarin Yas, 25-OH-vitD, CRP, Prokalsitonin, APACHE Il Degerlerinin ve

Serviste Yatis Siirelerinin 30 Giinliik Sagkalim ile iliskisinin Degerlendirilmesi

YBU’den sifa ile taburculugu etkileyen faktorler P
Yas 0.425
25-OH-Vitamin D 0.623
CRP 0.133
Prokalsitonin 0.782
Apache2 0.494
Serviste Yatis Siiresi 0.003
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4.7 Doksan Giinliik Yasam Siiresine Ulasan Hastalarda Hasta Sonuclarmm liskili
Oldugu Durumlar

Sifa ile YBU’den taburcu edilen hastalarm, hastaneden taburculugu sonras1 21 hasta
(%40.4) 90 giinliik yasam siiresine ulasmistir. Cinsiyet agisindan bakildiginda anlaml fark
izlenmemistir (p=0.592) (Tablo 18).

Tablo 18: 90 Giinliik Yasam Siiresinin Cinsiyet Tle fliskisi

90 giinliik yasam siiresine 90 giinliik yasam siiresine P

ulasamayan (n=31) ulasan (n=21)

Erkek 20 (%64.5) 12 (%57.1)
0.592

Kadm 11 (%35.5) 9 (%42.9)

YBU’den taburcu edilen hastalar, hastane taburculugundan sonra doksan giinliik
yasam sliresine ulasip ulasmama agisindan; yas, yatis siiresi,serum MPV, kalsiyum, fosfor,
25-OH-vitamin D, PCT degerleri incenmistir. Yas disindaki degerlerde anlamli fark
saptanmamustir (p=0,023) (Tablo 19).

Tablo 19: 90 Giinliik Yasam Siiresinin, Yas, YBU Yatis Siiresi ve Laboratuar Degerleri
Ile Tliskisi

90 giinliik yasam 90 giinliik yasam
siiresine siiresine ulasan P
ulasamayan (n=31) (n=21)
Yas 73.16 (£ 2.06) 64.24 (+3,48) 0.023
YBU’de yatis siiresi 17.84 (+4.14) 15.81 (£5.04) 0.757
Trombosit MPV degeri (fL) 8.73 8.11 0.161
Serum Kalsiyum Degeri (mg/dl) 8.36 8.31 0.866
Serum Fosfor Degeri (mg/dl) 4.81 4.48 0.563
Serum 25-OH-vit D 14.72(£2.28) 13.95 (2.67) 0.828
Serum PCT degeri 557.19 (£262.76) 685.24 (£319.25) 0.758
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Hastalarin YBU’ye yatis 6ncesi tanilar1 da (KKY, SVO, HT, KOAH, KBY, Pulmoner
Emboli, Solunum Yetmezligi, DIC, KC yetmezligi, GIS kanama, KAH, DM, IPF) hastane
taburculugundan sonra doksan giinliik yasam siliresine ulasip ulagsmama agisindan
degerlendirilmistir. Yatis Oncesi tanilart ile, hastane sonrasi 90 giinlilk yasamla iligkili

bulunmamuistir (Tablo 20).

Tablo 20: Cahsmalara Alinan Hastalara Eslik Eden Hastahklarin 90 Giinliik Yasam

Siiresine EtKisi

90 giinliik yasam 90 giinliik yasam
siiresine siiresine ulasan P
ulagamayan (n=31) (n=21)
KKY 4 6 0.163
SVvO 5 4 0.786
HT 3 6 0.079
KOAH 3 2 0.985
KBY 2 3 0.352
Pulmoner Emboli 1 0 0.306
Solunum Yetmezligi 6 5 0.701
DIC 1 0 0.306
KC yetmezligi 3 1 0.502
Gis kanama 1 1 0.779
KAH 1 4 0.05
DM 1 3 0.143
IPF 1 0 0.306

YBU’den taburcu edilen 27 hasta ilgili servislerde takip edilmislerdir. Hastalarm 90
giinliilk yasam siiresine ulagmas1 agisindan servislerde takibi bakimindan karsilagtirilmstir.
Hastanede yatis siiresi uzun olan grupta, hastane sonrast 90 giinliik yasam siiresine ulasma

daha yiiksek oranda bulunmustur (p<0.001).

YBU’de sepsis tanisi ile takip edilen hastalarda doksan giinliik yasam siiresine ulasma

orani, sepsis dis1 nedenler ile takip edilen hastalardan diisiikk bulunmustur (p=0.017). Buna
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karsin solunum yolu enfeksiyonlu ve idrar yolu enfeksiyonlu hastalarda anlamli fark

bulunamamistir (Tablo 21).

Tablo 21: Enfeksiyon Odagmin 90 Giinliik Yasam Siiresi Ile Tliskisi

90 giinliik yasam

90 giinliik yasam

siiresine .
siiresine ulasan P
ulasamayan (n=21)
(n=31)
Sepsisli hasta 31 18 0.017
Sepsisli olmayan hasta 0 3 '
SYE olanlar 10 6 0.777
SYE olmayanlar 21 15 '
IYE olanlar 4 3 0.886
IYE olmayanlar 27 18 '

SYE: Solunum yolu enfeksiyonu IYE: idrar yolu enfeksiyonu

YBU’ye yatis sirasinda bakilan APACHE-2 skorunun, hastaneden taburculuk sonrasi

doksan giinliik yasam stiresine ulasmada anlamli olmadig tespit edilmistir (p=0.07).

Ayrica hastaneden taburcu olduktan sonra doksan giinliik yasam siiresine ulasma

durumunu etkileyen faktorleri belirlemek amaci ile; yas, HT, vit D, CRP, PCT, APACHE II

ve serviste yatis siiresi degerleri multiple logistic regression analizi ile incelenmistir. Sonug

olarak serviste yatis siiresi artan hastalarda doksan giinliik yasam siiresine ulagsma ihtimali

artmaktadir (p=0.004) (Tablo 22).

Tablo 22: Hastalarin Yas, 25-OH-vitamin D, CRP, Prokalsitonin, APACHE 11

Degerlerinin ve Serviste Yatis Siirelerinin 90 Giinliik Sagkahm fle Iliskisinin

Degerlendirilmesi
P

Yas 0.122
25-OH-Vitamin D 0.968
CRP 0.183
Prokalsitonin 0.617
Apache2 0.917
Serviste Yatig Stiresi 0.004
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5. TARTISMA

Glinlimiizde yogun bakim {tiniteleri, kritik hastalarda hastaligin sebebinin veya cesitli
durumlarda ortaya ¢ikan semptomlarinin tedavilerine yonelmis multidispliner bir tip alani

olmustur.

Toplumsal refah diizeyinin artmasi, ¢aligma siirelerinin kisalmasi, tiptaki ilerlemeler,
bilim ve teknolojideki gelismeler sayesinde insanlarda beklenen yasam siiresi artmustir.
Yasam siiresinin uzamasi insanlarin daha fazla hastalik ile yasamalarina neden olmustur. Bu
durum, YBU’lerde daha ileri yasta ve karmasik komorbiditeleri olan hastalarin takip edilmesi
olarak yansimustir. Bu nedenle YBU hastalar1 mortalite riski yiiksek hastalardir. Mortaliteyi

yiikselten risk faktorlerinin baginda da enfeksiyon gelmektedir.

Mortalite oranmnin yiiksek olmasi nedeni ile YBU’de takip edilen hastalarda risk
faktorlerini kapsayan prognoz belirleyici ideal bir yontem gelistirilmeye ¢alisilmaktadir. Biz
de PCT, YBU’ye kabul edilen enfeksiyon tamli hastalarda prognoz belirleyici Ve
uygulanabilir bir parametre olup olmadigi degerlendirmeyi amagladik. Calismamizda ek
olarak YBU’de mortaliteyi etkileyebilecegini dngdrdiigiimiiz 25-OH-vit D, CRP, MPV, Hb,
Ca , fosfor parametrelerini de inceledik. Ayrica daha onceden gelistirilmis ve en ¢ok kabul

goren APACHE 2 skorlama sistemini de degerlendirdik.

Literatiirde PCT ile ilgili caligmalarin biiyiik ¢cogunlugu, kritik hastalardaki sepsis
tanisinda PCT degeri iistiine odaklanmustir. Bizim c¢alismamiz ise PCT’nin YBU’deki

enfeksiyon tanil1 hastalarda mortaliteyi ve YBU vyatis siiresini dngodrmesi iizerine kurulmustur.

Calismamiz yaslar1 29 ile 88 arasinda degismekte olan toplam 52 hasta iizerinde

yapilmistir. Bu galismada YBU ye yatan olgularda mortalite oran1 %48.1 saptandi.

Sepsis yiiksek mortalite hizina sahip bir hastaliktir, tahmini oran1 %20-50 arasidir
[90]. Daha 6nce yapilan bir ¢ok ¢alismada yogun bakima yatan kritik hastalarda mortalite
oranlar1 yliksek saptanmistir [91-94]. Bizim ¢alismamizda ise hastalarin 49’unda (%94.2)
sepsis tanimlanmigtir. Kalan 3 hastanin ikisinde solunum yolu enfeksiyonu tanimlanmaistir, bir
hastada ise enfeksiyon odagi tanimlanamamistir. Sepsis tanisi olan ve olmayan hastalar,
YBU’den taburculuk ve YBU’de hayatlarmi kaybetmesi agismdan karsilastirildiginda,

sepsisin mortaliteyi artirdigi ¢alismamizda anlamli oranda yiiksek bulunmustur (p=0.043).
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Calismamizda sepsisin 30 ve 90 giinliik yasam siiresine ulasmayan hasta grubunda anlamli

derece onemli risk faktorii oldugu saptanmustir (sirast ile p=0.020, p=0.017).

Yogun bakimdan taburcu olan, 30 ve 90 giinlilk yasam siiresine ulasan hastalarda
cinsiyet ile prognoz arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmadi. Bununla birlikte
yasin yogun bakimda mortalite i¢in risk faktori olmadigi fakat 30 ve 90 giinliik yasam
sliresine ulagmayanlarda anlamli risk faktorii oldugu bulundu (p degeri sirasi ile 0.041, 0.023).
Morten ve arkadaglarinin yaptig1 yash (¢aligmada 75 yas ve lstil yash olarak kabul edilmis)
hastalar ile yashh olmayan hastalarin yogun bakim ve sonrasi mortalite ¢caligmasinda; yogun
bakimda yasl hastalarda mortalitenin yashh olmayan grup ile aym fakat bir yillik yasam
sliresine ulagsmada yasl hasta grubunda mortalitenin yiiksek oldugu bulunmus [95]. Wolfgang
ve arkadaglarinmn YBU’de yatan cerrahi hastalarm yogun bakim sonrasi yasam siiresi igin
yaptig1 gozlemsel ¢alismada yasin hem kisa donem (150 giinden az) hem uzun donem (150
giin ve daha fazla) yasam siiresi i¢in gii¢lii bagimsiz belirleyici oldugu bulunmus [96]. Venker
ve arkadaslarmin yaptig1r ¢alismada ise yogun bakim sonrasi hastalarin 60 gilinliik yasam
stiresine ulasmada yasin 6nemli bir faktor oldugu gosterilmis. Bu ¢alismada yas artikga 60

giinliik yasam siiresine ulasma orani azalmistir [97].

Literatiir taramasinda ise PCT nin mortaliteyi ve yasam siiresini ongordiirticii etkisi
icin yapilan ¢alismalarda sonuglar celigkili ¢ikmustir. Suberviola ve arkadaslarinin yogun
bakim {initesinde septik soklu hastalarda yaptig1 ¢alismada yogun bakima alinan hastalarda
serum prokalsitonin, CRP ve beyaz kiire Ol¢iimlerinin hig¢birinin tek basina mortaliteyi
ongordiiriicii degeri olmadigi bulunmus. Fakat caligmada, prokalsitonin seri Ol¢iimler ile
seviyesinin diistiigi hasta grubunda mortalitenin azaldigi anlamli derecede goriilmiis [98].
Azevedo ve arkadaslarinin agir sepsisli ve septik soklu 28 hasta ile yaptig1 godzlemsel
calismada da benzer sonuglar bulunmus. Bu ¢aligmada da yogun bakima kabul sirasinda
bakilan serum prokalsitonin degeri ile mortalite arasinda iligki bulunmamis fakat seri 6l¢timler
sirasinda serum prokalsitonin degeri azalan hastalarda mortalite daha diisiik bulunmus [99].
Neuenschwander ve arkadaslarmin yaptig1 prospektif calismada febril nétropenik hastalarda
serum prokalsitonin seviyesi ile 28 giinliik mortalite arasinda iliski bulunmamig[100]. Sudhir
ve arkadaglarmin yogun bakim iinitesine alman 100 akut sepsisli hastalar yaptig1 prospektif

calismada da serum PCT seviyesi ile mortalite arasinda iligki bulunmamig [101].

Kenzeka ve arkadaglarmin 206 hastada yaptigi prospektif ve gozlemsel caliymada

sepsisli hastalarda prokalsitonin ile erken donem mortalite arasinda iligki saptanmig. Bu
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calismada da bizim calismamizda oldugu gibi serum PCT hastalarin kabulii sirasinda
bakilmis. PCT degeri yiiksek olan grupta 28 giinliik yasam siiresinin daha kisa oldugu
bulunmus [102]. Pettila ve arkadaslarinin sepsis siipheli 61 yogun bakim hastasinda yaptigi
prospektif kohorot calismasinda 1. Gilin (hastanin yogun bakima geldigi giin) ve 2. Giin
Olgiilen yiiksek PCT degerleri mortalite ile iliskili bulunmus [103]. Seligman ve arkadaglarnin
ventilator iligkili pnomonili hastalarda mortalite i¢in 1. Giinde bakilan PCT nin gii¢lii negatif
prediktor oldugu ve 4. Giinde bakilan PCT’nin giiglii pozitif prediktdr oldugu bulunmusg
[104]. Masia ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada ise yiiksek PCT seviyeleri ile ilerlemis
pnomoni arasinda iliski bulumus [105]. Literatiirde ki bu celigki irksal faktorlerden, ¢alisma
planindaki farkliliklardan, hasta sayilarindan ve enfeksiyon odagmin farkliligindan

kaynaklaniyor olabilir.

Bizim calismamizda ise yogun bakimdan taburcu olan, 30 ve 90 giinlik yasam
stiresine ulasan hastalarda serum prokalsitonin seviyesi ile prognoz arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iligki saptanmadi. Bizim ¢alismamizin bu konudaki eksigi ise seri PCT

Oletimii yapmamamizdir.

Literatiirde CRP ile yapilan mortalite Ongordiiriicii c¢alismalarda farkli sonuglar
almmus. Prieto ve arkadaslarinin YBU’ye herhangi bir sebeple yatirilmis 879 hastada yaptigi
retrospektif ¢calismada CRP’nin mortalite i¢in erken ve giiclii bir belirte¢ oldugu bulunmus
[106]. Lobo ve arkadaslarmin 313 YBU hastas: ile yaptig1 ¢ahsmada da benzer sonuglar
bulunmus [107]. Fakat literatiir taramasinda c¢aligmalar daha ¢ok CRP’nin mortaliteyi
ongordiiriicii degeri olmadig1 ydniindedir. Pettild ve arkadaslarmin 108 sepsis siipheli YBU
hastasinda yaptigi c¢alismada CRP’nin prognostik degerinin olmadigi gosterilmis [108].
Seller-Pérez G ve arkadaslarinin mekanik solunum cihazina bagli 77 hastada yaptigi
prospektif calismada da benzer sonuglar bulunmus [109]. Devran ve arkadaslarmm YBU’de
agir sepsisli hastalarda yaptig1 ¢aligmada 3. giin CRP degerinin ilk CRP degerinden ve CRP
artty miktarindan daha degerli oldugu bulunmus [110]. Silvestre ve arkadaglarmmn yaptigi
caligmada da ilk bakilan CRP degerinin sepsis mortalitesini dngoérmede uygun olmadigi
bulunmus [111]. Bunlara ek olarak YBU’den taburculuk sirasinda bakilan CRP’nin, yiiksek
seviyede olmasi ile YBU sonrasi hastane mortalitesi arasinda anlamli iliski gosteren
calismalarda mevcuttur [112,113]. Bizim ¢alismamizda ise CRP multiple logistic regression
analizi ile degerlendirildiginde YBU’de mortalite riskini 1.105 kat artirdigi bulunmustur

(p=0.043). Fakat CRP seviyesi ile hastane sonras1 30 ve 90 giinliik mortalite arasinda anlaml
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iliski bulunmadi. Calismalar arasinda bu farkliliklarin ortaya ¢ikmasinda en biiyiik etken
calismaya alinan hastalarda ki farkliliktir. CRP’nin mortalite ile anlamli iligkisi ¢iktig1
caligmalar YBU’ye alinan genel hasta grubunda daha 6n plandadir. Bizim ¢alismamizda CRP
mortalite ile anlamli ¢ikmasina ragmen hasta sayimiz azdir. CRP’nin mortalite ile iliskisini
incelemek igin daha ¢ok hasta sayisi ile genel hasta grubunu enfeksiyonlu hasta grubuyla
karsilastiran ¢alismalara ihtiyag vardir. Ayrica yeni yapilacak calismalarda YBU’de seri ve
taburculuk giinii CRP 6l¢iimii yapilmas1 uygun olacaktir. Bu sayede hem YBU’de hem de

YBU’den taburculuk sonras1 mortalite ile iliskisi incelenebilir.

Literatiirde 25-OH-vitamin D ile yogun bakim hastalarinda mortalite iliskili
calismalarda 25-OH-vitamin D eksikligi ile mortalite arasinda iliski bulunmus. Arnsoy ve
arkadaglarmm 130 yogun bakim hastasin takip ettigi ¢alismada 20ng/ml altinda vit-D
degerleri yetersiz olarak kabul edilmis. Bu ¢alismada 20 ng/ml den fazla vit-D diizeyleri olan
hasta grubunda 20 ng/ml den az hasta grubuna gére YBU’de mortalite oran1 anlaml1 olarak
diistik bulunmus (p<0.05) [114]. Amrein ve arkadaslarinin 480 kritik hastada ¢ift kor, plasebo
kontrollu randomize klinik ¢alismada; 20 ng/ml’den az 25-OH-vitamin D diizeyine sahip
hastalara 25-OH-vitamin D verilmis. 25-OH-vitamin D verilen hasta grubunda YBU, hastane
mortalitesi oraninda ve mekanik ventilatére bagli kalma siiresinde azalma saptanmis [115].
Fakat bu calismalar genel hasta populasyonunda yapilmis. Cecchi ve arkadaslarmin yaptigi
calismada ise YBU’de yatan septik hastalar ile travma hastalar1 yatis giinii 25-OH-vitamin D
diizeyi agisindan karsilastirilmis. Sepsis grubunda varyasyon analizinde (univariate) diisiik
25-OH-vitamin D seviyesi ile mortalite arasinda anlamli iliski ¢ikmus fakat multiple logistic
regression analizinde 25-OH-vitamin D nin mortalite i¢in 6ngordiiriici degeri olmadigi
bulunmus. Yazar ¢alismanm tartisma kismimda vit-D seviyesi ile YBU’de mortalite arasinda
iliskinin net olmadigm vurgulamis [116]. Bizim calismamiz ise YBU’de enfeksiyonlu
hastalarda yapildig1 icin bu acidan ilk ¢alismalardan biridir. Calismamizda YBU’de mortalite
ile hastaneden taburculuk sonrasi 30 ve 90 giinliik yasam siirelerinin YBU ye yatis sirasinda
bakilan 25-OH-vitamin D seviyesi ile iliskili olmadig1 bulundu. 25-OH-vitamin D ile YBU
mortalitesi ile kisa ve uzun donem mortalite iligkisinin saptanmasi i¢in ek ¢aligmalara ihtiyac
vardir. Literatiir taramasindan enfeksiyonlu veya sepsisli YBU hastalarinda 25-OH-vitamin D

eksikliginin prognostik degeri i¢in kesin bir kaniya varmak giictiir.

APACHE 2 skorlama sistemi 1985 yilinda Knaus ve arkadaglar1 tarafindan yeniden

yapilandirilmistir ve o tarih den bu yana en ¢ok kullanilan skorlama sistemi olmustur [87].
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Literatiir incelendiginde YBU’de mortalite ile APACHE 2 arasinda anlamli iliski bulunan bir
cok calisma oldugu gorilmiistiir [117-120]. Bizim calismamizda ise hastane sonrasi 30
giinliik yasam ile YBU’ye yatis sirasinda bakilan APACHE 2 arasinda varyasyon (univariate)
analizinde anlamli derecede ters oran bulundu (p=0.046). Ayn1 degerler i¢in bakilan multiple
logistic regression analizinde anlamli iliski bulunmadi. YBU mortalitesi ve hastane sonrasi 90
giinliik mortalite ile APACHE-2 arasinda anlamli iligki bulunmadi. Bizde sonuclarin farkli
¢ikmasi nedeni olarak ¢alismamiza alinan hasta sayisinin literatiirdeki ¢aligmalardan daha az
olmasi olabilir. Ayrica APACHE-2 skorlama sistemi de altin standart bir yontem degildir.
Cuinkii herhangi bir hastalik alt grubu i¢cin (6rnegin KC yetmezligi, sepsis vs.) tam bir
ongoriide bulunamaz ve ayrica baska bir yatakli servisten gelen hastalarda Oongordiigi
mortalite degeri gbzlenen mortalite degerinden daha diisiik olur [121-122]. Calismamizda ki
hasta grubunun enfeksiyonlu hastalardan olusmasi ve hastane igindeki diger servilerden
almanan hastalarinda olmas1t APACHE 2 ile ilgili sonug¢larin anlamsiz ¢ikmasina neden olmus
olabilir. Ayrica wrksal faktorlerde APACHE 2 ile ilgili sonuglarin anlamsiz ¢ikmasina katki
saglamis olabilir ¢linkii APACHE 2 skorlama sistemi ABD’de gelistirilmistir. Rowan ve
arkadaslarmin Britanya ve Irlanda verileri ile yaptigi ¢alismada APACHE 2’nin bu
populasyona tam uymadigi belirtilmistir [123].

Calismamizda ek olarak yatis stliresi, serum MPV, kalsiyum, fosfor degerleri ve
hastalarm YBU’ye yatis dncesi tanilar1 da (KKY,SVO, HT, KOAH, KBY, Pulmoner Emboli,
Solunum Yetmezligi, DIC, KC yetmezligi, GIS kanama, KAH, DM, IPF) YBU’de mortalite
acisindan incelenmistir. Varyasyon (univariate) analizinde hayati kaybeden hastalar ile sifa
ile sonuglanan hastalar arasinda anlamli fark olusturmamislardir. Multiple logistic regression
analizinde ise HT tanis1 olan hastalarda Oliim riskinin anlamli oranda azaldigi goriildi
(p=0.035). Bu sonucu HT’yi enfeksiyon ve sepsisli hastalarda sok tablosuna girmekten; organ
perflizyonunu devam ettirerek koruyor olabilecegini diisiindiik. Fakat ¢aliyjmamizdaki hasta
sayisinin azlig1 nedeni ile bunu genellemek simdilik dogru olmaz. Ayrica literatiirde genis
calismalar ile bunu destekleyecek ek bilgi bulunamadi. Bu bilgilinin genellenebilmesi ic¢in
fazla hasta sayisi ile ¢gok merkezli ¢alismalarin yapilmasi ve alt grup analizlerinin dikkatlice

incelenmesi gerekmektedir.

Serum MPV, kalsiyum, fosfor degerleri ve hastalarm YBU’ye yatis dncesi tanilari
(KKY,SVO, HT, KOAH, KBY, Pulmoner Emboli, Solunum Yetmezligi, DIC, KC
yetmezligi, GIS kanama, KAH, DM, IPF) hastane sonrast 30 ve 90 giinliik yasam siiresine

ulasma agisindan da incelenmistir. Fakat aralarinda anlamli iligki saptanmadi.
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Son olarak ¢alismamizda YBU’den taburculuk sonrasi hastane takibi uzun olanlarda
hastane sonrast 30 ve 90 giinliik yasam siiresine ulagsma oraninda anlamli iligki bulundu
(p<0.001). Bu sonucu ilk bakista celigkili olarak diislinebiliriz. Ancak intravendz antibiyotik
tedavisinin erken donemde oral tedaviye dondiiriilmesi, taburcu edilen hastalarin tekrar
hastaneye ulagsmadaki gligliikleri ve kontrollere zamaninda gelmemesi, kontrole gelen
hastalarin  ise poliklinik sartlarinda hasta yogunlugu nedeni ile tam olarak
degerlendirilememesi, hasta ve yakinlarmin eve onerilen tedaviyi tam yapamamasi, yine hasta
yakinlarinin evde bakim i¢in tam egitilmemis olmasi bu sonucu dogurmus olabilir. Son olarak
kritik hastalarin hastaneden taburculuk Oncesi, tedavi ve bakim hizmetlerinin tam olarak
bitirilmesi, hasta ve yakimlarmin evde bakim yapabilecek diizeyde tam olarak egitilmesi ve
daha sonraki hastane kontrolleri i¢cin detayli olarak yazilmig epikriz belgesi ile taburcu

edilmesi, uzun donem prognoz agisindan faydali olabilir.
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6. SONUCLAR

YBU’de yatan hastalarm mortalite oran1 yiiksektir. Bizim ¢alismamizda sepsisin YBU
mortalite degerini artirdig1 sonucuna varildi. Yas ve sepsisin hastaneden taburculuk sonrasi 30

ve 90 giinliik mortalite degerinin artidigi gortildii.

Calismamizda APACHE II degerinin hastaneden taburculuk sonrasi 30 giinliik
mortalite degeri ile iligkili bulunmasina ragmen APACHE II degerlerinin hastalarin YBU
yatisis1 sirasinda veya YBU’den taburculuk sonrasi prognozunu belirleyecek ideal bir ydntem
olup olmadig: halen tartismalidir. YBU de hastalik alt gruplarmi, irksal faktorleri, enfeksiyon
durumunu ve mekanik ventilatér kullanimini, kapsayan yeni skorlama sistemlerine ihtiyag

vardir.

CRP, 25-OH-vitamin D ve PCT’nin YBU hastalarmm takibi icin tek basma
kullanilmas1 uygun degildir. YBU’de yatan hastalarin prognozunu belirlemek igin ideal
yontemlerin gelistirilmesinde skorlama sistemlerine ek olarak biyomarkerlar kullanilabilir.

Fakat bunun igin genis hasta gruplarini i¢eren galismalara ihtiya¢ vardir.

Kritik hastalarin taburculuk Oncesi, tedavi ve bakim hizmetlerinin tam olarak
bitirilmesi, hasta ve yakinlarinin ev bakimi i¢in egitilmesi ve daha sonraki hastane kontrolleri

icin detayli olarak epikriz belgesi yazilmasi gerekmektedir.
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7-OZET

YBU’de takip edilen hastalarin mortalite orami yiiksektir. Bu yiiksek mortalite orani
hayatta kalan hastalarm YBU’den taburculugu sonrasi da devam etmektedir. Enfeksiyon
YBU’de mortaliteyi artiran nedenlerin basinda gelmektedir. Hastah@m siddetinin ve kritik
hastalardaki sonucun degerlendirilmesi, mortaliteye etkili enfesiyon durumunun ve diger risk
faktorlerinin belirlenmesi klinisyen i¢in hayati 6neme sahiptir. Mortaliteyi ongérmek ve risk
faktorlerini belirlemek igin skorlama sistemleri ve biyomarkerlar iizerinde ¢aligmalar

yapilmaktadir.

Bu c¢alisma; YBU’ye kabul edilen hastalarin, yatis giiniinde &lciilen serum PCT ve
hesaplanan APACHE 1I skorunun, YBU’de yatis siiresi ve YBU’de yatis sirasmdaki
mortalite, YBU’den taburculuk sonrast 30 ve 90 giinliik mortalite degerleri ile iliskisini
incelemek i¢in planlanmistir. Calismada ek olarak yas, cinsiyet, enfeksiyon odagi, ek
hastalilar, hemoglobin, beyaz kiire, trombosit sayisi, sedimantasyon hizi, CRP, 25-OH-
vitamin D, MPV, kalsiyum degeri, fosfor degeri ile YBU’de yatis sirasindaki mortalite,

YBU’den taburculuk sonras1 30 ve 90 giinliik mortalite ile iliskisi incelenmistir.

Calismaya Diizce Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi I¢ Hastalilar1 YBU’ye 1 Eyliil
2011 — 30 Agustos 2012 tarihleri arasinda enfeksiyon tanisi ile kabul edilen 52 hasta

prospektif olarak alinmistir. Bu ¢alismaya gebeler ve 18 yasin altindaki hastalar alinmamustir.

Calisma sonunda enfeksiyon odaginm YBU, 30 ve 90 giinliik mortalite riski ile iliskili
oldugu bulundu. Yasm yogun bakimda mortalite i¢in risk faktorii olmadigi fakat 30 ve 90
giinliik yasam siliresine ulagsmayanlarda anlamli risk faktérii oldugu bulundu. APACHE I
skorunun hastane taburculuk sonras1 30 giinliik mortalite ile iligkili oldugu bulundu. PCT nin

YBU yatis siiresi ve YBU, otuz, doksan giinliik mortalite ile iliskili olmadig1 bulundu.

Anahtar Kelimeler: Yogun Bakim Unitesi, Sepsis, Prokalsitonin, Mortalite, Akut Fizyoloji

ve Kronik Saglik Degerlendirmesi |1
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8-SUMMARY

Intensive care unit (ICU) patients have a high percentage of mortality. This mortality
rates continue when the patients are discharged form the ICU. Infection is one of the leading
reason increasing mortality in ICU. Analyzing the severity of illness and its consequences on
the critical patients and determining the infection or other risk factors affecting mortality is
essential for the clinician. To predict mortality and determine the risk factors, scoring systems

and biomarkers are used.

This study is planned to investigate the relationship between the APACHE Il score,
serum procalsitonin (PCT) values on the day the patient is admitted with ICU length of stay,
the mortality while the patient is in the ICU and the mortality within the first 30 and 90 days
after the patient is discharged. In addition, the relation between the mortality during the time
in the ICU and within the first 30 and 90 days after discharge is investigated by age, gender,
focus of infection, additional diseases, hemoglobin, white blood cell, thrombocyte count,
sedimentation rate, C-reactive protein, 25-OH-vitamin D, mean platelet volume, calcium and

phosphorus values.

In this study, 52 patients, with diagnosis of infection, admitted to Diizce University
Hospital internal Medicine ICU between September 1st 2011 and August 30th 2012 are taken

prospectively. Patients who are pregnant or under 18 are not included in this study.

The study revealed that the focus of infection is related to the ICU and the mortality
risk within the first 30 and 90 days after discharge. Although age is not a risk factor for
mortality in ICU, it is a meaningful risk factor among the patients who could not survive in
the 30 and 90 day period. It is shown that the APACHE 1l score is related to the mortality
rates in the 30 day period after being discharged. and PCT is not related to ICU length of stay
and ICU mortality, the mortality within the 30 and 90 day periods.

Key Words: Intensive care unit, Sepsis, Procalsitonin, Mortality, Acute Physiology and

Chronic Health Evaluation Il
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