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DERLEME / REVIEW

Kritik Hastalikta Akut Beyin Disfonksiyonunun

Monitorizasyonu

Monitorization of Acute Brain Dysfunction in

0z Akut beyin disfonksiyonu, yogun

bakim Unitesinde yaygin olarak goértlen

ve deliryumdan komaya kadar degisen
norolojik degisikliklerin izlendigi klinik bir
tablodur. Kritik hastalarda genellikle sepsis
sirasinda ortaya ¢ikan bu sendrom “sepsis
iliskili ensefalopati” olarak da adlandirilir

ve bu durum, mortalite, morbidite artisi ve
uzun dénem kognitif bozukluk gelismesi ile
iliskili oldugu icin 6nemlidir. Kritik hastalarda
beyin fonksiyonlarinin monitérizasyonu,
ayrintili nérolojik muayene ile baslamalidir ve
degerlendirme sirasinda norolojik yanitlari
degistirebilecek sedatif ilaglarin etkileri
dikkate alinmalidir. Beyin gortntileme
yontemleri ve elektrofizyolojik incelemeler
ise norolojik muayeneyi tamamlayan tani
yontemleridir. Bilgisayarli tomografi, yapisal
intraserebral lezyonlarin tanisini saglarken,
manyetik rezonans gorintileme, sepsis
iliskili ensefalopatinin primer patolojik
mekanizmalarina ve beyinde gelisen yapisal
degisikliklere iliskin dnemli bilgiler saglar.
Elektroensefalografi kullanimi ile akut

beyin disfonksiyonunun tanisi ve prognozu
hakkinda kanitlar elde edilebilir. Nérolojik
biyomarkirlarin tanida ve prognozun tayin
edilmesinde yararli olabilecegi distntlmekle
beraber bu konuda daha fazla arastirmaya
ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Akut beyin
disfonksiyonu, sepsis iliskili ensefalopati,
ndrolojik muayene, beyin manyetik rezonans
gorintlleme, elektroensefalografi, nérolojik
biyomarkirlar

Critical lllness

SUMMARY Acute brain dysfunction is a
clinical condition which is commonly observed
in intensive care units and exhibits neurological
changes ranging from delirium to coma.
Typically observed during sepsis in critical
patients, this syndrome is also named as
“sepsis-associated encephalopathy” and this
situation is of significance since it is related
to mortality, increase of morbidity and long-
term cognitive impairment. Monitorization of
brain functions in critically ill patients should
be commenced with detailed neurological
examination and effects of sedative drugs,
which can alter neurological responses during
evaluation, should be taken into consideration.
On the other hand, brain imaging methods
and electrophysiological examinations are
diagnostic procedures which complement
neurological examination. While computed
tomography enables diagnosis of structural
intracerebral lesions, magnetic resonance
imaging provides important information on
primary pathological mechanisms of sepsis-
associated encephalopathy and structural
alterations developing in the brain. Evidence
of diagnosis and prognosis of acute brain
dysfunction can be acquired through use of
electroencephalography for. Although it was
believed that neurological biomarkers can

be useful in determination of diagnosis and
prognosis, further studies are needed in this
subject.

Keywords: Acute brain dysfunction,
sepsis-associated encephalopathy,
neurological examination, brain magnetic
resonance imaging, electroencephalography,
neurological biomarkers
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Giris

Beyin fonksiyonlari ve kritik hastalik arasindaki iliski
gerek kritik hastaligin klinik seyri sirasinda, gerekse tedavi
sUreci sonrasi uzun dénem etkileri acisindan son vyillarda
Uzerinde yogun calisilan konulardan biri olmustur. Daha
onceki bilgilerimize gdre inflamatuvar slrecler ve immdn
aktivasyonda tamamen korunmus bir organ olarak bilinen
beyinin, Ozellikle yogun bakim slrecinde ciddi sistemik
hastaliga eslik eden norolojik degisikliklerin gozlenmesi
ile aslinda bu suregte cok onemli bir role sahip oldugu
ortaya cikmistir (1). Infeksiyon ve beyin arasinda direkt bir
iliski oldugu ates mekanizmasinin ortaya c¢ikartilmasi igin
yapllan calismalarda gdsterilmistir (2). Mental fonksiyon
degisikliklerinin infeksiyon ile iliskilendirilmesi ise hipokrat
dénemine kadar uzanmaktadir. Agir infeksiyon ve sistemik
inflamasyon sirasinda kritik hastalikta gérilen mental ve
davranissal bozukluklara ait calismalarsa son ddénemde
hiz kazanmis ve beyni etkileyen patofizyolojik slrece ait
otonomik, noéroendokrin ve ndrokognitif komponentler
konusunda daha fazla bilgi sahibi olunmustur (1,3,4).

Beyin, kritik hastaligin seyri sirasinda gelisen patolojik
noéroinflamatuvar slrecte oldugu gibi, sistemik olaylarin
etkilerine karsi otonomik ve néroendokrin dlizeyde konagin
verdigi yanitlarin diizenlenmesinde merkezi bir rol oynarken,
ayni zamanda, bu inflamatuvar slrecte hedef bir organ olarak
karsimiza cikar. Kritik hastalarda, beyinin aracilik ettigi adaptif
immun yanitlarda meydana gelen bozulmalar, akut beyin
disfonksiyonu gelismesine neden olur (1). Kritik hastalikta,
akut beyin disfonksiyonu ile diger organ disfonksiyonlarinin
gelismesi arasinda karsilikli bir iliski bulunur. Beyin, bu
sUrecte ileri organ disfonksiyonlarina neden olan yanitlari
dizenlerken, hipoksi, hipotansiyon, karaciger ve bobrek
disfonksiyonu ve hiperglisemi gibi metabolik degisiklikler
sonucu gelisen sekonder organ yetersizlikleri de, beyin
disfonksiyonunun daha fazla bozulmasina neden olur (1,3).
Bu durumun klinik goérlintlsy; biling diizeyinde, deliryumdan
komaya kadar degisen akut degisiklikler ile karakterize
bir tablodur. Bu tablo daha az siklikta nébetler veya fokal
norolojik bulgular ile de karsimiza ¢ikabilir (5,6). Klinik olarak
bakildiginda, kritik hastalarda gorilen noérolojik degisiklikler
belirli 6zellikleri tasirlar. Bunlar;

1- Akut bir baslangig,

2- Kognitif fonksiyonda genel bir degisiklik,

3- Bilin¢ dlzeyinde degisiklik,

4- Altta yatan yapisal veya metabolik bir slrec (7).

S6z konusu bu o6zellikler nedeniyle, yogun bakim
hastalarinda gorilen beyin disfonksiyonu psikojenik
hastaliklardan ayirt edilebilir. Kritik hastalarda izlenen bu
norolojik degisiklikler, morbidite ve mortalite artisi ile iliskilidir

J Turk Soc Intensive Care 2016;14:47-53

ve sag kalan hastalarda uzun dénem kognitif bozukluga
neden oldugu icin dnemlidir (8-11).

Akut beyin disfonksiyonu, hastanede yatan hastalarda
ortaya cikar ve yogun bakimda yatan hastalarda
ensefalopati, deliryum, akut konflizyonel durum, akut
beyin yetersizligi, organik beyin sendromu, akut organik
reaksiyon, beyin yetersizligi ve yogun bakim psikozu
gibi degisik isimlerle anilmistir (12). Septik ensefalopati,
hepatik ensefalopati veya deliryum tremens gibi spesifik
terimler ise, etiyolojik varsayimlarin etkisi ile kullanilmistir
(13). Mental durumda degisiklik ile karakterize olan akut
beyin disfonksiyonu, siklikla sepsisli hastalarda gordlir
(5,8,14). Sepsis nedeni ile gelisen ensefalopatinin
glintmiuzde kullanilan tanimi halen tartismalidir.
CUnkU, sepsis tanisi icin gerekli kriterleri tasimayan bir
hastada, infeksiyonun erken evrelerinde ensefalopati
gelisebilmekte, abdominal ve kapali duvarli bir apse gibi
uzak bir odakta infeksiyonu olan fakat septik bulgusu
olmayan bir hastada mental fonksiyonlarda bozulma
gorilebilmektedir. Septik ensefalopatinin tanimi ile ilgili
onemli zorluklardan bir digeri; ila¢ kullanimi, merkezi sinir
sistemi hastaliklar veya elektrolit imbalansi gibi pek ¢cok
durumun akut beyin disfonksiyonuna neden olmasi ve
septik ensefalopatinin ayirici tanisi igin spesifik bir tani
testi olmamasidir (5,15). Bu sendromdan, “sepsis iliskili
ensefalopati” olarak veya son zamanlarda, kritik hastalik
ile iliskili deliryum ile ortlstigu icin “sepsis iliskili beyin
disfonksiyonu"” olarak da bahsedilmektedir (4,15).

Sepsisli hastalarin yarisindan fazlasinda ensefalopati
varoldugu igin, sepsis iliskili ensefalopati, medikal ve cerrahi
yogun bakim Unitesinde ensefalopatinin en sik nedeni
olarak distnUlmektedir (8). Ensefalopati insidansinin,
ozellikle bakteriyemisi olan ve bobrek, karaciger veya
cogul organ yetersizligi olan hastalarda daha ytksek oldugu
gOsterilmistir (16,17). Sepsisli hastalarin %20-50'sinde
deliryum oldugu gosterilmis ve 0Ozellikle bakteriyemisi
olan bu hastalarin %70'inde letarjiden komaya kadar
degisen norolojik semptomlar ile %80'den fazlasinda
elektroensefalografi (EEG) anormallikleri bulundugu
saptanmistir (9,17,18).

Kritik hastalarda, sepsis iliskili ensefalopati ile ilgili artan
bilgiler 1siginda, beyin monitdrizasyonunun énemi giderek
artmistir. Bu hastalarda monitérizasyonun temel amaci;
norolojik fonksiyonlarda kétilesme olan hastada degisiklikleri
tespit etmek, akut beyin disfonksiyonuna neden olan ve
altta yatan patofizyolojiyi anlamak, tedaviyi kisisellestirmek
ve yol gostermek icin belirgin fizyolojik veri saglamak,
prognozu tahmin etmeye yardimci olmaktir (19). Akut beyin
disfonksiyonu olan bir hasta degerlendirilirken, sepsise ek
olarak beyin disfonksiyonunda kotilesmeye neden olabilecek
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olasi tim faktorleri icerecek sekilde sistematik, tanisal bir
yaklasim yapilmalidir (3). Bu amagla kullanilabilecek bir dizi
tani araci vardir. Bu tani araglari; a) Bilgisayarli tomografi
(BT) ve manyetik rezonans gorintileme (MRG) gibi beyin
gorintileme yontemleri, dzellikle yapisal beyin lezyonlarinin
saptanmasi ve prognozun belirlenmesinde kullanilir, b) EEG
veya somatosensoriyel uyarilmis potansiyeller (SUP) gibi
nobet aktivitesinin non-invaziv olarak saptanmasini saglayan,
ayirici tani ve komanin prognozunun belirlenmesinde
klinisyene yardim eden elektrofizyolojik incelemeler, c) Beyin
disfonksiyonunun akut déneminde yikselen ve kantitatif
gostergeleri olan norolojik biyomarkirlar.

Bu derlemenin amaci, kritik hastalikda akut beyin
disfonksiyonunun monitdrizasyonu icin kullanilabilen farkli
araclara iliskin klinik arastirmalari 6zetlemek ve ayirici tani ve
prognoz hakkinda beyin monitdrizasyonunun klinisyene nasil
yardim edebilecegini tanimlamaktir.

Nirolojik inceleme

Norolojik inceleme, néromonitoérizasyonun temel bir
komponentidir ve kritik hasta grubunda nérolojik yanitlari
onemli derecede degistirebilecek sedatif ilaclarin etkileri
daima gdz onlnde tutulmalidir (13). Sedasyon amaci ile
verilen herhangi bir ilacin olusturdugu sedasyon diizeyinin
disinda mental durum veya bilin¢g diizeyinde degisiklik olan
hastalarda, akut beyin disfonksiyonundan siphelenilmelidir
(15). Koma ve deliryum, akut beyin disfonksiyonunun kritik
hastalarda en sik karsilasilan klinik gérintisadur. Deliryum;
oryantasyon bozuklugu, hallsinasyon, dikkatte azalma
ve duslincede organizasyon bozuklugu ile karakterize bir
tablodur. Huzursuzluk, uyku/uyaniklk siklusunda bozulma
veya hipoaktiviteden ajitasyona kadar degisen aralikta
motor aktivite degisiklikleri gibi belirtiler de deliryumda
izlenebilmektedir (20,21).

Klinisyen tarafindan deliryumun degerlendiriimesi
son derece oOnemlidir. ClUnkl deliryum, sepsis iliskili
ensefalopatinin major klinik gorintisi olmasina ragmen,
bu iki durum, birbiri ile ayni anlami tasimamaktadir. Sepsis
iliskili ensefalopati, septik hastalik ile ilgili herhangi bir
beyin disfonksiyonu olarak tanimlanmaktadir ve deliryumun
nedenlerinden yalnizca bir tanesi oldugu unutulmamalidir (22).
Akut beyin disfonksiyonu olan bir hasta degerlendirilirken,
temel amag, bu nérolojik degisikliklere neden olabilecek olasi
primer merkezi sinir sistemi patolojisini arastirmak ve ayirt
etmek olmalidir (19,23).

Yogun bakimda, beyin disfonksiyonunun degerlendirilmesi
icin, gunluk nérolojik muayene yapiimalidir (23). Norolojik
muayenede beyin disfonksiyonu saptandigi zaman, noérolojik
inceleme, ense sertligi, motor yanitlar, kas gucu, plantar ve

derin tendon refleksleri ile kraniyal sinirleri degerlendirecek
sekilde genisletilimelidir. Norolojik degerlendirme sirasinda
kullanilan sedatif ilaglar klinik bulgularin yorumlanmasini
glclestirse dahi, yakin zamanda yapilan bir calisma, sedatize
kritik hastalarda beyin sapi yanitlarinin degerlendirilmesinin
mUmkdn oldugunu ve secilmis beyin sapi yanitlarinin kaybinin
mental durumdaki bir degisikligi ve mortaliteyi tahmin etmeyi
saglayacagini ileri sirmektedir (24).

Akut beyin disfonksiyonu olan bir hastada, koma ve
deliryumun varligini saptamak amaciyla, klinisyenlerin yatak
basinda kullanabilecegi ve mekanik ventilasyon sirasinda
dahi degerlendirmeyi saglayan, gecerliligi kanitlanmis
monitérizasyon aracglart  bulunmaktadir.  Uyaniklig
degerlendirmek icin, Glasgow Koma Skalasi (GKS) ve
Full Outline of UnResponsiveness skoru kullanilabilirken,
sedasyon dlzeyinin degerlendiriimesi icin Riker Sedasyon
Ajitasyon Skalasi ve Richmand Ajitasyon Sedasyon Skalasi
kullanilabilecek araclardir (25-28). Bu monitdrizasyon araclari
disinda, yakin zamanda, yogun bakim hastalarinda deliryumu
tahmin etmek igin bir model de dnerilmistir (29). Kritik
hastalarda mental durumda akut degisiklik ve degiskenlik
gosteren bir klinik seyir ile karakterize olan deliryumun
tanimi, Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders kriterlerine gore bulyUk oranda kabul edilmis
olmasina ragmen, bu kriterlerin sedasyon ve endotrakeal
entlbasyon nedeni ile uygulanmasi zorluk géstermektedir
(7). Bu nedenle yogun bakimda uygulanabilirligi olan testlerin
tani icin kullanimlari blyUk énem tasir. Bu testlerden iki
tanesi, Yogun Bakim Unitesinde Konfiizyon Degerlendirme
Methodu (Confusion Assessment Method for Intensive
Care Unit, CAM-ICU) ve Yogun Bakim Deliryum lzlemi
Kontrol Listesi (Intensive Care Delirium Screening Checklist,
ICDSC), deliryum tanisinda sensitivite ve spesifisitesi en
yUksek olan ve kullanim kolayligi olan testlerdir(30-32).Bu
testlerden ¢zellikle CAM-ICU'nun deliryum tanisi igin ylksek
duyarlihk ve 6zgillige sahip oldugu, ICDSC'nin ise ylksek
duyarlilik fakat dusik 6zgullige sahip oldugu gosterilmistir
(33). Ayrica, bu testlerle deliryum tanisi koyulan hastalarda,
klinik sonuglari tahmin etmek de mimkin olabilir (34). Klinik
pratikte ve arastirma calismalarinda bu testlerin kullaniminin
son on yilda hizla artmasina ve bildirilen deliryum sikliginda
ylUkselmeler saglanmasina ragmen, bu testlerle deliryum
tanisinin koyulmasinda yetersizlikler de bulunmaktadir (35).
Ozellikle kritik hastalarda yaygin olarak kullanilan sedatif
ve analjezik ilaclar nedeniyle, akut mental degisikligin bu
testlerle degerlendiriimesi zordur. Bu ilaglar ile deliryumun
degerlendirilmesi arasindaki etkilesimler son yillara kadar
ihmal edilmistir ve CAM-ICU ve ICDSC testlerinin sonuclari
Uzerinde sedasyonun etkileri, ne bu testlerin glvenilirligi
igin yapilan calismalarda ne de bu testler ile yapilan bircok
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arastirmada disUnllmistUr (36).Sedasyon,biling diizeyinde
degisiklige ve dalgali bir seyire neden olmaktadir ve hafiften
ortaya kadar degisen sedasyon dlzeylerinde, hastalarda
g6z kontagini sirdirme veya goz kontagi olmaksizin sese
karsi gosterilen hareket yanitinda yetersizlikler oldugu
gosterilmistir (28).Kritik hastalarda sedasyon, pozitif bir
CAM-ICU testinin tim o6zelliklerini karsilamak igin tek
basina yeterli olabilmektedir ve sedasyon ile CAM-ICU'ya
goOre artan deliryum riski arasindaki iliski yapilan cesitli
calismalarda gdsterilmistir (37,38). Sedasyon verilen
hastalarda deliryumun degerlendiriimesi ile ilgili problem
yakin zamanda Haenggi ve arkadaslaritarafindan yapilan
bir calismada vurgulanmistir (39).Bu calismada, sedasyon
kesildikten sonra CAM-ICU ve ICDSC testleri ile deliryum
degerlendirmesi yapilan hastalarda ¢cok yuksek deliryum
oranlar izlenmistir. Arastirmacilar, sedatize hastalarda bu
testlerin salt sedasyon etkilerini olgebileceginden dolayi
bdyle bir sonucun olabilecegi sonucuna varmislardir.

Beyin Goriintiilemesi

Akut beyin disfonksiyonu olan bir hastada, fokal
norolojik bulgu ve ndbet aktivitesi varliginda, komanin
nedeninin acgiklanamadigl veya ensefalopatinin nedeninin
ayirt edilemedigi durumlarda, sistematik olarak beyin
gorinttlemesi yapiimalidir (4). Nérolojik muayenede fokal
norolojik bulgular saptandigi zaman, iskemik veya hemorajik
beyin hasarini ekarte etmek amaciyla BT incelemesi
yapilabilir (40,41). MRG incelemesi ise, Ozellikle akut
norolojik defisit gelisen veya beyin BT incelemesi ile mental
durum degisikliginin aciklanamadigi ve fokal nérolojik defisit
isaretleri veya anormal beyin sapi refleksleri olan hastalara
Onerilir. Sepsis varliginda ise, sepsis kontrol altina alindiktan
sonra, persistan ensefalopati bulgular gésteren hastalarda
veya tanida karisikliga neden olan major patolojileri ayirt
etmek amaciyla MRG incelemesi distndlir (23). MRG
incelemesi, diflzyon agirlikli gérliintileme veya gradyan eko
kesitlerinin kullaniimasi ile, 6zellikle yakin zamanda gecirilmis
iskemik veya hemorajik inme gibi akut santral sinir sistemi
hastaliklarinin tanisinda, BT'den daha yUksek bir duyarlliga
sahip olmustur (3). MRG gorintilerindeki akut degisiklikler
ayni zamanda sepsis iliskili enselopati icin prognostik bir
deger tasir (41,42).

Mental durumda akut degisiklik gbzlenen hastalarin
beyin goruntilemeleri, cogu zaman cesitli 6zellikler gosterir.
Septik hastalarda beyin MRG'de diffliz veya lokalize beyaz
cevher lezyonlari (l6koensefalopati olarakta adlandirilir)
veya posterior reversible ensefalopati sendromu (PRES),
vazojenik 6dem ile iliskilendirilmistir (41,43,44). Akut beyin
disfonksiyonu gelisen septik soktaki hastalarin yarisinda,
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beyin MRG'de iskemi ve |6koensefalopati, en sik karsilasilan
iki lezyon olarak bildiriimis ve 6zellikle iskemi, mortalitede
artis ile iliskilendirilmistir (42). Beyin MRG'de parankimal
beyin hasarinin sikligi, tipi ve 6neminin degerlendirildigi
yeni bir calismada ise, akut beyin disfonksiyonu olan
hastalarin %89'da beyin hasari bulunmus ve beyaz cevher
yogunlugunda artma (%71) ve akut beyin enfarkti (%40)
en sik karsilasilan lezyon olarak tanimlanmistir (45). PRES
gelisen 106 hastanin klinik ve gortntileme oOzelliklerinin
retrospektif olarak degerlendirildigi bir calismada, yogun
bakimda agir infeksiyon, sepsis veya septik sok nedeni ile
tedavi goren 25 hastada (%23,6) saptanan vazojenik 6dem,
PRES sendromunu gdsteren bir bulgu olarak bildiriimistir
(46). Sepsisli hastalarin postmortem beyin histopatoloji
incelemeleri, kan beyin bariyer bozuklugu, 6dem, doku
infarktlari, hemoraji, vaskiler tromboz, mikroabseler ve
noral htcre 0lumu gibi hasar mekanizmalarinin varligini da
gostermistir (40). Deliryumu olan yogun bakim hastalarindan
elde edilen beyin MRG'de ise periventrikiler beyaz cevher
lezyonlarinin varligi gésterilmis ve bu hastalarin daha sonraki
takiplerinde islevsel kognitif fonksiyonlarda ciddi bozulmalar
oldugu saptanmistir (47).

Elektrofizyolojik incelemeler

EEG ve SUPR akut beyin disfonksiyonunun varligini
ve derecesini gosterebilen objektif testlerdir ve anoksik
beyin hasarini takipte oldugu gibi 6zellikle yogun bakim
hastalarinda klinik incelemeyi tamamlayici testler olarak
kullanilirlar (48,49). Ancak, sepsis iliskili ensefalopatinin tanisi
ve niteliginin saptanmasinda, bu incelemelerin potansiyel
rolU olup olmadigi veya herhangi bir prognostik bilgi saglayip
saglamadigi halen belirsizligini korumaktadir (50).

Sepsis nedeni ile akut beyin disfonksiyonu gelisen
hastalarda, % 10-30 oraninda EEG anormalliklerinin oldugu
gosterilmistir (18,51,52). EEG anormallikleri ensefalopatinin
ciddiyeti ile iliskili olmakla beraber ensefalopatinin klinik
belirtilerinin olmadigl hastalarda da saptanmistir (50).
Sepsisli hastalardan elde edilen EEG kayitlari, septik
ensefalopatinin artan ciddiyeti ile beyin aktivitesinde
ilerleyici bir yavaslama oldugunu gostermistir. Hafif
ensefalopatide, EEG'de teta araligindaki beyin aktivitesinde
yavaslama oldugu, ciddi ensefalopatide ise genellikle artan
delta dalgalari ve daha az siklikta elektriksel aktivitede
burst supresyon paterni ile iliskili oldugu gosterilmistir (18).
Sepsis iliskili ensefalopatideki bu EEG degisikliklerinin
beyin disfonksiyonunun ciddiyeti ve kotu klinik sonuclar ile
iliskili olabilecegi cesitli calismalarda gosterilmistir (18,51-
53). EEG'de 6zellikle trifazik dalga veya burst supresyon
paterninin izlendigi hastalarin mortalite oranlari anormal
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teta veya delta dalga paterni olan hastalardan daha ylksek
olarak saptanmistir (18,51). Medikal ve cerrahi YBU'deki
sepsis hastalarindan elde edilen EEG kayitlarinda, %17-29
oraninda periyodik ve ritmik desarjlar tanimlanmis ve bu
elektriksel aktivite degisiklikleri de ciddi ensefalopati ve
kotu klinik sonuglar ile iliskilendirilmistir (51,52). Ozellikle
son vyillarda, sUrekli EEG monit6rlerinin kullaniminin artisi
ile birlikte sepsisli hastalarda tani koyulan nonkonvulsif
ndbetlerin oranlari artmis ve generalize periodik desarjlarin
nonkonvulsif nébet gelisimi ile iliskili oldugu ve beyin
hasarinin bir gostergesi olabilecegi gdsterilmistir (53).
Sepsisli hastalarda gdrtlen nobetlerin siklikla nonkonvulsif
oOzellikler tasimasindan dolayi, strekli EEG monitdrizasyonu,
deliryum ve komanin muhtemel nedenlerini degerlendirmek
ve epileptik bir aktiviteyi tespit etmek amaciyla klinik
pratikte 6nemi giderek artan bir yontem olarak yerini
almistir (54).

EEG ile, akut beyin disfonksiyonunun nedenlerine
iliskin 6nemli bilgiler saglanmasina ragmen, YBU'de EEG
kayitlarinin elde edilmesi ve yorumlanmasi bircok nedenden
dolay problemlidir. Sedasyon ile iliskili faktorler, terleme, kas
aktivitesi, deliryumu ve ajitasyonu olan hastalarda gézlenen
hareketler, elektrotlarin yerlestiriimesini zorlastiran faktorler,
mekanik ventilatorler, renal replasman tedavisi icin kullanilan
makineler, inflzyon pompalar ve elektronik yataklar gibi
elektriksel etkilesime neden olan cevresel faktorler, bunlar
arasinda sayilabilir (54).

Diger bir elektrofizyolojik inceleme yéntemi olan SUP
ise, EEG'den farkl olarak, degerlendirme sonugclari sedatif
ilaclar tarafindan cok az etkilendigi icin, beynin kortikal ve
subkortikal yolaklarinda bozulmayi gésterebilecek bir ydntem
olarak sepsisli hastalarin degerlendiriimesinde kullanilabilir
(55). Sistemik inflamatuvar yanit sendromu ile SUP'un
subkortikal ve kortikal tepe gecikme suresi arasinda bir iliski
oldugu bildirilmistir (55). Fakat bircok merkezde YBU'de
yatak basinda elde edilmesi zordur, kullanimi pratik degildir
ve bu nedenle sepsis iliskili deliryumun saptanmasinda rutin
klinik pratikte 6nerilmemektedir (4).

Norolojik Biyomarkirlar

Norolojik biyomarkirlar, beyin disfonksiyonu veya
hasarinin kantitatif gostergeleridir. Akut ndronal hasar igin
duyarlilik ve 6zglnligint gdsteren calismalar giderek
artmaktadir. GUntimuzde kullanilan ¢esitli biyomarkirlar
arasinda S-100 beta (S-100B) ve néron spesifik enolaz (NSE)
proteinleri en umut verici olan iki biyomarkirdir (566). S-1008
ve NSE proteinleri, farkl tip beyin hasarinda klinik sonucu
tahmin gucleri degisken olan beyin hasarinin glvenilir
gOstergeleridir (57,58). Sepsisli hastalarin yonetiminde,

noronal biyomarkirlar, gercek rollerinin belirsizligini halen
korumalarina ragmen, beyin disfonksiyonunun monitérize
edilmesinde ve mortalitenin tahmin edilmesinde yardimci
olabilecegi disUnulmustir (59,60). Sepsiste norolojik
biyomarkirlar ile iliskili veriler netlesmemistir. Ciddi sepsis
ve septik soku olan bir hasta grubunda, S-1008 ve NSE
dizeyleri dort gun boyunca her gun olculmauastir (60).
Erken 6len hastalarda, bu biyomarkirlarin dlzeylerinin
yUksek oldugu gosterilmis ve bu durum sepsisin siddeti
ile iliskilendirilmistir. Bu calismada, sedasyon kesildikten
sonra ensefalopatisi olan hastalar arasinda artan S-1008
dUzeyleri, ensefalopatinin ciddiyeti ile iliskilendirilmis
fakat NSE ve ensefalopati gelisimi arasinda iliski
saptanmamisti. Bu durum arastirmacilar tarafindan
beyin hasari olmaksizin kan beyin bariyeri bGtinlaginin
bozulmasina eslik eden S-100B'nin artisi ile agiklanmistir
(60). YUz on iki hastanin dahil oldugu diger bir calismada
(48 hasta septik ensefalopati tanisi almistir), serum
S-100B8 ve NSE dizeylerinin beyin disfonksiyonu olan
hastalarda dnemli derecede ylksek oldugu ve diizeylerinin
hastalarin GKS ile korelasyon gosterdigi saptanmistir. Bu
hasta grubunda, beyin disfonksiyonun tanisi ve klinik
sonucun tahmini icin serum S-1008'nin NSE'den daha iyi
bir markir oldugu gdsterilmistir (61). Deliryum ile iliskisi
olan biyomarkirlarin degerlendirildigi diger bir calismada
ise, inflamasyonu olan hastalarda proinflamatuvar bir
sitokin olan interlokin (IL)-8'in artan diizeyleri ile deliryum
iliskilendirilmis, inflamasyonu olmayan hastalarda ise artan
[L-10 ve amyloid-B (AB)1-42/40 orani ile deliryum iliskisi
gOsterilmistir. Ayrica calismanin sonucunda, artmis serum
AB dUzeylerinin uzun dénem kognitif fonksiyon bozuklugu
ile iliskisi oldugu gosterilmistir. Bu bulgular dogrultusunda
inflamasyonu olmayan hastalardaki deliryumun subklinik
demans gelisiminin ilk isaretini temsil ettigi one
sUrtlmuUstUr (62). Ciddi sepsis tanisi alan hastalarda serum
prokalsitonin ve IL-6 dizeylerinde artmanin izlendigi bir
calismada diizeyleri yiikselen prokalsitonin ve iL-6'nin
santral sinir sistemi icin spesifik biyomarkir olmadigi fakat
septik ensefalopati hipotezine goére direkt santral sinir
sistemi hasarinin bir sonucu olabilecegi éne strllmustir
(63).

Sonug

Kritik hastalarda akut beyin disfonksiyonu siklikla gelisir
ve Ozellikle sepsisli hastalarda mortalite artisi ile iliskili
oldugu icin erken tani koyulmasi son derece 6nemlidir. Beyin
disfonksiyonundan sUphelenildigi zaman, tani dncelikle
norolojik incelemeye dayanmalidir. Sedatize ve komatoz
hastalarda sinirh klinik bilgi saglamasina ragmen, tim
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yogun bakim hastalarina glnlik rutin nérolojik muayene
yapiimalidir. Sepsisli hastalarin beyin gérinttlemelerinde,
akut serebrovaskuler
anormallikleri ylksek oranda saptandigi icin, MRG beyin
monitdrizasyonunda énemli bir tani ydntemidir.
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