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icerikli, yayin dili Tirkce ve Ingilizce olan, bagimsiz ve onyargisiz hakemlik
ilkelerine dayanan ulusal, periyodik bir dergidir. Ttirk Yogun Bakim Dergisi Nisan,
Agustos ve Aralik aylarinda olmak iizere yilda tic sayi cikar. Ayrica yilda bir kez
ozel sayi yaymlanir.

Tirk Yogun Bakim Dergisi'nin hedefi nitelikli, stirekli ve yogun bakim konusunda
ozgiin bir periyodik olarak klinik ve bilimsel agidan en ist diizeyde derlemeler,
olgu sunumlari ve arastirmalar yayinlamaktir. Dergi, yogun bakim alani ile ilgili
olan hekimler, anestezistler, cerrahlar, pediatristler ve bu alanla ilgili diger
uzmanlara yoneliktir.
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icretsiz olarak www.yogunbakim.org.tr adresinden tam metin ulasilabilir.
Dergiye abone olmak isteyen kisiler Tirk Yogun Bakim Dernegi‘ne basvurmalidir.

Adres: indnii Cad. Isik Apt. No: 53 Kat: 4, 34437 istanbul, Tiirkiye
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Yazarlara Bilgi
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yayinlanmaktadir.

Materyal Sorumluluk Reddi
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AIMS AND SCOPE

Turkish Journal of Intensive Care (formerly called Journal of the Turkish Society
of Intensive Care ISSN: 2146-6416) is the periodical of the “Turkish Society
of Intensive Care” and it covers subjects on intensive care, being published
in Turkish and English languages, and is an independent national periodical
based on unprejudiced peer-review principles. Turkish Journal of Intensive Care
is regularly published three times a year; in April, August, and December. In
addition, an annual special issue is published.

The aim of the Turkish Journal of Intensive Care is to publish original periodic
research papers of highest scientific and clinical value on intensive care,
reviews, case reports. It is directed towards for interested in intensive care,
physicians, anesthesists, surgeons, pediatricians, and any other specialists
concerned with these fields.

Turkish Journal of Intensive Care is indexed in Emerging Sources
Citation Index (ESCI), Directory of Open Access Journals (DOAJ), Gale/
Cengage Learning, ProQuest Health & Medical Complete, Complete
Database, EBSCO Database, Academic Keys, Tiibitak/Ulakbim Turkish
Medical Database, Turkiye Citation Index and Turk Medline.
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This journal provides immediate open access to its content on the principle
that making research freely available to the public supports a greater global
exchange of knowledge.

Open Access Policy is based on rules of Budapest Open Access Initiative
(BOAI) http://www.budapestopenaccessinitiative.org/. By “open access” to
[peer-reviewed research literature], we mean its free availability on the public
internet, permitting any users to read, download, copy, distribute, print, search,
or link to the full texts of these articles, crawl them for indexing, pass them as
data to software, or use them for any other lawful purpose, without financial,
legal, or technical barriers other than those inseparable from gaining access
to the internet itself. The only constraint on reproduction and distribution, and
the only role for copyright in this domain, should be to give authors control over
the integrity of their work and the right to be properly acknowledged and cited.
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and to relevant academic members. All published volumes in full text can be
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Tirk Yogun Bakim Dergisi, Tiirk Yogun Bakim Dernegi'nin
yayin organidir. Dergi dort ayda bir (Nisan, Agustos,
Aralik) yayinlanan bagimsiz, uluslararasi hakemli bir
dergidir.

Turk Yogun Bakim Dergisi'ne gdnderilen yazilar ¢ift-kdr
hakemlige tabi tutulur. Dergi Tiirke ve Ingilizce dillerinde
makaleler yayinlar.

Turk Yogun Bakim Dergisi‘nin kisa adi “Turk J Intense
Care"dir.  Kaynaklarda  kullanilirken  bu  sekilde
belirtilmelidir.

Yogun bakim alanina iligkin ozgiin deneysel ve klinik
arastirmalari, olgu sunumlarini, yayin kurulu karari
ile istenmis derlemeleri, editoryal yorumlari, editore
mektuplari ve ulusal yogun bakim kongrelerinde sunulan
bildiri zetlerini yayimlar. Dergide yayinlanacak yazilarin
secimine temel teskil eden hakem heyeti, dergide belirtilen
danigmanlar ve gerekirse yurt igi/disi otérler arasindan
segilir.

Tirkge yazilarda Tirk Dil Kurumu'nun Tiirkce Sozlugu ve
Yazim Kilavuzu temel alinmalidir.

Yazilarin Gonderilmesi

Tirk Yogun Bakim Dergisi makale bagvuru dcreti ve ya
makale islem tcreti uygulamamaktadir.

Yazilar sadece online olarak kabul edilmektedir. Yazarlarin
makale gonderebilmesi icin web sayfasina (http://www.
journalagent.com/tybdd/) kayit olup sifre almalari gereklidir.
Bu sistem online yazi gdnderilmesine ve degerlendiriimesine
olanak tanimaktadir.

Makale génderimi yapilirken sorumlu yazarin ORCID (Open
Researcher and Contributor ID) numarasi belirtiimelidir.
http://orcid.org adresinden ticretsiz olarak kayit olusturabilir.

Bu sistem ile toplanan makaleler International Committee of
Medical Journal Editors (ICMJE), Index Medicus (Medline/
PubMed) ve Ulakbim-Trk Tip Dizini kurallarina uygun olarak
sisteme alinmakta ve arsivienmektedir.

Yayina kabul edilmeyen yazlar, sanatsal resimler harig
geriye yollanmaz.

Editér veya yardimcilari tarafindan, etik kurul onayi alinmasi
zorunlulugu olan klinik arastirmalarda onay belgesi (etik
onay numarasi ile birlikte), talep edilmektedir. Yazilarin
iceriginden ve kaynaklarin  dogruluundan yazarlar
sorumludur.

Yazarlar, génderdikleri calismanin  baska bir dergide
yayinlanmadigi ve/veya yayinlanmak (zere incelemede
olmadigi konusunda garanti vermelidir. Daha énceki bilimsel
toplantilarda 200 kelimeyi gegmeyen dzet sunumlarinin
yayinlari, durumu belirtilmek kosulu ile kabul edilebilir. Tim

YAZARLARA BILGI

otdrler bilimsel katki ve sorumluluklarini bildiren toplu imza
ile yayina katilmalidirlar.

Hastalar mahremiyet hakkina sahiptirler. Belirleyici bilgiler,
hasta isimleri ve fotograflar, bilimsel olarak gerekli olmayan
durumlarda ve hasta (ebeveyn veya koruyucu) tarafindan
yayinlanmasina yazili olarak bilgilendirilmis bir onay
verilmedigi stirece yayinlanmamalidir.

Bu amacla, bilgilendirilmis onay, hastanin yayinlanacak
belirli bir taslagi gérmesini gerektirir. Eger gerekli degilse
hastanin belirleyici detaylari yayinlanmayabilir. Tam bir
gizliligi yakalamak oldukga zordur ancak eger bir siiphe
varsa, bilgilendirilmis onay alinmalidir. Ornegin, hasta
fotograflarinda g6z bélgesini maskelemek, yetersiz bir
gizlilik saglanmasidir.

Yazarlar, takip edilen standartlarin, insan deneylerinden
sorumlu komitenin (kurumsal ve ulusal) etik standartlarina
ve 2013'de gdzden gegirilmis 1964 Helsinki Beyannamesine
uygun oldugunu belirtmelidirler. Deney hayvani ile olan
calismalarda, yazarlar takip edilen standartlarin hayvan
haklarina (laboratuvar hayvanlarinin bakim ve kullanimi igin
rehber www.nap.edu/catalog/5140.html) uygun oldugunu ve
hayvan etik komitesinin onayini aldiklarini belirtmelidirler.
Etik kurul onayr ve bilgilendirilmig onam formu alindigi
arastirmanin “Gereg ve Yéntem” boliminde belirtiimelidir.

Yazilarin bilimsel ve etik sorumluluklari yazarlara, telif hakki
ise Tiirk Yogun Bakim Dergisi'ne aittir. Yazilarin igeriginden
ve kaynaklarin dogrulugundan yazarlar sorumludur. Yazarlar,
yayin haklarinin devredildigini belirten onay belgesini (Yayin
Haklari Devir Formu) yazilari ile birlikte gondermelidirler.
Bu belgenin tiim vyazarlar tarafindan imzalanarak dergiye
gbnderilmesi ile birlikte yazarlar, gonderdikleri calismanin
baska bir dergide yayinlanmadigi ve/veya yayinlanmak tizere
incelemede olmadigi konusunda garanti vermis, bilimsel katki
ve sorumluluklarini beyan etmis sayilirlar.

Makale Degerlendirmesi

Dergiye yayimlanmak (izere gonderilen tim yazilar
‘iThenticate’ programi ile taranarak intihal kontroliinden
gecmektedir. intihal taramasi sonucuna gore yazilar red ya
da iade edilebilir.

Tiim yazlar, editor ve ilgili editdr yardimcilari ile en az iki
danisman hakem tarafindan incelenir. Yazarlar, yayina kabul
edilen yazilarda, metinde temel degisiklik yapmamak kaydi
ile editor ve yardimcilarinin diizeltme yapmalarini kabul
etmis olmalidirlar.

Makalelerin formati Uniform Requirements for Manuscripts
Submitted to Biomedical Journals: Writing and Editing for
Biomedical Publication (http://www.icmje.org/) kurallarina
gore diizenlenmelidir.
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incelemeye sunulan arastirmada olasi bir bilimsel hata,
etik ihlal stphesi veya iddiasiyla karsilasilirsa, bu dergi
verilen yaziyr destek kuruluslarin veya diger yetkililerin
sorusturmasina sunma hakkini sakli tutar. Bu dergi sorunun
diizgiin bigimde takip edilmesi sorumlulugunu kabul eder
ancak gercek sorusturmayi veya hatalar hakkinda karar
verme yetkisini tistlenmez.

Yayin Politikasi ve Makale Yazim Kurallari asagida belirtilen
maddeler “Recommendations for the Conduct, Reporting,
Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical
Journals (ICMJE Recommendations)” (2016, http://www.
icmje.org/) temel alinarak hazirlanmigtir.

Arastirma makalelerinin hazirligi, sistematik derleme, meta-
analizleri ve sunumu ise uluslararasi kilavuzlara uygun
olmalidir.

Randomize calismalar icin; CONSORT (Moher D, Schultz
KF, Altman D, for the CONSORT Group. The CONSORT
statement revised recommendations for improving
the quality of reports of parallel group randomized
trials. JAMA 2001; 285:1987-91) (http://www.consort-
statement.org/).

Sistematik derleme ve meta-analizlerin raporlamalari igin;
PRISMA [Moher D, Liberati A, Tetzlaff J, Altman DG, The
PRISMA Group. Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyses: The PRISMA Statement. PLoS
Med 2009; 6(7): e1000097] (http://www.prisma-statement.
org/).

Tanisal degerli calismalar igin; STARD (Bossuyt PM, Reitsma
JB, Bruns DE, Gatsonis CA, Glasziou PP, Irwig LM, et al, for
the STARD Group. Towards complete and accurate reporting
of studies of diagnostic accuracy: the STARD initiative. Ann
Intern Med 2003;138:40-4) (http://www.stard-statement.
org/).

Gozlemsel galismalar igin; STROBE (http://www.strobe-
statement.org/).

Meta-analizleri ve gdzlemsel calismalarin sistematik
derlemeleri igin; MOOSE [Stroup DF, Berlin JA, Morton
SC, et al. Meta-analysis of observational studies in
epidemiology: a proposal for reporting “Meta-analysis of
observational Studies in Epidemiology” (MOOSE) group.
JAMA 2000; 283: 2008-12].
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0Ozgiin Arastirmalar

Yazinin timindn 5000 kelimeden az olmas| gerekmektedir.
Ik sayfa hari¢ tim yazilarin sag Ust koselerinde sayfa
numaralari bulunmalidir. Yazida, konunun anlagiimasinda
gerekli olan sayida ve igerikte tablo ve sekil bulunmalidir.
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Baslik sayfasi, kaynaklar, sekiller ve tablolar ile ilgili kurallar
bu dergide basilan tiim yayin tirleri icin gegerlidir.

1) Bashk Sayfasi (Sayfa 1)

Yazi bashginin, yazar(lar)in bilgilerinin, anahtar kelimelerin
ve kisa basliklarin yer aldigi ilk sayfadir.

Tiirkge yazilarda, yazinin Ingilizce basligi da mutlaka yer
almalidir; yabanci dildeki yayinlarda ise yazinin Tirkce
basligi da bulunmalidir.

Tiirkge ve Ingilizce anahtar sozciikler ve kisa baslik da baglik
sayfasinda yer almalidir.

Yazarlarinisimleri, hangi kurumda calistiklari ve agik adresleri
belirtilmelidir. Yazismalarin yapilacagi yazarin adresi de
ayrica aclk olarak belirtilmelidir. Yazarlarla iletisimde
oncelikle e-posta adresi kullanilacagindan, yazismalarin
yapilacagi yazara ait e-posta adresi belirtiimelidir. Buna ek
olarak telefon ve faks numaralari da bildirilmelidir.

Calisma herhangi bir bilimsel toplantida énceden bildirilen
kosullarda teblig edilmis ya da 6zeti yayinlanmig ise bu
sayfada konu ile ilgili agiklama yapilmalidir.

Yine bu sayfada, dergiye gonderilen yazi ile ilgili herhangi
bir kurulugun destegi saglanmissa belirtilmelidir.

2) Ozet (Sayfa 2)

ikinci sayfada yazinin Tiirkce ve ingilizce ¢zetleri (her biri
icin en fazla 200 stzciik) ile anahtar sézciikler belirtilmelidir.

Ozet bolim; Amag, Gereg ve Yontem, Bulgular, Sonug
seklinde alt basliklarla diizenlenir. Derleme, olgu sunumu
ve egitim yazilarinda 6zet bolimi alt basliklara ayriimaz.
Bunlarda ozet bélimi, 200 kelimeyi gegmeyecek sekilde
amaclar, bulgular ve sonug ciimlelerini igermelidir.

Ozet boliminde kaynaklar ~gdsterilmemelidir.  Ozet
boltimiinde kisaltmalardan mimkiin oldugunca
kaginilmalidir. ~ Yapilacak  kisaltmalar  metindekilerden

bagimsiz olarak ele alinmalidir.

3) Metin (Ozetin uzunluguna gore Sayfa 3 veya 4'den
baslayarak)

Metinde ana basliklar sunlardir: Giris, Gereg ve Yontem,
Bulgular, Tartigma.

Girig bolimu, calismanin mantigi ve konunun gegmisi
ile ilgili bilgiler icermelidir. Calismanin sonuglari giris
bélimiinde tartisiimamalidir.

Gereg ve Yontem bolimii, galismanin tekrar edilebilmesi igin
yeterli ayrintilar icermelidir. Kullanilan istatistik yéntemler
acik olarak belirtilmelidir.
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Bulgular bolimi de calismanin tekrar edilebilmesine
yetecek ayrintilart icermelidir.

Tartisma béliminde, elde edilen bulgularin dogru ve
ayrintili bir yorumu verilmelidir. Bu bdliimde kullanilacak
literaturtin, yazarlarin bulgular ile direkt iligkili olmasina
dikkat edilmelidir.

Tesekkir miimkiin oldugunca kisa tutulmaldir. Her tirlii
cikar catismasi, finansal destek, bagis ve diger editoryal
(istatistik analiz, ingilizce/T‘L‘lrkge degerlendirme) ve/veya
teknik yardim var ise metnin sonunda sunulmalidir.

Metinde fazla kisaltma kullanmaktan kaginiimalidir. Tiim
kisaltilacak terimler metinde ilk gectigi yerde parantez
icinde belirtilmelidir. Ozette ve metinde yapilan kisaltmalar
birbirinden bagimsiz olarak ele alinmalidir. Ozet bélimiinde
kisaltmasi yapilan kelimeler, metinde ilk gegtigi yerde tekrar
uzun sekilleri ile yazilip kisaltiimalidirlar.

4) Kaynaklar
Kaynaklarin gergekliginden yazarlar sorumludur.

Kaynaklar metinde gegis sirasina gére numaralandiriimalidir.
Kullanilan kaynaklar metinde parantez iinde belirtilmelidir.

Kisisel gbriismeler, yayinlanmamis veriler ve heniiz
yayinlanmamis calismalar bu bélimde degil, metin icinde
su sekilde verilmelidir: [isim(ler), yayinlanmamis veri, 19...].

Kaynaklar listesi makale metninin sonunda ayri bir sayfaya
yazilmalidir. Altidan fazla yazarin yer aldigi kaynaklarda 6.
isimden sonraki yazarlar igin “et al” (“ve ark”) kisaltmasi
kullaniimalidir. ~ Dergi isimlerinin ~ kisaltmalar  Index
Medicus'taki stile uygun olarak yapilir. Tim referanslar
Vancouver sistemine gore asagidaki sekilde yazilmalidir.

a) Standart Makale: Intiso D, Santilli V, Grasso MG, Rossi R,
Caruso |. Rehabilitation of walking with electromyographic
biofeedback in foot-drop after stroke. Stroke 1994;25:1189-92.
b) Kitap: Getzen TE. Health economics: fundamentals of
funds. New York: John Wiley & Sons; 1997.

c) Kitap Boltim: Porter RJ, Meldrum BS. Antiepileptic drugs.
In: Katzung BG, editor. Basic and clinical pharmacology. 6th
ed. Norwalk, CN: Appleton and Lange; 1995. p. 361-80.
Birden fazla editor varsa: editors.

d) Toplantida Sunulan Makale: Bengtsson S, Solheim BG.
Enforcement of data protection, privacy and security in
medical informatics. In: Lun KC, Degoulet P, Piemme TE,
Reinhoff O, editors. MEDINFO 92. Proceedings of the 7th
World Congress on Medical Informatics; 1992 Sep 6-10;
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Geneva, Switzerland. Amsterdam: North-Holland; 1992. p.
1561-5.

e) Elektronik Formatta Makale: Morse SS. Factors in the
emergence of infectious disease. Emerg Infect Dis [serial
online] 1995 1(1):[24 screens]. Available from:s URL:http://
wwwy/cdc/gov/ncidoc/EID/eid.htm. Accessed December 25,
1999.

f) Tez: Kaplan SI. Post-hospital home health care: the elderly
access and utilization (thesis). St. Louis (MO): Washington
Univ; 1995.

5) Tablolar, Grafikler, Sekiller, Resimler

Tum tablolar, grafikler veya sekiller ayri bir kagida
basiimalidir. Her birine metinde gegis sirasina gore
numara verilmeli ve kisa birer baglik yazilmalidir. Kullanilan
kisaltmalar alt kisimda mutlaka agiklanmalidir. Ozellikle
tablolar metni aciklayici ve kolay anlasilir hale getirme
amaci ile hazirlanmali ve metnin tekrari olmamalidir.
Baska bir yayindan alinti yapiliyorsa yazili baski izni birlikte
yollanmalidir. Fotograflar parlak kagida basiimalidir. Gizimler
profesyonellerce yapilmali ve gri renkler kullaniimamalidir.
Ozel Boliimler

1) Derlemeler: Dergiye derlemeler editrler kurulu daveti
ile kabul edilmektedir. Derginin ilgi alanina giren derlemeler
editdrlerce degerlendirilir.

2) Olgu Sunumlar: Nadir gorilen ve Gnemli klinik
deneyimler sunulmalidir. Giris, olgu ve tartisma béltmlerini
icerir.

3) Editore Mektuplar: Bu dergide yayinlanmis makaleler
hakkinda yapilan  degerlendirme vyazilandir.  Editor
gonderilmis mektuplara yanit isteyebilir. Metnin bolimleri
yoktur.

Yazisma Adresi

Tum yazismalar dergi editorligtiniin asagida bulunan posta
veya e-posta adresine yapilabilir.

Tirk Yogun Bakim Dernegi

Adres: Innii Cad. Isik Apt. No: 53 Kat: 4, 34437 Istanbul, Tiirkiye

Tel.: 490212292 92 70

Faks: +90 212 292 92 71

Web sayfasi: www.yogunbakimderg.com

E-posta: dergi@yogunbakim.org.tr
info@yogunbakim.org.tr
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INSTRUCTIONS TO AUTHORS

Turkish Journal of Intensive Care is the periodical of
the Turkish Society of Intensive Care. The journal is an
independent, peer-reviewed international, published
quarterly in April, August, December.

Submitted manuscripts to Turkish Journal of Intensive
Care are subjected for double-blind peer-review.
The journal publishes articles in Turkish and English
languages.

The abbreviation of the Turkish Journal of Intensive Care
is “Turk J Intense Care”. It should be denoted as it when
referenced.

It publishes original experimental and clinical researches,
case reports, invited reviews, editorial comments, letters
to editor on topics related to intensive care, and poster
abstracts presented in national intensive care congresses/
meetings. The scientific board guiding the selection of the
papers to be published in the journal consists of elected
experts of the journal and if necessary, selected from
national and international authorities.

Turkish Language Institution dictionary and orthography
guide should be taken as basic for literary language for
Turkish manuscripts.

Submission of Manuscripts

Turkish Journal of Intensive Care does not charge any article
submission or processing charges.

Manuscripts can only be submitted electronically through
the web site http://www.journalagent.com/tybdd/ after
creating an account. This system allows online submission
and review.

The ORCID (Open Researcher and Contributor ID) number
of the correspondence author should be provided while
sending the manuscript. A free registration can be done at
http://orcid.org

The manuscripts are archived according to International
Committee of Medical Journal Editors (ICMJE), Index
Medicus (Medline/PubMed) and Ulakbim-Turkish Medicine
Index rules. Rejected manuscripts, except artwork are not
returned.

In clinical trials in which the approval ethics committee is
prerequisite, the certificate of approval (including approval
number) will be requested by the editor/assistant editors.

The authors should guarantee that their manuscript has not
been published and/or is under consideration for publication
in any other periodical. Only those data presented at
scientific meetings in form of abstracts that does not
exceed 200 words could be accepted for consideration if
notification of the scientific conference is made. The signed
statement of scientific contributions and responsibilities
of all authors, and statement on the absence of conflict of

interests are required.

Patients have a right to privacy. Identifying information,
including the patients’ names should not be published
in written descriptions, and photographs, unless the
information is scientifically essential and the patient (or
parent or guardian) gives written informed consent for
publication.

|dentifying the patient details should be omitted if they are
not essential. Complete anonymity is difficult to achieve,
however, informed consent should be obtained if there is
any doubt. For example, covering eyes with a band in the
photographs is not sufficient to ensure confidentiality.

Authors should indicate in manuscript that the procedures
followed were in accordance with the ethical standards
of the responsible committee on human experimentation
(institutional and national) and with the Helsinki Declaration
of 1964, revised 2013. In experimental animal studies the
authors should indicate that the procedures followed were
in accordance with animal rights (Guide for the care and
use of laboratory animals. www.nap.edu/catalog/5140.
html) and obtain animal ethics committee approval. The
approval of the ethics committee and the fact that informed
consent was given by the patients should be indicated in the
Materials and Methods section.

The scientific and ethical liability of the manuscripts
belongs to the authors and the copyright of the manuscripts
belongs to the Turkish Journal of Intensive Care. Authors
are responsible for the contents of the manuscript and
accuracy of the references. All manuscripts submitted for
publication must be accompanied by the Copyright Transfer
Form [copyright transfer]. Once this form, signed by all the
authars, has been submitted, it is understood that neither
the manuscript nor the data it contains have been submitted
elsewhere or previously published and authors declare the
statement of scientific contributions and responsibilities of
all authors.

The Review Process

All manuscripts submitted to the Turkish Journal of
Intensive Care are screened for plagiarism using the
‘iThenticate” software. Results indicating plagiarism may
result in manuscripts being returned or rejected.

All manuscripts are reviewed by editor, related associate
editor and at least two experts/referees. The authors of the
accepted manuscript for publication should be in consent
of that the editor and the associate editors can make
corrections without changing the main text of the paper.
Manuscripts format should be in accordance with Uniform
Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical
Journals: Writing and Editing for Biomedical Publication
(available at http://www.icmje.org/)
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In case of any suspicion or claim regarding scientific
shortcomings or ethical infringement, the Journal reserves
the right to submit the manuscript to the supporting
institutions or other authorities for investigation. The
Journal accepts the responsibility of initiating action
but does not undertake any responsibility for an actual
investigation or any power of decision.

The Editorial Policies and General Guidelines for
manuscript preparation specified below are based on
“Recommendations for the Conduct, Reporting, Editing, and
Publication of Scholarly Work in Medical Journals (ICMJE
Recommendations)” by the International Committee of
Medical Journal Editors (2016, archived at http://www.
icmje.org/).

Preparation of research articles, systematic reviews
and meta-analyses must comply with study design
guidelines:

CONSORT statement for randomized controlled trials
(Moher D, Schultz KF, Altman D, for the CONSORT Group.
The CONSORT statement revised recommendations
for improving the quality of reports of parallel group
randomized trials. JAMA 2001; 285: 1987-91) (http://www.
consort-statement.org/);

PRISMA statement of preferred reporting items for
systematic reviews and meta-analyses (Moher D, Liberati
A, Tetzlaff J, Altman DG, The PRISMA Group. Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses: The PRISMA Statement. PLoS Med 2009; 6(7):
€1000097.) (http://www.prisma-statement.org/);

STARD checklist for the reporting of studies of diagnostic
accuracy (Bossuyt PM, Reitsma JB, Bruns DE, Gatsonis
CA, Glasziou PP, Irwig LM, et al., for the STARD Group.
Towards complete and accurate reporting of studies of
diagnostic accuracy: the STARD initiative. Ann Intern
Med 2003;138:40-4.)  (http://www.stard-statement.
org/);

STROBE statement, a checklist of items that should be
included in reports of observational studies (http://www.
strobe-statement.org/);

MOOSE guidelines for meta-analysis and systemic reviews
of observational studies (Stroup DF, Berlin JA, Morton SC, et
al. Meta-analysis of observational studies in epidemiology:
a proposal for reporting Meta-analysis of observational
Studies in Epidemiology (MOOSE) group. JAMA 2000; 283:
2008-12).

MANUSCRIPT TYPES
Original Researches

Manuscript should not exceed 5000 words. All pages of
manuscript should be numbered at right top corner except
the title page. In order to be comprehensible, papers should
include sufficient number of tables and figures.
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INSTRUCTIONS TO AUTHORS

The style for title page, references, figures and tables
should be unique for all kind of articles published in this
journal.

1) Title Page (Page 1)

This page should include the titles of the manuscript,
knowledge about author(s), key words and running titles.

English title should take place for every article in the title
page. Likely, Turkish title should be mentioned for articles
in foreign language.

Turkish and English key words and running titles should also
be included in the title page.

The names and full postal addresses (including
institutions addresses) of authors and the author to whom
correspondence is to be addressed should be indicated
separately. Especially as e-mail addresses will be used for
communication, e-mail address of the corresponding author
should be stated. In addition, telephone and fax numbers
must be notified.

If the content of the paper has been presented before, the
time and place of the conference should be denoted.

If there are any grants and other financial supports by any
institutions or firms for the study, information must be
provided by the authors.

2) Summary (Page 2)

In the second page, Turkish and English summaries of the
manuscript (maximum 200 words for each), and the key
words should take place.

The summary consists of the following sections separately:
Objective, Materials and Methods, Results, Conclusion.
Separate sections are not used in the summaries for the
review articles, case reports and educational articles. For
these articles, the summaries should not exceed 200 words
and briefly present the scope and aims of the study, describe
the salient findings and give the conclusions.

The references should not be cited in the summary section. As
far as possible, use of abbreviations are to be avoided. If any
abbreviations are used, they must be taken into consideration
independently of the abbreviations used in the text.

3) Text (According to the length of the summaries
Page 3 or 4 and etc.)

The typical main headings of the text are as follows:
Introduction, Materials and Methods, Results, Discussion.

The introduction, part should include the rationale for
investigation and the background of the present study.
Results of the present study should not be discussed in
introduction part. Materials and methods section should be
presented in sufficient detail to permit the repetition of the

work. The statistical tests used should be stated.

Results should also be given in detail to allow the
reproduction of the study.

Discussion section should provide a thorough interpretation
of the results. It is recommended that citations should
be restricted to those which relate to the findings of the
authors.

Acknowledgements should be as brief as possible. Any
technical or financial support or editorial contributions
(statistical analysis, English/Turkish evaluation) towards
the study should appear at the end of the article.

The excessive use of abbreviations is to be avoided.
All abbreviations should be defined when first used by
placing them in brackets after the full term. Abbreviations
made in the abstract and text are separately taken into
consideration. Abbreviations of the full terms that are made
in the abstract must be re-abbreviated after the same full
term in the text.

4) References

Accuracy of reference data is the author's responsibility.
References should be numbered according to the
consecutive citation in the text. References should be
indicated by parenthesis in the text.

Personal communications, unpublished observations,
and submitted manuscripts must be cited in the text as
“(name(s), unpublished data, 19...)".

The reference list should be typed on a separate page at the
end of the manuscript and if there are more than 6 authors,
the rest should be written as ‘et al” or ‘ve ark.” Journal
titles should be abbreviated according to the style used
in the Index Medicus. All the references should be written
according to the Vancouver system as follows:

a) Standard Journal Article: Intiso D, Santilli V, Grasso
MG, Rossi R, Caruso |. Rehabilitation of walking with
electromyographic biofeedback in foot-drop after stroke.
Stroke 1994;25:1189-92.

b) Book: Getzen TE. Health economics: fundamentals of
funds. New York: John Wiley & Sons; 1997.

¢) Chapter of a Book: Porter RJ, Meldrum BS. Antiepileptic
drugs. In: Katzung BG, editor. Basic and clinical
pharmacology, 6th ed. Norwalk, CN: Appleton and Lange;
1995. p. 361-80.

If more than one editor: editors.

d) Conference Papers: Bengtsson S, Solheim BG.
Enforcement of data protection, privacy and security in
medical informatics. In: Lun KC, Degoulet P. Piemme TE,
Reinhoff O, editors. MEDINFO 92. Proceedings of the 7th
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World Congress on Medical Informatics; 1992 Sep 6-10;
Geneva, Switzerland. Amsterdam: North-Holland; 1992. p.
1561-5.

e) Journal on the Internet (e-Publishing): Morse SS. Factors
in the emergence of infectious disease. Emerg Infect Dis
[serial online] 1995 1(1):[24 screens]. Available from:s
URL: http://www/cdc/gov/ncidoc/EID/eid.htm. Accessed
December 25, 1999.

f) Thesis: Kaplan SI. Post-hospital home health care: the
elderly access and utilization (thesis). St. Louis (MO):
Washington Univ; 1995.

5) Tables, Graphics, Figures, and Pictures

All tables, graphics or figures should be presented on a
separate sheet. All should be numbered consecutively
and a brief descriptive caption should be given. Used
abbreviations should be explained further in the figure's
legend. Especially, the text of tables should be easily
understandable and should not repeat the data of the main
text. lllustrations that already published are acceptable
if supplied by permission of authors for publication.
Photographs should be printed on glossy paper. Figures
should be done professionally and na gray colors be used.

Special Parts

1) Reviews: The reviews within the scope of the journal
will be taken into consideration by the editars; also the
editors may solicit a review related with the scope of the
journal from any authorized person in the field.

2) Case Reports: Case reports should present important
and unique clinical experience. It consists of the following
parts: Introduction, case, discussion.

3) Letters to the Editor: Views about articles published
in this journal. The editor invites responses to letters as
appropriate. Letters may be shortened or edited. There are
no separate sections in the text.

Address for Correspondence

All correspondences can be done to the following postal
address or to the following e-mail address, where the
journal editorial resides:

Tirk Yogun Bakim Dernegi
Address: ingnii Cad. Isik Apt. No: 53 Kat: 4, 34437 Istanbul, Turkey
Phone: +90 212 292 92 70
Fax: +90 212292 92 71
\Web page: www.yogunbakimderg.com
E-mail: dergi@yogunbakim.org.tr
info@yogunbakim.org.tr
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Yoijun Bakim Unitemizde Perkiitan Yontemle Acilan
Trakeostomi Olgularinin Retrospektif Analizi

Retrospective Analysis of Percutaneous Tracheostomi
Cases in Intensive Care Unit

0Z Amag: Yogun bakim tinitemizde son iki yil iginde agtigimiz perkiitan dilatasyonel trakeostomileri
retrospektif olarak degerlendirmeyi amacladik.

Gerec¢ ve Yontem: Hastanemiz anesteziyoloji ve reanimasyon klinigi yogun bakim Unitesinde
Mayis 2015-Mayis 2017 yillart arasinda perkitan trakeostomi (PT) agilan hastalar retrospektif olarak
degerlendirildi. On sekiz yas Ustl hastalar calismaya dahil edildi. Cerrahi olarak acilan trakeostomiler
calismaya dahil edilmedi.

Bulgular: Yz otuz iki hasta incelendi. Yas ortalamasi 66,61+17,84 olan hastalarin %56,1'i erkekti.
Yatis tanilarina bakildiginda en sik neden nérolojik nedenler idi. Hastalarin entlbe kaldiklari stre
16,51+8,32 glin ve yogun bakimda toplam yatis slresi 61,43+49,37 guin olarak bulundu. PT islemine
bagl komplikasyon gelisen hasta sayisi 17 (%12,9) idi. Islem sirasinda en cok gérilen komplikasyon
hipoksemi ve akut kanama, sonrasinda gortlen en sik komplikasyon deri alti amfizem ve min6r
kanama olarak saptandi.

Sonug: Perkltan dilatasyonel trakeostomi islem sirasinda ciddi komplikasyonlara yol acabilen bir
yontemdir.

Anahtar Kelimeler: Perkitan trakeostomi, komplikasyon, yogun bakim

ABSTRACT Objective: We aimed to retrospectively evaluate the percutaneous dilatational
tracheostomies that we performed in our intensive care unit in the last two years.

Materials and Methods: Patients who had undergone percutaneous tracheostomy in the intensive
care unit of the anesthesiology and reanimation clinic of our hospital between May 2015 and May
2017 were assessed retrospectively. Patients over 18 years old were included in the study. Surgical
tracheostomies were not included in the studly.

Results: One hundred thirty-two patients were examined. 56.1% of the patients were male
with the mean age 66.61+17.84. The most common reason for hospitalization diagnosis was
neurological diseases. Duration of intubation was 16.51+8.32 days and the total length of stay in
the intensive care unit was 61.43+49.37 days. Percutaneous tracheostomy related complications
developed in 17 (12.9%) patients. The most common complications during the procedure were
hypoxemia and acute bleeding followed by subcutaneous emphysema and minor bleeding.
Conclusion: Percutaneous dilatational tracheostomy is a method that can lead to serious
complications during the procedure.

Keywords: Percutaneous tracheostomy, complication, intensive care unit

Giris

trakeostomi (PT) uygulamalari daha ¢ok kulak burun bogaz,
anesteziyoloji ve reanimasyon ve YB uzmanlari tarafindan

Trakeostomi Ust solunum vyollari tikaniklarinin tedavisinde

uygulanabilmektedir (3,4). GUnUmtizde bircok PT yontemi

ve yogun bakim (YB) Unitelerinde endotrakeal entlUbasyon
uygulanan ve uzun slre mekanik ventilatore bagli kalacagi
ongorulen hastalara siklikla uygulanan bir cerrahi yontemdir
(1,2). Trakeostomi uygulamalari birka¢ degisik yontemle, farkli
branslardaki uzmanlar tarafindan yapilabilmektedir. Genel
olarak cerrahi trakeostomi uygulamalari daha cok kulak burun
bogaz ve gogus cerrahisi uzmanlarinca uygulanirken, perkttan
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tarif edilmis olmasina ragmen en sik kullanilan teknikler
Ciaglia ve ark. (5) tarafindan 1985'te tarif edilen perkitan
dilatasyonel trakeostomi ve Griggs ve ark. (6) tarafindan
1990'da tarif edilen PT teknigidir. Forseps dilatasyon
yonteminde 6zel dizayn edilmis forseps ile trakeal dilatasyon
yapilarak kanulin trakeaya vyerlestiriimesi saglanir (6).
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PT'nin kolay uygulanabilirligi, distk komplikasyon oranlari
ve hasta yataginda kisa slrede uygulanabilen bir yontem
oldugu icin son yillarda daha ¢ok tercih edildigi ve 6zellikle
elektif trakeostomi acilacak olgularda YB Unitesinde siklikla
kullanildigr gértlmektedir (4,7). PT islemi sirasinda; kanama,
hipoksi, hiperkapni, pnémotoraks, pnémomediastinum, deri
alti amfizem, paratrakeal yerlesim, trakea duvar yaralanmasi,
aspirasyon, ani 6lim, 6zofagus hasari gibi komplikasyonlar
gériilebilmektedir (4,8). islem sonrasinda; kanama, stoma
enfeksiyonu, yanlis dekanilasyon, trakeostomi tlpdndn
obstriksiyonu, vokal kord paralizisi, pndmoni, mediastinit,
selllit, kas nekrozu, ses degisiklikleri, trakeo-kutandz fistdil,
trakeo-0zofagial fistll, trakeal stenoz, trakeomalazi gibi
komplikasyonlar gortlebilmektedir (4,8).

Bu calismada, son iki yil icinde YB lnitemizde forseps
dilatasyon yontemi ile actigimiz perkdtan dilatasyonel
trakeostomi olgularini retrospektif olarak degerlendirmeyi
amagcladik.

Gerec ve Yontem

Etik kurul onayi Uludag Universitesi Etik Kurulu'ndan
(2017-8/16) alindiktan sonra hastanemiz anesteziyoloji ve
reanimasyon klinigi YB Unitesinde Mayis 2015-2017 vyillar
arasinda PT agcilan olgular retrospektif olarak degerlendirildi.
Retrospektif calisma oldugu icin hasta onami alinmadi.
Belirlenen tarih araliginda PT acilan, 18 yas UstU olgular
calismaya dahil edildi. Cerrahi olarak acilan trakeostomiler
calismaya dahil edilmedi.

Olgularin yas, cinsiyet, yatis tanisi, APACHE Il skorlari,
entlbe gln sayisl, islem yapilirken kullanilan anestezik
ajanlar, fiberoptik bronkoskopi esliginde yapilip yapiimadigt,
islem sirasinda ve sonrasinda gelisen komplikasyonlar
kaydedildi. Kanama; minor kanama (stoma cevresine sarilan
spang ile kisa strede duran kanama) orta dereceli kanama
(baskili kompreslere ragmen stoma/aspiasyonla trakea
icinden gelen kanamanin devem etmesi) ve abondan kanama
(ameliyathaneye alinip mudahale edilen kanama) seklinde
siniflandi. Hastanin YB vyatis sUresi, taburculuk durumundaki
trakeostomi varligi da kaydedildi.

istatistiksel Analiz

TUm istatistiksel degerlendirmeler icin SPSS 21 Windows
(Statistical Package forthe Social Sciences, Armonk, NY,
USA) paket programi kullanildi. Ki-kare testi, Student t-testi
uygulandi. Degiskenler ortalama ve ylizde olarak ifade edildi.
%95 gliven araliginda ve p<0,05 olan degerler istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

Turk J Intense Care 2018;16:83-7

Bulgular

Hastanemizde iki ayri 3. basamak YB Unitesi
bulunmaktadir. Hasta vyatak sayisi 34-38 arasinda
degismektedir. Teknik nedenlerden dolayi bazi dénemlerde
yatak sayisi azalmistir. Mayis 2015-2017 tarihleri arasinda
toplam 276 hasta YB'de tedavi edildi. Bu hastalardan 138
olguya PT acildi. Otuz bir olguya ise cerrahi trakeostomi
acildi. YB'ye kabul edilen olgularin %61,23'line trakeostomi
acildi. Verilerine ulasilamayan 6 olgu calisma disi birakilarak
132 olgu degerlendirmeye alind..

Olgularin demografik verileri Tablo 1'de gortlmektedir.
Calismaya dahil edilen olgu yas ortalamasi 66,61+17,84 (18-
92) yas olup, %56,1'i erkekti. Olgular en sik norolojik nedenler
(%37,5) ile yatinimisti. Bu olgularin Glasgow Koma skalasi
skorlari 4-9 araliginda idi. Olgularin entlbe kaldiklari stre
16,51+8,32 (1-43) glin ve YB Unitesinde toplam yatis siresi
61,43+49,37 (5-264) gun idi. 0,03-0,1 mg/kg midazolam, 1-2
mcg/kg fentanil ve 0,6-0,9 mg/kg rokuronyum kullanild.

Tablo 1. Demografik veriler (n=131)

Yas (yil) 66,61£17,84

Cinsiyet (%)

Kadin 439

Erkek 56,1

Tani (%)

Norolojik 37,5
Serebrovaskiiler hastalik 20,4
Dejeneratif ve demiyalizan hastaliklar 31
Enfeksiyon 2,3
intrakraniyal lezyonlar 9,3
Diger* 2,4

Solunumsal 28,6

Post KPR 11,9

Travma 9,5

Kardiyak 6,9

Diger** 5,6

APACHE Il 26,28+6,35

Entiibe giin sayisi 16,51+8,32

Trakeostomi agilma siiresi (dk) 10,85+11,77

Uzman doktor*** 8,06+5,38

Arastirma gorevlisi 16,92+18,12

Yogun bakimda yatis siiresi (giin) 61,43149,37

Antikoagulan kullanimi % 61

*Epilepsi, myastenia gravis, néroleptik malign sendrom

**Diyabetik ketoasidoz, intihar girisimi, akut bobrek yetmezligi, kronik bobrek
yetmezligi, gastrointestinal kanama

***p=0,000

KPR: Kardiyo pulmoner resisitasyon
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PT islemi 3 olguda fiberoptik bronkoskopi esliginde
acilmisti. Islemi gerceklestirenlerin %30,3'G uzman
doktor %69,7'si arastirma gorevlisi idi. PT islemine bagli
komplikasyon gelisen hasta sayisi 17 (%12,9) idi. Islem
sirasinda en sik gorllen komplikasyon hipoksemi ve kanama
iken islem sonrasinda gorilen en sik komplikasyon deri alti
amfizem ve mindr kanama olarak saptandi (Tablo 2). Bazi
hastalarda birden fazla komplikasyon birlikte gézlendi.

Olgularin taburculuk durumlari Tablo 3'te gorilmektedir.
Olgularin %12,8'inin taburcu olurken de trakeostomileri
mevcuttu. Olgularin %7,57'si dekanUle edildi.

Tartisma

Bu retrospektif calismada YB'de son 2 yilda PT acilan
132 olguyu inceledik. Uciincli basamak YB (initemizde
uzun sure entldbe kalan hasta sayimiz yuksek oldugu icin
%61,23 oraninda olguya trakeostomi acildi. Yas ortalamasi
66,61+17,84 olan olgularin %56,1'i erkekti. Yatis tanilarina
bakildiginda en sik neden norolojik nedenler idi. Olgularin
entlbe kaldiklar stre 16,51+8,32 gin ve YB'de toplam
yatis sUresi 61,43+49,37 gun olarak bulundu. Olgularin
%12,9'unda PT bagh komplikasyon gelisti. Islem sirasinda
en cok gorulen komplikasyon hipoksi ve akut kanama,
sonrasinda gorilen en sik komplikasyon deri alti amfizem ve
minor kanama olarak saptandi.

Tablo 2. Komplikasyonlar

islem sirasinda (%)

Hipoksemi 6,8
Kanama 6,1
Olim 1,5
islem sonrasinda (%)

Deri alti amfizem 8,3
Minér kanama 8,3
Orta kanama 3,8
Pnémotoraks 38
Stoma enfeksiyonu 0,8
Trakeal stenoz 0

Tablo 3. Taburculuk durumu

Taburculuk (%)

Olim 48,5
Klinik 17,4
Ev 8,3
Baska yogun bakim 10,6
Halen yatmakta 15,2
Taburculukta trakeostomi varligi (%) 12,8

YB'de uzun slre mekanik ventilasyon destegi gerekecek
olgularda, endotrakeal entlbasyon ve mekanik ventilasyon
komplikasyonlarini en aza indirmek ve hasta konforunu
saglamak igin trakeostomi islemi yapilmaktadir (2). PT'nin
avantajlari; klcuk bir deri insizyonu ile yapiimasi, dokuda
daha az hasarlanma yapmasi, kanamada azalma, stoma
enfeksiyonunda azalma, trakeal problemlerde azalma,
kozmetik deformitede azalma, yatak basi yapilabilmesi,
ameliyathane gereksinimi olmadigl igin transport riski ve
masrafinda azalma, kisa slrede acilabilmesi, komplikasyon
oranlarinda azalma ve cerrahi egitimi olmayan doktorlar
tarafindan da acilabilmesidir (5,7,9,10). Bu nedenlerden dolayi
PT cerrahi trakeostomiye oranla daha cok tercih edilmektedir
(7,9). Bizim YB'de son 2 yilda yatan 276 hastanin 31'ine
cerrahi trakeostomi, 132'sine PT acildi.

Yapilan calismalarda hastalarin yatis tanilarina bakildiginda
en sik neden norolojik nedenler daha sonra solunumsal
nedenler olarak gozlenmistir (9,11,12). Bizim galismamizda
yatis tanilan literatirle uyumlu olarak bulundu.

Yapilan cok sayida calismaya ragmen YB'de mekanik
ventilasyona bagl hastalarda trakeostominin ne zaman
acllacagl konusu tartismaldir ve erken trakeostomi igin
Uzerinde anlasilan bir fikir birligi yoktur. Genel goris mekanik
ventilasyonun 2-10. gunu arasinda acilabilir seklindedir (13).
Entlibasyon siresi uzadikga komplikasyon riski artmaktadir.
Hasta eger 7-10 gln icinde ventilatérden ayrilamiyorsa
trakeostomi acilabilir. Trakeostomi; hemsire bakimini,
bronsiyal temizligi, beslenmeyi, hastanin mobilizasyonu
kolaylastirir ve konusma yeteneginin geri kazaniimasina
yardimci olur. Ayrica havayolu direncini ve solunum isini
azaltarak mekanik ventilatoérden ayriimayi kolaylastirir (14-
16). Turkiye'de yapilan bazi calismalarda trakeostomi agilana
kadar gecen entlibe gin sayisi en az 8,20+5,44 ve en fazla
19,51+10,23 glin arasinda degismektedir (8,9,11,12). Bizim
calismamizda ortalama trakeostomi acilma siresi 16,51
gln olarak bulundu. Hastanemizde hastaya trakeostomi
acllmasina karar verildikten sonra hasta yakinlarindan
onam alinmaktadir. Aslinda hastanemizde doktorun karar
verme suUresi kisa olmasina ragmen hasta yakinlarinin
onam vermesi uzun sdrmektedir. Gozlemlerimize gore
Ozellikle yasl hastalarin yakinlarinda bu stire daha da uzun
strmektedir. Bizim hastalarimizin %64,9'u 65 yas Usti idi.
Hasta yakinlarindan onam alindiktan sonra bir de hastalarin
kullandiklari antikoagulanlarin kesilmesi beklenmektedir.
Hastalarimizda antikoaguilan kullanimi %61 oraninda
bulundu. Olasi komplikasyonlari daha iyi ydonetmek icin PT
islemini genellikle hafta ici mesai saatlerinde yapmaktayiz.

Turk J Intense Care 2018;16:83-7



86

Karasu ve ark. Perkitan Trakeostomi Deneyimlerimiz

Bu nedenlerden dolayl trakeostomi acma stremiz uzun
bulunmustur.

Erken trakeostomi slresi literatirde farkhlik
gostermektedir. Bu slreyi en erken 48 saat kabul edenler
bulundugu gibi en gec 16 gine kadar kabul edenler
bulunmaktadir (17-19). Erken trakeostominin mortalite,
pndmoni riski, erken ventilatérden ayrilma ve daha kisa
strede YB'de kalma gibi yararlar tespit edilen calismalar
(17,18,20) bulunmasina ragmen mortalite ve toplam
hastanede kalis slresi agisindan fark bulmayan calismalar
da bulunmaktadir (19,21). Erken trakeostomi zamani 2-10
gln olarak belirlendiginde bizim calismamizda 35 hastaya
(%26,5) erken trakeostomi acilmistir. Bizim calismamizda
erken ve geg acllan trakeostomiler karsilastirildiginda olgularin
yas ortalamasi (p=0,263), YB'de yatis slresi (p=0,149),
komplikasyon gelisimi (p=0,140) ve mortalite (p=0,497)
acisindan istatistiksel olarak fark gézlenmedi.

Durbin ve ark.'nin (22) yaptiklar bir meta-analizde 72
saate kadar erken dénemde yapilan trakeostomilerin hastalar
Gzerinde olumsuz etkisinin olmadigi soylenmektedir. Bu
meta-analizde YB'de trakeostominin ne zaman acilacag!
ile ilgili bir algoritma da dnerilmistir. Bu meta-analize gore
noromuskdiler hastaliklara bagh solunum yetmezligi, ciddi
kafa travmasi, yanik veya Ust havayolu obstriksiyonu olan
hastalarda erken trakeostomi acilabilir seklindedir.

Calismalarda PT islemine bagli mindr kanama %1,51-
5,2 (2,8,11,12) ve major kanama %0,75-2,6 (8,11) oraninda
goralmustar. Bizim galismamizda islem sirasinda %6,1 minor
kanama, islem sonrasinda %8,3 mindr ve %3,8 orta dlizeyde
kanama gdzlemlendi. Major kanama hi¢c gortlmedi. Trakeal
stenoz sikligl, bir calismada (12) %5,7 olarak bildirilirken
bizim calismamizda hic bir olguda trakeal stenoz saptanmadi.
Deri altt amfizem %5,05 (2) oraninda ve pnémotoraks %2,27
(8) oraninda gorulmustur. Biz calismamizda deri alti amfizem
ve pnomotoraks sikhgini sirasiyla %8,3, %3,8 olarak
saptadik. PT islemi ile iliskili mortalite sikligi literattrde %0-8
arasinda degismektedir (23,24). Bizim 2 olgumuzda (%1,5)
PT islemi sirasinda hipoksemiye bagli mortalite saptandi. Bu
2 olguda da islem sirasinda orta dereceli kanama, hipoksi ve
sonrasinda pnomotoraks, deri altt amfizem gelismisti.

Komplikasyon gergeklesen olgulara bakildiginda
%47,1'i uzman doktor tarafindan ve %52,9'u arastirma
gorevlisi tarafindan acilmisti. Oranlarin benzer olmasi; kolay
olabilecegi 6ngorulen olgularin arastirma gorevlilerine éncelik
verilmesi olabilir. Yaptigimiz literatlr taramasinda arastirma
gorevlileri ile yapilan PT calismasina rastlamadik. Ak (4)
komplikasyonlardaki en 6nemli sebebi olarak deneyim azligini
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bildirmislerdir. Ayrica komplikasyonlarin cogunu, ilk yilda ve
ozellikle ilk 20 olguda gérmdslerdir. Erden ve ark. (25) “Percu
Twist” yontemi ile acilan PT islem slresini ilk 10 olguda, son
10 olguya gore daha uzun bulmuslardir. Bizim klinigimizde de
2 yildir yapilmakta olan PT isleminin %69,7'sinin arastirma
gorevlileri tarafindan yapildigr icin komplikasyon oranimiz
diger calismalardan ylksek olabilir. Calismalarda PT acilma
suresi 3,19+1,84-8 dk araliginda bildiriimistir (26-28). PT
acilma suresi olgularimizda ortalama 10,85+11,77 dk olarak
bulundu. Bu slrenin fazla olmasi PT'lerin arastirma gorevlisi
ile beraber acilmasi olabilir. Arastirma goérevlilerinde islem
stresi anlamli olarak daha uzun bulundu. Bizim calismamizda
da gorildugl gibi deneyimle birlikte trakeostomi acilma
sUresi kisalmaktadir.

Calismanin Kisithliklan

Calismamizin baslica kisitliliklari retrospektif bir calisma
olmasi, islemlerin ayni kisiler tarafindan yapilmamasi, yapan
kisinin islemi kaginci kez yaptiginin kaydedilmemesidir.
Digerleri trakeostomi acildiktan sonraki mekanik ventilator
gln sayisina bakilmamasi ve uzun dénem sonuclarinin
bilinmemesidir.

Sonug

Calismamizda sonug olarak; PT acilma siresi arastirma
gdrevlilerinde uzman doktorlara gére daha uzun bulunmasina
ragmen PT komplikasyon oranlari benzer olarak bulundu.
Arastirma gorevlilerine uzman doktorlar refakatinde c¢ok
sayida PT islemi yaptirilarak deneyimlerinin arttirilmasi ile PT
acilma suresinin kisalacagl kanaatindeyiz.
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Yogun Bakimda intoksikasvonla_r: Glasgow Koma
Skoruna Gore Maliyet ve Yatak Isgali

Intoxications in Intensive Care: Cost and Bed
Occupancy According to Glasgow Coma Scale

6z Amag: Yogun bakim tniteleri (YBU) kritik hasta bakimi ve takibinin yapildigi birimlerdir. YBU
yataklarinin %3,7-40 kadari intoksikasyonlar igin kullaniimaktadir. YBU'de intoksikasyonlar mortal
seyredebilecegi gibi hichir komplikasyon olmaksizin sadece gézlemle taburcu edilebilmektedir.
Bu hastalarin timnln YBU’ye yatisinin gerekliligi, yatak isgali ve maliyet agisindan tartismalidir.
Calismamizda YBU'de intoksikasyon tanisiyla yatirilan hastalarin YBU'ye yatis gerekliligi ve
maliyetinin belirlenmesi amaglanmistir.

Gerec ve Yéntem: Bu calisma 2. ve 3. diizey YBU'de 24 saatten fazla takip ve tedavisi yapilan
205 intoksikasyon hastasinin dosyalarinin incelenmesiyle yapildi. Hastalar YBU'ye kabul edilisindeki
Glasgow Koma skoru (GKS) 15 (grup=15) ve 15'in altinda (grup <15) olmak Uzere gére iki gruba
ayrildi. Hastalarin yas, cinsiyet, GKS, zehirlenme nedeni, YBU'de yattigi giin sayisi, mekanik
ventilasyon (MV) ihtiyaci kaydedildi ve gruplarin YBU maliyetleri hesaplandi. Ayrica grup=15"teki
hastalarin YBU'de degil de servis ortaminda takip edilmesi halindeki olusturacagi maliyet hesapland.
Bulgular: Incelenen 205 hastanin 145'inin GKS: 15 iken, 60 hastanin GKS 15'in altindaydi. GKS=15
olan hasta sayisi ve suisid amacli intoksikasyon olgusu kadin cinsiyette daha fazlayd. Kardiyovaskuler
sisteme etkili ilag ve analjezik ilacla intoksikasyon sayisi grup=15"te daha fazla iken karbonmonoksit
ve uyusturucu maddelerle olusan intoksikasyon sayisi grup <15'te daha fazlaydi. YBU'de yattig
giin sayisi, MV ihtiyaci ve YBU maliyetleri grup <15'te daha fazlaydi. Grup=15"teki hastalar servis
ortaminda takip edilseydi olusacak maliyet YBU'de olusan maliyetten daha dustik bulundu.

Sonug: GKS; spesifik olmasi ve kolay uygulanabilirligiyle intoksikasyon olgularinin YBU'ye yatisinin
gerekliliginin belirlenmesinde kullanilabilir. Hayati tehlike ve organ yetmezligi yapan intoksikasyonlarin
2. ve 3. diizey YBU'lerin de takip edilmesi gerektigi yaygin kanidir. Ulkemizde YBU yataklarinin
kriterlere uygun kullanilmamasi blytk sorundur. Kriterlere uygun olmayan kullanim maliyeti
artirabilecegi gibi mortalite artisina da neden olabilir. YBU'leri gibi uzmanlik ve teknolojik donanim
gerektiren, ylksek maliyetli Unitelere hasta kabullinde kriterlere uyulmasi, gereksiz yatak isgalini
énleyecek ve kaynaklarin dogru kullanimini saglayacaktir. Calismamiza gore YBU'ye kabulde GKS=15
olan hastalarin donanimli bir serviste yakindan takip edilmesi maliyet ve yatak isgalini azaltabilecektir.
Anahtar Kelimeler: Yogun bakim Unitesi, intoksikasyon, Glasgow Koma skoru, maliyet, yatak isgali

ABSTRACT Objective: Intensive care units (ICU) are the units in which critical patient care and
follow-up are conducted. About 3.7-40% of ICU beds are used for intoxications. In ICU, intoxications
may be mortal or can be discharged only by observation without any complication. The necessity of
hospitalization of all these patients to the ICU is controversial in terms of bed occupancy and cost.
In our study, it was aimed to determine the necessity and cost of hospitalization of ICU patients
who were admitted to ICU with diagnosis of intoxication.

Materials and Methods: This study was conducted by investigating the files of 205 intoxication
patients who underwent more than 24 hours of follow-up and treatment at second and third level
ICU. While patients were admitted to ICU, they were divided into two groups according to Glasgow
Coma score (GCS) 15 (group=15) and below 15 (group <15). The patients’ age, gender, GCS, cause
of poisoning, number of days stayed in the ICU and the need for mechanical ventilation (MV) were
recorded, and the ICU costs of the groups were calculated. In addition, the cost that would be
generated if the patients in group=15 were followed in the service environment rather than in the
ICU was calculated.
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Results: Of the 205 patients examined, 145 had GCS of 15, while the GCS of 60 patients were below 15. The number of patients with GCS=15 and the
intoxication case with suicide intent were higher in female gender. While the number of intoxications with cardiovascular system drugs and analgesic drugs
was greater in group=15, the number of intoxications with carbon monoxide and drug substances was greater in group <15. The number of days stayed
in ICU, MV requirement and ICU costs were higher in group <15. If the patients in group=15 had been followed up in the service environment, the cost
would have been lower than the cost in ICU.

Conclusion: GCS; it can be used to determine the necessity of hospitalization of intoxication cases into ICU due to its specificity and easy applicability. It
is common belief that intoxications leading to life threatening and organ failure should be followed in second and third level ICUs. The fact that ICU beds
in our country are not used according to the criteria is a big problem, which may increase the cost of use and also cause an increase in mortality. Adhering
to the criteria for admitting patients to high cost units which require specialist and technological equipment such as ICUs will prevent unnecessary bed
occupancy and ensure proper use of resources. According to our study, close follow-up of patients, who admitted to ICU with GCS=15, in an equipped

service may reduce cost and bed occupancy.

Keywords: Intensive care unit, intoxication, Glasgow Coma scale, cost, bed occupancy

Giris

Yogun bakim Uniteleri (YBU) kritik hasta bakimi ve
takibinin yapildigi birimlerdir. YBU vataklarinin %3, 7-
40 kadari intoksikasyonlar icin kullaniimaktadir (1-3).
YBU'de intoksikasyonlar mortal seyredebilecegi gibi
hichir komplikasyon olmaksizin sadece gdzlemle taburcu
edilebilmektedir (4).

YBU; bir ya da daha fazla organ veya organ sistemlerinde
ciddi islev bozuklugu olan hastalarin iyilestirilmesini
amaclayan, yerlesim bicimi ve hasta bakimi acisindan
ayricalik tasiyan, ileri teknolojiye sahip cihazlarla donatiimis,
24 saat yasamsal gostergelerin gozlemi ve hasta tedavisinin
yapildigi kliniklerdir (5).

Ulkemizde Saglik Bakanligi tarafindan yogun bakima
uygun hastanin kabuli amaciyla YBU'ler 3 diizeye ayrilmistir,
Her dlzey icin yogun bakim servislerinde olmasi gereken
asgari donanim, personel ve hizmet standartlar belirlenmistir.
Ayrica bu siniflamada her dlzey icin hasta o6zellikleri
belirlenmistir. Bu standartlara goére intoksikasyonlar icin
belirlenen kriter; “organ yetmezligine yol acan zehirlenmeler”
3. diizey YBU'ye kabul edilir seklindedir (6).

Zehirlenmeler Ulkemizde ve dlnyada major saglik
problemlerinin basinda gelmektedir. Ulkemizde Ulusal
Zehir Danisma Merkezi verilerine gore yilda yaklasik 78,000
zehirlenme olay! oldugu bildiriimistir (7). Acil servise akut
zehirlenme tanisiyla basvuran hastalarin blytk bir bolima
YBU'ye kabul edilir. YBU'lerin ézelliklerine bagli olarak, takip
edilen hastalarin %3,4-13,8'i akut zehirlenme olgularindan
olusmaktadir. Bununla birlikte YBU'lerde zehirlenme
tanisiyla takip edilen hastalarin mortalite orani son derece
dasuaktar (4).

Hastalarin genel durumunu degerlendirmede Glasgow
Koma skalasi (GKS) siklikla basvurulan bir 6lcektir. Teasdale
ve Jennett (8) tarafindan 1974 yilinda gelistirilen GKS acil

servislerde ve YBU'lerde rutin olarak kullaniimaktadir. GKS,
kafa travmali olgularda oldugu gibi zehirlenme olgularinda
da beyin fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde kullanilabilir
(9,10).

YBU hastane maliyetleri icinde énemli bir yer tutar.
YBU'lerin verimli ve etkin bir sekilde kullaniimasi mevcut
kaynaklarin tasarrufunu saglarken, gereksiz yatak isgalini de
en az seviyeye indirecektir.

Calismamizda YBU'de intoksikasyon tanisiyla yatirilan
hastalarin klinik ozellikleri, yatis gerekliligi ve maliyetinin
belirlenmesi amaclanmistir.

Gerec ve Yontem

Bu calisma Kanuni Egitim ve Arastirma Hastanesi Yerel
Etik Kurulu'nun 2015/01-01 sayi ve 14.01.2015 tarihli iznini
takiben, Ocak 2012-Aralik 2015 tarihleri arasinda, 2. ve 3.
diizey YBU'de 24 saatten fazla takip ve tedavisi yapilan 205
intoksikasyon olgusu retrospektif olarak incelendi. Hastalarin
demografik ve klinik 6zellikleri, GKS, yatirilan YBU ve diizeyi,
YBU'de yattigi giin sayisi, zehirlenme nedeni, mekanik
ventilasyon (MV) ihtiyaci, mortalite gelisip gelismedigi, YBU
maliyetleri calisma formuna kaydedildi. Hastalar YBU'ye
kabul edilisindeki GKS 15 (grup=15) ve 15'in altinda (grup
<15) olmak Uzere gore iki gruba ayrildi. Ayrica grup=15"teki
hastalarin YBU'de degil de servis ortaminda takip edilmesi
halindeki olusturacagl maliyet ve YBU'de ki yatak isgali
hesaplandi. Pediatrik hastalar (0-18 yas), YBU'de 24 saatten
az kalan hastalar ve sUpheli intoksikasyon olgulari calisma
disi birakild.

Her hasta icin maliyet hesabi yapiimasinda Sosyal Glvenlik
Kurumu'nun (SGK) YBU'ler ve servisler icin 6dedigi paket
programdan, hastane yonetim sisteminden ve faturalandirma
servisinden vyararlaniimistir. Grup=15"teki hastalarin YBU'de
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degil de servis ortaminda takip edilmesi halinde olusturacagi

maliyet hesabinda rutin tetkikler [elektrokardiyografi (EKG),

hemogram, biyokimyasal testler, tam idrar tetkiki] ve yatak

Ucretini iceren paket fiyatlandirma baz alinmistir.
istatistiksel Analiz

istatistiksel analizde; t-testi ve ki-kare testi kullanildi.
Veriler ortalama + standart sapma ya da sayi (%) olarak verildi.
P<0,05 istatistiksel olarak anlamli farkllik olarak kabul edildi.

Bulgular

Ocak 2012-Aralik 2015 tarihleri arasinda 2. ve 3. dlizey
YBU'de 24 saatten fazla takip ve tedavisi yapilan 205
intoksikasyon olgusu calismaya dahil edildi. Olgularin tamami
acil servisten kabul edilmisti. Bu hastalarin demografik verileri
ve hasta ozellikleri Tablo 1'de 6zetlendi.

Calismaya alinan hastalarin 145'inin GKS=15 iken, 60
hastanin GKS 15'in altindaydi. GKS=15 olan hasta sayisi
ve suisid amagl intoksikasyon olgusu kadin cinsiyette
daha fazlaydi. Kardiyovaskller sisteme etkili ilac ve
analjezik ilacla intoksikasyon sayisi grup=15'te daha fazla
iken karbonmonoksit ve uyusturucu maddelerle olusan
intoksikasyon sayisi grup <15'te daha fazlaydi. YBU'de yattigi

giin sayisi, MV ihtiyaci ve YBU maliyetleri grup<15'te daha
fazlaydi (Tablo 1). Zehirlenme tipleri incelendiginde psikiyatrik
ilac zehirlenmeleri her iki grupta da ilk sirayr almaktayd.

Grup=15"te olgularin yas ortalamasi 26,2+9,6 olup,
%64,1'i kadin cinsiyetti. Hastalarin %97,2'si suisid amacli
ilac almisti. Bu gruptaki hastalar toplam 298 gin YBU'de
kalmisti. Bu hastalarin hi¢birinde MV gereksinimi olmamisti.
Hastalara monitor araciligiyla arteryel kan basinci, periferik
oksijen satlrasyonu ve EKG takibi yapilmis, bazi hastalara
maske ile oksijen verilmisti. Bu olgulardan sadece bir
tanesinde parasetamole bagl karaciger yetmezligi gelismis
ve ileri bir merkeze sevk edilmistir. Bu grupta mortalite ile
seyreden olgu yoktu.

Grup <15'teki olgularin yas ortalamasi 35,9+14,4 olup,
%31,6'sI kadin cinsiyetti. Bu gruptaki hastalar toplam
373 gin YBU'de kalmisti. Hastalarin gelis GKS 10,8+2,9
olup, %26,7'sinde mekanik ventilatdr ihtiyaci olmustu. Bu
grupta hastalarin biri 6Imisti. Olen hasta karbonmonoksit
zehirlenmesi ile hastanemize gelmis olup, GKS'si 6 idi.

Grup <15'te glinltik YBU maliyeti grup=15'in maliyetinden
anlamli yUksekti (p<0,0001).

Grup=15"teki hastalar servis ortaminda takip edilseydi
olusacak maliyet YBU'de olusan maliyetten daha dusik
bulundu (Tablo 2).

Tablo 1. DemograFfik veriler ve hasta 6zellikleri

Grup=15 Grup <15

(n=145) (n=60) P
Yas (yil) 26,219,6 35,9+14,4 <0,0001
Gelis GKS 15 10,8%£2,9 <0,0001
Cinsiyet (K/E) 93/52 19/41 <0,0001
Zehirlenme nedeni
Psikiyatrik ilag 64 (%44,1) 31 (%51,6) 0,325
Norolojik ilag 15(%10,3) 6 (%10) 0,858
Analjezik ilag 37 (%25,5) 1(%1,6) 0,0001
Karbonmonoksit 0 7 (%11,6) 0,0001
Kardiyolojik ilag 17 (%11,7) 0 0,003
Uyusturucu maddeler 10 (%6,8) 15 (%25) 0,0007
Pestisitler 2 (%1,3) 0 1
Yatis giini (gin) 298 373 -
Ortalama yatis giind 1,97+1,1 6,2+22,9 <0,0001
Mekanik ventilasyon ihtiyaci (hasta sayisi) 0 16 (%26,7) <0,0001
Mortalite 0 1 -
YBU maliyet (giin/TL) 4124290 123841363 <0,0001
GKS: Glasgow Koma skalasi, YBU: Yogun bakim {initeleri, K: Kadin, E: Erkek, TL: Tiirk lirasi
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Tablo 2. Grup=15'in yogun bakim iiniteleri ve serviste takip
maliyetleri

Grup=15 YBU'de Serviste p

4124290 147+57 <0,0001

Maliyet (giin/TL)

YBU: Yogun bakim Gniteleri, TL: Tiirk lirast

Tartisma

Zehirlenme olgularinda ¢cogunlukla alinan madde miktari
ve bu miktarin toksik dozda olup olmadigi bilinmemektedir.
Hastanin vital bulgular, klinik ve laboratuvar durumu takip ve
tedaviyi belirlemede en 6nemli parametrelerdir.

Ulkemizde YBU Saglik Bakanligi'nin genelgesine gére;
kabul edecegi hastalarin 6zelligi ve klinik durumu, olmasi
gereken uzmanlik dallari, tibbi ve fiziki donanim, calisacak
personel sayisi gibi kriterlere gdre birinci, ikinci ve Gglnci
basamak olarak seviyelendirilmistir. Bu siniflamaya goére
intoksikasyon olgulari “hayati tehdit eden zehirlenmeler”
seviye iki YBU'ye, “organ bozuklugu yapan zehirlenmeler”
seviye lic YBU'ye kabul edilmektedir. Yine 2007 yilinda
genis katiimh bir calismayla “zehirlenmeler tani ve tedavi
rehberleri” olusturulmus, bu calismada hasta kabull
algoritmasinda GKS'nin 6nemi vurgulanmistir (11).

GKS biling durumunu ifade edebilen, hastanin onceki
durumunun tespiti ve biling dlizeyinin standart olarak
tanimlanmasinda, koma derecesinin glvenilir bir sekilde
degerlendiriimesinde sik kullanilan, basit, objektif bir puanlama
sistemidir. GKS, zehirlenme olgularinin degerlendiriimesinde
ve prognozunun takibinde kullanilabilir (9). Bilgin ve ark. (12);
GKS'nin YBU'lerde zehirlenme olgularinin tahmini 6lim
oranlarinin belirlenmesinde diger skorlama sistemlerine
gbre daha etkili oldugunu ifade etmislerdir. GKS'nin fizyolojik
parametrelere ihtiyagc duymamasi, zamandan bagimsiz olmasi
ve hasta ile karsilasildiginda cok kolay degerlendirilebilmesi
gibi avantajlari nedeniyle klinik pratikte daha degerli bir
skorlama sistemi oldugunu belirtmislerdir.

Bizim calismamizdaki GKS=15 olan 145 hastanin
hicbirinde MV gibi ileri invaziv bir islem gereksinimi
olmamisti. Bu hastalarin cogunda monitor araciligiyla arteryel
kan basinci, periferik oksijen satlrasyonu ve EKG takibi
yapllmis, bazi hastalara maske ile oksijen verilmisti. Yapilan
bitiin islemler YBU yerine acil midahale ekipmanlarinin hazir
oldugu acil serviste veya servis ortaminda da yapilabilirdi.
Her biri yaklasik 2 giin YBU'de kalan 145 hastanin toplamda
298 yogun bakim yatak ginu isgal ettigini géz onlne alirsak,
gereksiz yatak isgalinin 6nemi anlasilacaktir.

Brandenburg ve ark. (13) intoksikasyon hastalarinin
YBU'ye kabuliinde tahmini bir model gelistirmisler ve bu
modelde GKS'yi temel degiskenler olarak almislardir. Yaptiklari
calismada GKS'yi 214, 9-14, 6-9, <6 olmak Uzere doérde
ayirmislardir. Bu modelin klinik uygulamada kullaniimasiyla
intoksikasyon olgularinin YBU'ye kabuliiniin %34,3 oraninda
azalacagini ve bunun da YBU maliyetlerini ciddi dlciide
dUsUrecegini belirtmislerdir. Bizim hastalarimizda da GKS=15
olan hastalar YBU yerine monitdrizasyon yapilabilen servis
ortaminda takip edilmis olsaydi, hasta basina yaklasik %60
oraninda maliyet azalmasina gidilebilmis olurdu. Daha da
énemlisi bu hastalarin gereksiz isgal ettigi yataklara YBU
ihtiyaci olan baska hastalar alinabilecek olmasidir.

YBU'ler yiiksek teknoloji ve yiiksek vasifli personel
gerektirdigi icin pahali Unitelerdir. YBU'lerde verilen
hizmetlerin bedelleri, hem hastane maliyetlerinde hem
de SGK'larin 6deneklerinde 6nemli bir paya sahiptir. SGK
tarafindan YBU'lere paket program ile fatura édemeleri
yapilmaktadir. Buna gére YBU'ler kendi basamaklarinda veya
daha alt basamaklarda paket Ucreti talep edebilmektedirler.
Bizim calismamizda GKS=15 olan hastalar 3. diizey YBU'de
takip edilmesine ragmen 1. dlzey YBU takibi olarak
faturalandiriimistir. Buda maliyet acisindan hastanenin
zararina olmaktadir. Ulkemizde yapilan calismalarda SGK
tarafindan o6denen tutarlarin YBU'lerde verilen hizmeti
yeterince karsilamadigl belirtiimektedir. Ayrica mevcut
ddemeler ile yeni bir YBU'nin kurulmasinin mimkin
olmadigi ve mevcut yogun bakimlarin ise kismen idare
edilebilecegi belirtiimektedir (14,15).

Intoksikasyon olgularinin tamami adli olgudur. Bu olgularin
hastadan hastaya c¢ok farkli klinik ve laboratuvar yansimalari
olacagi icin yakin takip ve tedavisi sarttir. Tim bu etkenler
klinisyenin tzerinde baski unsuru olabilmekte, GKS=15 olan,
herhangi bir klinik ve laboratuvar bozuklugu olmayan, hayati
tehlikesi ve organ yetmezIligi bulunmayan hastanin takibinde
bile 2. veya 3. seviye YBU've vatisi yapilabilmektedir.
SUphesiz bu tur intoksikasyon olgularinin monitérize takibi
hastane ortaminda yapilmalidir. Bu takip 1. diizey YBU'de
olabilecegi gibi, monitdrizasyon uygulanan servislerde de
yapilabilir. Unutulmamalidir ki endikasyon dahilinde olmayan
2. ve 3. diizey YBU hasta kabulleri gereksiz yatak isgali ve
maliyet artisina neden olacaktir.

Calismanin Kisithhiklan

Calismamizin 6zellikli hasta grubunda yapilmasina ragmen
bazi kisitlamalari vardir. Calismamizin tek merkezli yapiimasi,
sinirli sayida YBU ve sinirli sayida hasta ile yapilmasi ve
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retrospektif olmasi en blyuk dezavantajimizdir. Bu nedenle
bu calismadan edindigimiz tecrlbelerle birlikte cok merkezli,
prospektif bir galisma planlamaktayiz.

Sonug

Sonug olarak, ani kardiyovaskdiler sistem ya da solunum
sistemi yan etkisi beklenmeyen, GKS 15 olan hastalarin YBU
yerine yakin hasta takibinin yapilabildigi donanimli bir servis
ortaminda takip ve tedavilerinin strdirilmesi, hem YBU
yataklarinin daha verimli ve etkin kullanilmasini saglayacagi
hem de maliyeti azaltacagi goristndeyiz. Bununla birlikte
klinik ve laboratuvar bozuklugu olan, GKS'si 15'in altinda olan,
organ yetmezligi bulunan hastalarin YBU'lerde takip edilmesi
gerekir. TUm bunlar g6z 6niine alindiginda, tlke capinda 2. ve
3. seviye YBU yataklarinin daha fazla sayida oldugu tiniversite
ve egitim-arastirma hastanelerinde hangi tlr intoksikasyon
olgularinin kabul edildigi, maliyet analizinin ve yatak isgalinin

Turk J Intense Care 2018;16:88-93

iyi tasarlandigi, cok merkezli ve genis Olgcekli calismalara
ihtiyac vardir.
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Nozokomiyal Menenijit Gelisen Beyin Cerrahisi
Yogun Bakim Hastalarinda Kortikosteroid
Kullaniminin Prognoz Uzerine Etkisi: Retrospektif
Tanimlayici Galisma

The Effects of Corticosteroid Use on Prognosis of Patients
with Nosocomial Meningitis in Neurosurgical Intensive
Care Unit: A Retrospective Descriptive Study

0z Amac: Beyin cerrahisi yogun bakim hastalarinda kraniyotomiler, eksternal ventrikll drenaj
kateteri gibi invaziv uygulamalar ve penetran kafa travmalari nozokomiyal menenijit gelisme riskini
arttirmaktadir. Kortikosteroid kullaniminin da bu riski arttirdigini gésteren calismalar oldugu gibi tersini
savunan calismalar da bulunmaktadir. Bu retrospektif tanimlayici calismanin amaci 5 yil stresince
beyin cerrahisi yogun bakim Unitesinde nozokomiyal menenijit gelisen hastalarda kortikosteroid
kullaniminin mortalite, nozokomiyal enfeksiyon, cerrahi girisim sayisi ve yogun bakim yatis siresi
(izerine etkisini ortaya koymaktir.

Gereg ve Ydntem: Bu calismada 5 yillik strede beyin cerrahisi yogun bakim tnitesinde yatan 2228
hastadan nozokomiyal menenjit gelisen 13 olgu retrospektif olarak incelendi. Nozokomiyal menenijit
gelisen hastalarda kortikosteroid kullaniminin mortalite, nozokomiyal enfeksiyon, cerrahi girisim sayisi
ve yogun bakim yatis slresi Uzerine etkisi arastirimistir.

Bulgular: Kortikosteroid kullaniminin nozokomiyal menenjiti olan hastalarda mortalite, nozokomiyal
enfeksiyon riski, cerrahi girisim sayisi ve yogun bakim yatis stresi Uzerine etkisi bulunmadi (p>0,05).
Sonug: Nozokomiyal menenijiti olan beyin cerrahisi yogun bakim hastalarinda, kortikosteroid
kullanimi; mortalite, nozokomiyal enfeksiyon riski, cerrahi girisim sayisi ve yogun bakim yatis sresini
etkilememektedir.

Anahtar Kelimeler: Nozokomiyal meneniit, kortikosteroidler, beyin cerrahisi yogun bakim Unitesi

ABSTRACT Objective: Invasive procedures such as craniotomies, external ventricular drainage
catheters, and penetrating head traumas increase the risk of nosocomial meningitis in neurosurgical
intensive care unit patients. While some studies suggest that corticosteroids increase this risk,
others argue no such effect present. The aim of this retrospective descriptive study was to reveal
the effect of corticosteroid use in patients with nosocomial meningitis in the neurosurgical intensive
care unit for five years on mortality, nosocomial infection, the number of surgical interventions and
the duration of stay in intensive care unit.

Materials and Methods: In this study, 13 cases that developed nosocomial meningitis from
2228 patients in the neurosurgical intensive care unit during a 5-year period were retrospectively
analyzed. The effects of corticosteroid use on mortality, nosocomial infections, number of surgical
interventions and length of stay in intensive care unit were investigated in patients with nosocomial
meningitis.

Results: The use of corticosteroid in patients with nosocomial meningitis had no effect on mortality,
nosocomial infection risk, number of surgical interventions and length of stay in intensive care unit
(p>0.05).

Conclusion: Corticosteroid use of neurosurgical intensive care unit patients with nosocomial
meningitis does not affect mortality, nosocomial infection risk, number of surgical interventions
and length of stay in intensive care unit.

Keywords: Nosocomial meningitis, corticosteroids, neurosurgical intensive care unit


https://orcid.org/0000-0002-5956-2265
https://orcid.org/0000-0002-5221-0144
https://orcid.org/0000-0001-9314-5054
https://orcid.org/0000-0003-3180-8769
https://orcid.org/0000-0002-6742-0128

Akell ve ark. Nozokomiyal Menenjitlerde Kortikosteroidler

95

Giris

Nozokomiyal menenijit (NKM) beyin cerrahisi hastalarinda
diger hasta gruplarina goére daha sik gelisen; hastane kalis
slresi, morbidite ve mortalitede artisa yol acan ciddi bir
komplikasyondur (1,2).

Bu hasta grubunda; kraniyotomiler,
néromonitérizasyon teknikleri, eksternal ventrikdl
drenaj kateteri (EVDK), lomber drenaj kateteri (LDK) ve
ventrikdloperitonel (VP) sant uygulanmasi gibi prosedrlerden
sonra, penetran kafa travmalarinda ya da sistemik bir
enfeksiyona sekonder olarak NKM gelisebilmektedir (3,4).

Beyin cerrahisi hastalarinda NKM gelismesini kolaylastiran
risk faktorlerini ortaya koymak icin bircok calisma yapilmistir
(5-7). Bu calismalarda kortikosteroid kullanimi, EVDK ve
tekrarlayan cerrahi girisimlerin kraniyotomi sonrasi menenjit
gelisme riskini arttirdigi ortaya konmustur. EVDK ile iliskili
NKM'lerde etken olarak koagllaz negatif stafilokoklar 6n
plandayken bazi hasta serilerinde Gram-negatif bakteriler
daha fazla izole edilmistir (8,9). Kraniyotomi sonrasinda
gelisen NKM'lerde Gram-negatif basiller ve Stafiloccusus
aureus en fazla izole edilen etkenlerdir (10).

Beyin cerrahisi hastalarinda kortikosteroid kullaniminin
cerrahi alan enfeksiyonu ve menenjit riskini arttirdigini
belirten calismalar oldugu gibi tersini savunan calismalar
da bulunmaktadir (11-14). Yogun bakimda yatan hastalarda
kraniyotomi gecirmis olmanin ve kortikosteroid kullaniminin
nazokomiyal pnémoni riskini artirdigr gosterilmistir (15).

Bu calismanin amaci 1 Ocak 2012-31 Aralik 2016 tarihleri
arasinda beyin cerrahisi yogun bakim tnitesinde (YBU) NKM
gelisen hastalari tanimlamak ve kortikosteroid kullaniminin bu
hastalarda mortalite, nozokomiyal enfeksiyon, cerrahi girisim
sayisl ve yogun bakim yatis slresi Uzerine etkisini ortaya

invaziv

koymaktir.

Gereg ve Yontem

Bu calismada 1 Ocak 2012-31 Aralik 2016 tarihleri
arasinda beyin cerrahisi yogun bakim Unitesinde yatan
2228 hastadan nozokomiyal meninjit gelisen 13 olgu etik
kurul (Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakltesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu; 83045809-604.01.02; 06.03.2018)
izni ve hasta yakinlarinin onami alindiktan sonra, retrospektif
olarak incelendi. NKM tanisi; beyin cerrahisi yogun bakimda
yatan pozitif beyin omurilik sivisi (BOS) kiltdrl ya da anormal
BOS bulgularindan birine (azalmis BOS glukozu, artmis BOS

proteini ve BOS'de pleositozis) klinik tablo degisikliklerinden
(ates, biling dlizeyinde azalma) birinin eslik etmesi ile kondu.

Hastalarin yas, cinsiyet, diabetes mellitus, kronik
bdbrek yetersizligi gibi yandas hastaliklari, immunosupresif
olup olmadiklari ve kortikosteroid kullanip kullanmadiklari
kaydedildi.

Tanilari, beyin cerrahisine ait gegirdikleri ameliyat sayisinin
birden fazla olup olmadigi, BOS kacagi gelisip gelismedigi,
ameliyat olduysa acil sartlarda mi yoksa elektif sartlarda mi
yapildigi kaydedildi.

Hastalara EVDK, LDK ve ventriklloperitoneal sant takilip
takilmadigi belirtildi. Ayrica EVDK'lerinin degistirilmeden énce
kac gln kullanildigi kaydedildi. BOS'de Ureme saptandiginda
EVDK'ler ameliyathanede degistirildi.

Hastalara mekanik ventilasyon uygulanip uygulanmadig,
eslik eden diger nozokomiyal enfeksiyonlarin bulunup
bulunmadigi, BOS kultlrlerinde Uretilen mikroorganizmalar
kaydedildi. Hastalarin BOS kdltdrlerinde Greme oldugu
doéneme ait laboratuvar tetkiklerinden kanda C-reaktif protein
(CRP), prokalsitonin, I6kosit ve % notrofil sayilari, BOS'de
hiicre sayisi, glukoz, protein dlzeyleri incelendi. Hastalarin
YBU vyatis glin sayisi kaydedildi. Hastalarda NKM rekiirrensi
gelisip gelismedigi kaydedildi. Negatif BOS kdlturinden
sonra 1 ay icinde yeniden tdreme NKM rekirrensi olmasi
olarak degerlendirildi.

NKM tanisi konduktan sonra iki ay icinde eksitus olan
hastalar kaydedildi.

istatistiksel Analiz

Sayisal veriler ortalama, medyan ve yiizde olarak ifade
edilirken nominal dikotom veriler var=1 yok=0 seklinde
kaydedildi. Istatistiksel analiz icin SPSS (Statistical Package
for Social Sciences) for Windows 15.0 programi kullanildi.
Veri dagihmmin homojen olup olmadigi Shapiro-Wilkinson
testi ile ortaya kondu. Kortikosteroid kullaniminin mortalite,
nozokomiyal enfeksiyon ve cerrahi girisim sayisi Gzerine etkisi
Fisher exact test ile, YBU yatis stiresine etkisi Mann-Whitney
U testiile degerlendirildi. P<0,05 degerleri istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

Bulgular

Beyin cerrahisi yogun bakim Unitemizde 5 yillik slrede
nazokomiyal menenjit enfeksiyon hizinin yillara gére dagilimi
Tablo 1'de gosterilmistir. NKM gelisen hastalarin medyan yas
degeri 37 yildi (IQR 1-67), 7 hasta kadindi (%53,8). Hastalarin
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Tablo 1. Beyin cerrahisi yogun bakim iinitesi nazokomiyal meninjit enfeksiyon hizlar

Yil Hasta sayisi (n) Nozokomiyal meninjit (n) Enfeksiyon hizi (%)
2012 394 2 0,76

2013 446 4 09

2014 593 3 0,51

2015 440 1 0,22

2016 355 3 0,84

Toplam 2228 13 0,58

hicbirinde diabetes mellitus yoktu. Sadece bir hastada
kronik bobrek yetersizligi mevcuttu (%7,69). Biri poliarteritis
nodosaya bagl vaskdlit, digeri de bobrek transplantasyonu
nedeniyle olmak Uzere iki hasta (%15,38) immunosupresif
tedavi gormekteydi. Hastalarda kortikosteroid kullanma
orani %53,8'di (n=7). Hastalarin tanilari, birden fazla beyin
cerrahisi ameliyati gecirip gecirmedikleri, BOS kacag!
gelisip gelismedigi ve ameliyatin acil olup olmadigi Tablo
2'de gosterildi. On hastada EVDK, dort hastada VP sant,
bir hastada LDK bulunmaktaydi. EVDK surelerinin medyan
degeri 12 gindu [Interquartil range (IQR) 0-14].

Hastalarin timU mekanik ventilasyon destegindeydi.
NKM olgularinin (n=8) %61,53'linde es zamanli nozokomiyal
pnomoni gelistigi goruldu (Tablo 2). Etken mikroorganizma
olarak Gram-negatif bakteri hakimiyeti vardi (%76,92). BOS
kultlrlerinde Uretilen mikroorganizmalar Tablo 2 ile gosterildi.
Hastalarin higbirinde polimikrobiyal Greme olmadi. Hastalarin
kan CRP prokalsitonin, l6kosit ve nétrofil % degerleri Tablo
3'te, BOS hicre sayisi, glukoz ve protein miktarlari Tablo 4'te
verildi.

YBU vyatis sirelerinin medyan degeri 35 (IQR 13-59)
gundu. Higbir hastada NKM rekurrensi gelismedi. NKM gelisen
hastalardan sekiz tanesi eksitus oldu (%61,53) (Tablo 2).

Kortikosteroid kullaniminin  mortalite, nozokomiyal
enfeksiyon, cerrahi girisim sayisi ve YBU vyatis siiresine
etkisinin olmadigi gortldi (p<0,05) (Tablo 5).

Tablolarin  timinde hastalar ayni
kodlandi.

numara ile

Tartisma

Bu retrospektif tanimlayici calisma; beyin cerrahisi yogun
bakim hastalarinda kortikosteroid kullaniminin, gecirilen
ameliyat sayisinin birden fazla olmasinin, ameliyatin acil
sartlarda yapilmasinin, EVDK kullanilmasinin, hastalarin

Turk J Intense Care 2018;16:94-100

invaziv mekanik ventilasyon desteginde olmalari ve pnémoni
gibi nozokomiyal enfeksiyonlarin NKM'le iliskili olabilecegini,
ancak kortikosteroid kullaniminin  NKM hastalarinda
mortaliteyi, nozokomiyal enfeksiyon riski, cerrahi girisim
sayisi ve YBU vatis slresini arttirmadigini gésterdi.

Beyin cerrahisi hastalarinda NKM insidansi %2-8,9
arasinda degismektedir (11,12,16). Bizim serimizde
literatlrden oldukga dislik bir NKM insidansi (%0,58)
oldugunu gérdik. Bu farkin ameliyathane ve YBU'de
uyguladigimiz enfeksiyon kontrol protokolleri ve enfeksiyon
hastaliklari klinigiyle birlikte calismamizin bir sonucu oldugunu
dusUtnUyoruz.

Yas, cinsiyet ve diabetes mellitus ya da kronik bdbrek
yetersizligi gibi kronik hastaliklarin NKM riskini arttirmadiklari
one surtlmektedir (11,12,16). Sadece Chen ve ark. (10)
yaptiklari calismada ileri yasin (>65) kraniyotomi sonrasi
menenjit gelisme riskini arttirdigini belirtmislerdir. Bizim
hasta grubumuzda medyan yas 37 yildi, sadece 2 hasta 65
yasin Uzerindeydi. Literatlrde immunosupresif hastalarda
NKM riskinin yiiksek olduguna dair herhangi bir bilgiye
rastlamadik. Ayrica perioperatif donemde kortikosteroid
kullaniminin beyin cerrahisinde cerrahi alan enfeksiyonu ve
menenjit riskini arttirdigini belirten calismalar oldugu gibi
tersini savunan calismalar da bulunmaktadir (11-13,16,17).
Bizim hasta grubumuzda biri poliarteritis nodosaya bagli
vaskdilit, digeri de bobrek transplantasyonu nedeniyle olmak
Uzere iki hasta immunosupresif tedavi gormekteydi. Vasklit
olan hastada intraserebral hematom bosaltiimasi ameliyati
sonrasinda menenjit gelisti. Diger hastaya daha once
hipertansif nefropati nedeniyle bdbrek transplantasyonu
uygulanmis, serebellar kitle nedeniyle opere olduktan sonra
hidrosefali gelismesi lzerine EVDK takilmisti. Bu hastada
immunosupresyonla birlikte, ileri yas, EVDK ve ameliyat
sayisinin birden fazla olmasinin da NKM gelismesinde katkisi
oldugunu disUtndyoruz.
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Tablo 3. Hastalarin kan C-reaktif protein, prokalsitonin, l6kosit
ve % notrofil degerleri

Tablo 5. Nozokomiyal meninjit hastalarinda kortikosteroid
kullaniminin mortalite, nozokomiyal enfeksiyon, cerrahi girisim

PCT: Prokalsitonin, CRP: C-reaktif protein

Tablo 4. Hastalarin beyin omurilik sivisi hiicre, glukoz ve
protein degerleri

Hasta no Hiicre Glukoz Protein
(hiicre.mm?3) (mg.dL") (mg.dL")

1 460 68 258

2 230 52 360

3 1800 37 200

4 320 44 287

5 410 36 216

6 760 4 104

7 380 26 246

8 1100 32 280

9 186 28 240

10 2000 16 182

11 450 26 236

12 820 34 60

13 450 27 116

Penetran kafa travmalarinda menenijit riskinin yiksek
oldugu belirtilmektedir (10,13). Bizim serimizde bir olgu
penetran kafa travmasiydi. Cerrahi girisim sayisinin birden
fazla olmasi, BOS kacagi gelismesi, ameliyatlarin acil
sartlarda yapilmasi ve ameliyat sonunda EVDK takilmasi
da kraniyotomi sonrasi menenjit gelisme riskini artiran

Turk J Intense Care 2018;16:94-100

CRP PCT Lékosit sayisi ve yogun bakim iinitesi yatis siiresi iizerine etkisi
Hasta no (hiicre.pL") % notrofil Kortikosteroid
(mg/L) (ng/mL) H Kortikosteroid
1 2339 033 15100 74,8 kullanan (n=7) '(‘““63)"'“33’3" P
n=

2 251 50,84 33900 86 -

Mortalite (n) 4 3 1
3 370 0,83 12080 86,6

NKE (n) 5 2 0,286
4 146 8,54 44000 93,5 —

Cerrahi girisim>1(n) |5 2 0,286
> 162 2,66 18900 88 YBU yatis siiresi (giin)
6 42 0,82 19000 739 (med{/anj 9137 (QR13-52) | 35(1QR22-59) | 0,830
7 317,3 1,19 21100 90,6 NKE: Nozokomiyal enfeksiyon, YBU: Yogun bakim iinitesi, IQR: Interquartile range
8 330,13 5,6 39200 94
9 117,4 1,6 24900 91,9 faktorler olarak belirtiimektedir (10,12,16,18). Biz de hasta
10 234,1 6,2 31400 92,2 serimizde gecirilen cerrahi girisimin 7 hastada (%53,8)
1 118 25 15200 93 birden fazla oldugunu ve hastalarin 9'unun (%69,23) acil
12 189 0.82 10400 76.79 sartlarda ameliyata alindigini goérdtk. BOS fistlll sadece
13 % 18 22500 93 bir olguda gelisti. Kraniyotomi uygulanmis olsun ya da

olmasin NKM gelisen olgularin 10 tanesinde (%76,92) EVDK
bulunmaktaydi.

EVDK ile iliskili enfeksiyon oranlari %1-45 oraninda
degismektedir (19). EVDK iliskili ventrikdlit; morbidite ve
mortalitesi ylksek, siklikla direncli mikroorganizmalarin etken
olmasi nedeniyle de tedavisi zor bir strectir (20). Bu nedenle
onlemek icin EVDK takilmasi ve bakimi gibi proseddrler
konusunda cesitli protokoller olusturulmaya calisilmaktadir
(20,21). Bu protokollerde klinik tablonun elverdigi mumkdn
olan en kisa sltrede EVDK'nin cikariimasi, EVDK takilmadan
once antibiyotik profilaksisi yapilmasi ve sonrasinda devam
edilmemesi, antimikrobiyal kapli EVDK’lerin kullanilmasi,
ventrikllit gelistiginde intravendz tedaviye direncli olgularda
intratekal tedaviye gecilmesi, rutin BOS 6rnegi alinmasi
yerine klinik gereklilik oldugunda alinmasi, rutin olarak
EVDK'nin degistirimemesi, EVDK takilirken giris yerinin
antimikrobiyal bir ajanla silinmesi, steril ortilerin kullanilmasi,
drenaj sisteminin mUmkUn olan en az sekilde manipule
edilmesi ve her klinigin EVDK takilmasi ve bakimi ile ilgili
bir protokol gelistirmesi 6nerilmektedir (20,21,22). EVDK
ile iliskili enfeksiyonlarin en sik kateterin 4. ve 9. glnleri
arasinda gelistigi gosterilmistir (23). Bizim ¢alismamizda
dreme olmadan 6nce EVDK gln sayisi median degeri
12 glndU (IQR 0-14). Klinigimizde antibiyotik kapli EVDK
kullanilmasi disindaki oneriler protokolimUuzde yer almakta
ve uygulanmaktadir.

NKM olgularinda en sik eslik eden enfeksiyon ventilator
iliskili pnodmonidir (11). Bizim serimizde hastalarin tUmu
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mekanik ventilasyon destegindeydi ve menenjit gelisen
olgularin (n=8) %61,53'Unde es zamanh nozokomiyal
pnomoni gelistigi gortldl. Bunlardan 3 tanesinde endotrakeal
aspirattaki (ETA) dreme BOS'deki Gremeden dnceydi. Bir
hastada ETA'da Acinetobacter baumanii, BOS'de metisiline
direncli koagllaz negatif stafilokok Uredi. Diger hastada
ETA’da moraxella catarhalis, BOS'de Enterobacter spp. Uredi.
Diger bir hastada ise ETA'da Pseudomonas auroginosa,
Klebsiella pneumonia ve Acinetobacter baumanii Urerken
BOS'de P auroginosa Uredi. Bu hastalar pnémoni igin
antibiyotik tedavisi altindayken BOS'deki Gremelerine yonelik
antibiyotik degisiklikleri yapildi. Ates ve bilin¢ degisikligi olup
BOS kultlra génderdigimiz diger hastalarda ampirik olarak
vankomisin ve meropenem tedavisi baslandi, gram boyamaya
gbre vankomisin ya da meropenemle devam edildi, Gremenin
sonucuna gdre gerekiyorsa degisiklik yapildi. ki hastada
gram boyamada maya hcreleri gorildi ve antifungal
tedavi baslandi. Bir hastada ampirik olarak vankomisin ve
meropenem baslanmisken BOS kdiltirinde karbapenenemaz
Ureten enterobacter Uredigi icin tedaviye kolistin ve amikasinle
devam edildi. Hastalarin tedavinin 2. gininde ateslerinin
dlstlgl, kanda CRP ve I6kosit sayilarinin azaldigr gordld.
Penetran kafa travmasi olan hastada ampirik baslanan
meropenemle kultlr uyumlu olmasina ragmen (P auroginosa)
atesin ancak 5. glin amikasin eklendiginde, CRP ve I6kosit
degerlerinin 8. glinde azaldigini gérdik. SAK tanisiyla EVDK'si
bulunan baska bir hastada meropenem duyarli Escherichia
coli iremesine ragmen klinik ve biyokimyasal yaniti tedaviyi
3. gin meropenem yerine ampisilin-sulbaktam ve amikasin
olarak degistirdikten sonra aldik.

NKM gelisen olgularin BOS kdltdrlerinde etken
mikroorganizma olarak Gram-negatif comak hakimiyeti
vardl (%76,92). Enterobakterlerinin ilk sirada yer almasi
literatlrdeki diger serilerle uyumludur (11). Bazi calismalarda
ise Stafilokkus aureus en sik etken olarak gozikmektedir
(1,2,13). Ozellikle EVDK iliskili menenijitlerde stafilokoklarin
(Staphylococcus epidermidis ve S. aureus) en sik etken
olmasi beklenmekte, ancak Gram-negatif bakterilerin
insidansinda artis oldugu gorilmektedir (9,24). Ayrica
morbidite ve mortalitesi ylksek olan direncli A. baumaii
menenjitlerinin insidansi gin gectikge artmaktadir (2,10).
Literatlrde belirtilen etkenlerin bu derece farkli olmasinin;
cografi, epidemiyolojik farkliliklar ve enfeksiyon kontrol
protokollerine uyumla ilgili oldugu belirtiimektedir (10).

NKM tanisi igin bir konsensls bulunmamakla birlikte,
pozitif BOS kiltlrtiine anormal BOS bulgular (azalmis BOS

glukozu, azalmis BOS/kan glukoz orani, artmis BOS proteini
ve BOS'de pleositozis) ve klinik tablonun (ates, ense sertligi,
biling dlizeyinde azalma) eklenmesi ile konur (3,25,26). Kanda
CRPR prokalsitonin, I6kosit ve % ndtrofil sayisinin artmasi
hastada herhangi bir enfeksiyona bagli enflamasyonun
belirtisi olabilir. Bununla birlikte sepsis kriterlerinin hepsini
tasimayan hastalarda serum prokalsitonin ylksekliginin
bakteriyel meneniit icin tani koydurucu oldugu belirtiimektedir
(27). Bizim hasta grubumuzda BOS kilttrinin pozitif oldugu
glnlerde kan CRP prokalsitonin, I6kosit ve notrofil % lerinin
yliksek oldugu gortldi. Bu ylkselme genelde Gremenin
oldugu ginden iki giin dnce basladi ve daha sonra ates
eklendi. Menenjitle uyumlu olarak BOS'de hiicre sayisinda
ve total proteinde artis, glukoz dlizeyinde azalma gorildu.

Hastalarin YBU vyatis siresi medyan degeri 35 gindu.
YBU vyatis stresi uzadikca (>7 glin) menenijit gelisme riskinin
arttigi belirtiimektedir (13).

Sonug

Kortikosteroid kullanan, gecirilen cerrahi girisim sayisi
birden fazla olan, acil sartlarda ameliyat edilen, EVDK
kullanilan, invaziv mekanik ventilasyon desteginde olan ve
pnémoni gibi nozokomiyal enfeksiyonlari bulunan beyin
cerrahisi yogun bakim hastalarinda ates ve bilin¢c degisikligi
gelistiginde nozokomiyal menenjitten stphelenilmelidir.
Kortikosteroid kullanimi bu hastalarda mortalite, nozokomiyal
enfeksiyon riski, cerrahi girisim sayisi ve YBU vyatis siiresini
etkilememektedir.
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Akut Bobrek Hasarinda Ntrofil Jelatinaz lliskili
Lipokalin ile Mortalite lligkisi

Relationship Between Neutrophil Gelatinase-associated
Lipocalin and Mortality in Acute Kidney Injury

6z Amac: Yogun bakim hastalarinin yariya yakini akut bébrek hasarindan (ABH) etkilenmektedir. Bu
calismanin amaci; yogun bakimda ABH ile takip edilen hastalarin, erken (28 gln icinde) ve ge¢ (90
gln icinde) mortalite tahmininde kullanilabilecek parametreleri tespit etmektir.

Gereg ve Yontem: Bu calismada, yogun bakimda 50 hasta ile yapilan bir calismanin veri seti kullanildi.
Bu veri seti; cesitli nedenlerle yogun bakima alinan ve ABH gelisen hastalarin 1., 3. ve 7. glnlerdeki;
kan Ure azotu, kreatinin, plazma ve idrar nétrofil jelatinaz iliskili lipokalin (NGAL), laktat dehidrogenaz,
alkalen fosfataz ve gama-glutamil transpeptitaz degerlerini icermektedir. Bu degerlere ek olarak, 1.
glndeki serum elektrolitleri, kan gazi gibi laboratuvar sonuglari; ortalama arter basinci, santral venoz
basinci gibi vital bulgular ve demografik veriler de bulunmaktadir. Bu veriler ile mortalite arasindaki
korelasyonun tespiti i¢in, veri madenciligi teknikleri kullanildi.

Bulgular: idrar NGAL'nin 7. giindeki seviyesi icin esik deger 69 ng/mL olarak tespit edilmis olup,
bu esik seviye ile erken mortalite arasinda glgli korelasyon bulunmustur. Benzer sekilde, plazma
NGAL'nin 7. glindeki seviyesi icin esik deger 150 ng/mL olarak tespit edilmis olup, bu esik seviye
erken mortalite ile ylksek korelasyon gostermistir. Ayrica idrar NGAL'nin 1. ve 7. giindeki seviyeleri
arasindaki fark ile erken mortalite arasinda da glglU korelasyon bulunmustur.

Sonug: Bu calismada; yogun bakimda ABH ile takip edilen hastalarin, plazma ve idrar NGAL
seviyelerinin erken mortalite ile yakindan iliskili oldugu gordlmustur. Diger yandan, ge¢ mortalite ile
iliskili herhangi bir parametre ise bulunamamistir.

Anahtar Kelimeler: Akut bobrek hasari, plazma NGAL, idrar NGAL, mortalite, veri madenciligi

ABSTRACT Objective: Almost half of intensive care patients are affected by acute kidney injury
(AKI). The purpose of this study is to determine parameters that can be used for predicting of
early (within 28 days) and late (within 90 days) mortality in patients who are followed-up with AKI
in intensive care units.

Materials and Methods: In this study, a dataset that contains 50 patients with AKI in intensive care
units was used. This dataset contains blood urea nitrogen, creatinine, plasma and urinary neutrophil
gelatinase-associated lipocalin (NGAL), lactate dehydrogenase, alkaline phosphatase and gamma-
glutamyl transpeptidase values of patients who were admitted to intensive care for various reasons
and who developed AKI on the days 1, 3 and 7. In addition to these values, laboratory results
such as serum electrolytes on day 1, blood gas; vital signs such as mean arterial pressure, central
venous pressure; and demographic data were also recorded. Data mining techniques were applied
to determine correlation between all of these data and mortality.

Results: The threshold level of urinary NGAL on day 7 was determined to be 69 ng/mL, and strong
correlation was found between this threshold level and early mortality. Similarly, the threshold level
of plasma NGAL on day 7 was determined to be 150 ng/mL, and this was highly correlated with
early mortality. Besides, strong correlation was also found between the difference in the urinary
NGAL levels on day 1 and 7, and early mortality.

Conclusion: In this study, plasma and urinary NGAL levels were found to be closely related to early
mortality in patients who were followed-up with AKl in intensive care units. On the other hand, any
parameter associated with late mortality was not found.

Keywords: Acute kidney injury, plasma NGAL, urinary NGAL, mortality, data mining

101


https://orcid.org/0000-0002-8176-0188
https://orcid.org/0000-0002-1630-1241
https://orcid.org/0000-0001-7476-8141

102

Kayaalti ve ark. Akut Bobrek Hasarinda NGAL'nin Onemi

Giris

Akut bobrek hasari (ABH), bdbrek fonksiyonlarinda
saatler-gunler igerisinde hizli bir bozulma ile karakterize bir
sendromdur. Siklikla baska akut hastalik durumlarinda goraltr
ve Ozellikle yogun bakim hastalarinda yaygindir (1). Yogun
bakim hastalarinin %50'ye yakini ABH'den etkilenmektedir
(2). ABH'nin etkisi ve prognozu ABH'nin ciddiyetine,
hastanin klinik durumuna, eslik eden faktérlere gore dnemli
Olclide degisiklik gosterir. ABH'nin kisa ve uzun dénem
komplikasyonlarla iliskili olduguna dair kanitlar artmaktadir
(3,4). Ayrica kritik yogun bakim hastalarr icin dnemli mortalite
ve morbidite nedeni olarak belirtiimektedir (5). ABH tanisi,
serum kreatinin seviyesinde artis ve Ure atiiminda azalma ile
konmaktadir (6). Serum kreatinin seviyeleri ve idrar ¢ikisindaki
degisikliklere dayanilarak, ABH icin tani ve evreleme kriterleri
olarak RIFLE (Risk Injury Failure Loss End stage), AKIN (Acute
Kidney Injury Network) ve KDIGO (Kidney Disease Improving
Global Outcomes) olusturulmustur (7). Son yillarda en yaygin
kullanilan siniflama AKIN ve RIFLE'nin harmanlanmis hali
olan KDIGO'dur. KDIGO siniflamasinda; son 7 gln iginde
kreatinin degerinde bazal kreatinin degerinin en az 1,5 kati
kadar artis olmasi veya son 48 saat icinde kreatinin degerinin
en az 0,3 mg/dL artis gostermesi ya da 6 saatten daha uzun
slire 0,5 mg/kg/saat'ten daha az idrar ¢ikisi olmasi ABH
olarak tanimlanmaktadir (8).

Kreatinin; KDIGO siniflamasinda tani koydurucudur. Ancak
gecikmeli ylikselen bir indikatordar. Ayrica birgok faktérden
kolayca etkilenmektedir. Bircok biyobelirtecin bobrek hasarini
kreatininden daha erken saptadigi gosterilmistir. Ancak
hichbirinin halen kreatinin kadar yaygin kullanimi yoktur.
Notrofil jelatinaz iliskili lipokalin (NGAL) de bobrek hasarini
tespit etmek icin kullanilan biyobelirteclerden biridir (9).
NGAL, ABH icin iyi bir tani koydurucu testtir. NGAL, lipokalin
ailesinin 25 kDa'lik bir Gyesi olup, ilk kez insan notrofil
granullerinde bir protein olarak kesfedilmistir. Normalde
bobrek, akciger, mide ve kolon gibi bircok dokuda dusUk
seviyelerde Uretilir (10,11). Iskemik hasar sonrasinda bobrek
dokusundaki NGAL seviyelerinde 3 saat icinde 10 katlik artis
meydana gelir. Bu artis ilk hasar zamanindan sonra birkag
gun boyunca belirgin olarak devam eder. NGAL'deki bu erken
ve sebatll ylkselis ABH tanisinda NGAL'yi ylksek derecede
duyarli bir belirtec yapar. Bazi calismalarda, idrar NGAL erken
bir biyobelirte¢ olarak da gosterilmistir (12).

Tipta bir karar destek sistemi, tibbi ekibe karar verme
stirecinde yardimci olmak Uzere tasarlanmis bir yazilimdir.
Girdi olarak veri (6rnegin; hasta degiskenleri) kullanarak
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organizasyonel, teshis edici ve terapotik sorunlarla ilgilenir
(13). Veri madenciligi; verilerin icerisindeki ortntdlerin,
iliskilerin, kurallarin, degisimlerin, dlzensizliklerin ve
istatistiksel olarak énemli olan yapilarin ortaya konulmasidir
(14). Tibbi karar destek sistemleri alaninda, veri madenciligi
ve istatistiksel yontemler yaygin bir sekilde kullanilmaktadir.
Ozellikle cesitli kanser tirlerinde timaorli bolgelerin tespiti
ve siniflandiriimasinda (15,16) ve hastalardan alinan fizyolojik
verilerin hastalik teshisinde kullanimi (17,18) son yillarda
artmaktadir. Bu sayede gelistirilen sistemler; hekimlere
teshislerinde ve tedavilerinde yardimci olmakla birlikte, kisisel
hatalarin olusmasini engelleyecek onerilerde bulunmaktadir.
Bu calismada; akut bobrek hasari gelisen yogun bakim
hastalarindan elde edilen cesitli parametreler (laboratuvar
sonuglar) degerlendirilerek, hastalarin ilk 28 gln (erken)
ve 90 gln icindeki (geg) mortalitelerinin tahmin edilmesi
amaclanmistir. Bu amacla veri madenciligi ve istatistiksel
degerlendirmeler ile mortalite tahmininde en 6nemli
parametre/parametreler belirlenmeye calisiimistir.

Gereg ve Yontem

Calismamizda Mahmoodpoor ve ark. (19) tarafindan
hazirlamis olan acik, erisilebilir ve gincel bir veri seti
kullanilmistir (20). Veri seti https://data.mendeley.com/
datasets/579pxjyjz8/1 adresinden indirilmis olup, tim
arastirmacilara aciktir. Veri seti prospektif bir calismaya ait
olup, calisma yogun bakima alinan hastalarda yapilmistir.
Calisma protokoll ve bilgilendirilmis onam formu Tebriz
Universitesi Tip Bilimleri Fakiltesi Etik Kurulu tarafindan
bilimsel ve etik agidan degerlendirilerek onaylanmistir. Yogun
bakim Unitesine kabul edilmeleri sonrasinda 50 hastadan
veya vekillerinden bilgilendirme onami alinmistir. Calismaya
alinma kriteri, KDIGO kilavuzuna gore kreatininde >%200
artis olarak belirlenmistir. Hastalarin ilk 28 gtin (erken) ve 90
gln icindeki (gec) mortaliteleri degerlendirilmistir. Hastalarin
ilk kabulleri sirasinda ve sonrasinda 3. ve 7. giinlerde; hem
plazma hem de idrar NGAL, kan Ure azotu (BUN), kreatinin,
laktat dehidrogenaz (LDH), alkalen fosfataz (ALP) ve gama-
glutamil transpeptitaz (GGTP) degerleri kaydedilmistir. Ayrica
ilk kabulde serum elektrolitleri (Na, K) ve kan gazi (Ph, H*)
degerleri kaydedilmistir. Bunlara ek olarak, veri setinde
cinsiyet, yas, eslik eden hastalik, mortalite risk skoru APACHE
II, vazopressor ihtiyaci, ditretik kullanimi, santral venoz
basing, ortalama arter basinci, iki farkl formulle hesaplanmis
glomertler filtrasyon hizi (Chronic Kidney Disease
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Epidemiology Collaboration ve Modification of Diet Renal
Disease), erken mortalite, ge¢c mortalite ve bu degerlerden
Uretilmis farkli degerler de bulunmaktadir. Veri setinden elde
edilen istatistiki degerler Tablo 1'de sunulmustur (20). Veri
madenciligi; istatistik, veri tabani teknolojisi, 6riintl tanima,
makine 6grenmesi ve diger alanlarin ara yuzinde yatan
yeni bir disiplindir (21). Farkli veri madenciligi yontemleri
olup, istatistik, kiimeleme, birliktelik kurallari, karar agaclari
siniflandirma baslica yontemler arasinda sayilabilir. Veri 6n
isleme teknikleri (veri temizleme, veri entegrasyonu, veri
dénUstirme ve veri azaltma) veri madenciligi islemlerinin
basarisina katkida bulunan yontemlerdir (22). Veri
donUstirme tekniklerinden biri olan veri ayriklastirma, strekli

degerleri belirli kriterlere gore bolerek uygun etiket verme
islemidir. Bu sekilde slrekli veriden, sinirli sayida olasi durum
elde edilir. LiteratUre bakildiginda sayisal verileri ayriklastirma
icin bircok yontem mevcuttur. Ayriklastirmada yapilmasi
gereken, istenilen 6zelligin sayisal degerleri arasinda en
uygun esik degeri/degerleri bulmaktir. Calismamizda Quinlan
(23) tarafindan gelistirilen C4.5 algoritmasinda kullanilan
esik hesaplama yontemi tercih edilmistir. Bu yontemde
tim sayisal degerler kiglkten blylge siralanir. Ardindan
ardisik degerler arasindaki fark hesaplanir. Ardisik degerlerin
orta noktalari esik seviyeleri olarak belirlenir. Bu sekilde n
veri varsa n-1 adet esik seviyesi belirlenir. Elde edilen esik
seviyeleriyle 6zellik blylk-kictk ayrik degerlerine ayrilarak

Tablo 1. Hastalarin demografik verileri ve laboratuvar bulgulari [Normal dagiimli sayisal degiskenler ortalama * standart sapma,
normal dagilimli olmayanlar medyan (ceyrek agikligi), kategorik veriler frekans olarak verilmistir]
28 glin icinde yasayan 28 glinicinde 6len 28-90 giinicinde 28-90 glin icinde 6len
(n=38) (n=12) yasayan (n=27) (n=11)
Cinsiyet K=13, E=25 K=5, E=7 K=9, E=18 K=4, E=7
Yas 61,53+11,00 67,67£11,89 61,67+9,43 61,18+14,69
APACHE Il skoru 22,24+4,03 30,58+3,80 21,67£3,96 23,64+4,03
CVP (mmHg) 13,163,114 17,17+4,49 12,563,111 14,64+2,84
GFR (CKD-EPI) 23,1246,60 21,11+4,82 22,95+4,80 23,55+10,05
GFR (MDRD) 24,30+6,38 22,68+4,51 24,17+4,90 24,62+9,39
Ortalama arter basinci (mmHg) | 83,60+23,10 87,50+24,05 81,30+21,98 89,24+25,85
Vazopressor ihtiyaci 10 12 5 5
Ditretik kullanimi 20 5 17 3
BUN (mg/dL) 43,00 (10,00) 45,00 (10,50) 43,00 (9,75) 43,00 (13,25)
Cr (mg/dL) 2,70 (0,70) 2,75 (0,55) 2,70(0,37) 2,90 (0,95)
ALP (IU) 10,70 (1,40) 12,30(0,80) 10,70 (1,10) 11,50 (1,70)
GGTP (IU) 97,00 (21,00) 104,05 (25,20) 96,00 (17,30) 107,00 (46,00)
LDH (1U) 593,00 (205,00) 666,00 (142,00) 573,00 (199,50) 647,00 (236,00)
Plazma NGAL (ng/mL) 118,50 (39,00) 126,00 (12,00) 111,00 (39,00) 126,00 (21,75)
idrar NGAL (ng/mL) 63,00 (19,00) 61,00 (18,50) 61,00 (14,25) 65,00 (12,50)
Na (mEq/L) 139,00 (9,00) 137,00 (6,50) 140,00 (8,50) 137,00 (5,75)
K (MEq/L) 4,20 (0,80) 3,62 (0,75) 4,23 (0,88) 4,00 (0,85)
Ph 7,38(0,12) 7,42 (0,10) 7,37 (0,10) 7,42 (0,14)
H+ (nmol/L) 41,70 (12,10) 37,60 (9,80) 42,70 (9,92) 38,00 (12,98)
El (n=25) 25 0 20 5
EP (n=25) 13 12 7 6
BUN: Kan Ure azotu, GFR: Glomertiiler filtrasyon hizi, CKD: Kronik bébrek hastaligi, NGAL: Notrofil jelatinaz iligkili lipokalin, LDH: Laktat dehidrogenaz, ALP: Alkalen fosfataz,
GGTP: Gama-glutamil transpeptitaz, CVP: Merkezi vendz basing, El: Early improvement, EP: Early progression, K: Kadin, E: Erkek
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nominal 6zellikler elde edilir. Ardindan nominal degerlere
uygulanan bilgi orani form0lu (24) tim esik degerleri igin
uygulanir ve bilgi kazanimi en iyi olan esik degeri s6z konusu
ozelligin esigi olarak kabul edilir ve sinirin alt ve Ust tarafindaki
verilere farkli etiketler verilir. Ozellik degeri esik seviyesinden
blylkse “bUylk" sinifinda, kiclkse “kicik"” sinifinda yer
alir (24).
istatistiksel Analiz

Ayriklastirma isleminden sonra elde edilen veri ile erken
mortalite/ge¢ mortalite arasinda iliskili olup olmadigini
belirlemek icin ki-kare testi (x2 test) kullaniimistir (verilerin
kategorik olmasindan dolay1). Normal dagilima sahip olmayan
sayisal verilerin, erken mortalite ve ge¢ mortalite arasindaki
iliskisini belirlemek icin Mann-Whitney U testi kullaniimistir.
Veri madenciligi islemine yardimci olmak igin kullanilan
Ozellik olusturma yontemi; verilen dzellik kimesinden yeni
ozelliklerin hesaplanmasidir (22). Bu yontem kullanilarak, veri
setinde bulunan degerler ozellik olusturma 6n isleminden
gecirilerek objektif yeni veriler elde edilmeye calisiimistir.
Ayni sekilde, bu verilerde erken ve gec mortalite degeri
ile iliskilerine bakilarak, mortalite tahminindeki etkin
parametreler belirlenmeye calisiimistir.

Bulgular

Erken mortalite grubunda 7. glin idrar NGAL seviyeleri
ortalama, minimum ve maksimum degerleri sirasiyla
86,08+5,29, 79 ve 100 ng/mL yasayan hasta grubunda ise
ortalama, minimum, ve maksimum siraslyla 29,82+15,82, 5
ve 59 ng/mL dir. Idrar NGAL'nin 7. glindeki seviyelerine ait

histogram Sekil 1'de sunulmustur. Bu veriler ayriklastirma én
islemine tabi tutulmustur. Bu uygulama sirasinda ayriklastirma
icin esik seviye 69 ng/mL olarak belirlenmistir. Idrar NGAL'nin
7. glndeki seviyesi 69 ng/mL alti “disidk”, 69 ng/mL Ustl
"ylksek" etiketi verilerek ayriklastiriimistir. Elde edilen ayrik
veri ile erken mortalite arasindaki iliski olup olmadigina
bakilmis olup, ilgili veriler arasindaki capraz tablo Tablo 2'de
sunulmustur. Idrar NGAL'nin 7. giindeki seviyesinin erken
mortalite tahmininde; dogruluk=1 (50/50), duyarllk=1 [38/
(38+0)] ve belirleyicilik=1 [12/(0+12)] bulunmustur. Erken
mortalite ile yeni Uretilen etiket (ayriklastirilmis idrar NGAL

7. Giin idrar NGAL Dagilimi

10

Hasta Sayisi

0 20 40 60 80 100
7. Giin idrar NGAL Degerleri

Sekil 1. Akut bébrek hasari hastalarinda 7. giin idrar nétrofil jelatinaz
iliskili lipokalin 6lclim seviyeleri histogrami (erken mortalite takibinde)
NGAL: Notrofil jelatinaz iliskili lipokalin

Tablo 2. Ayriklastirilmig idrar nétrofil jelatinaz iligkili lipokalin (7. giin) seviyeleri ile erken mortalite verilerinin ¢apraz tablosu
Ayriklagtirilmis idrar NGAL seviyesi degerleri Erken mortalite
" Toplam
Yasayan Olen
Frekansi 38 0 38
Duslk Beklenen frekansi 28,9 9,1 38,0
Orani %100,0 %0,0 %100,0
Frekansi 0 12 12
Yiksek Beklenen frekansi 9,1 29 12,0
Orani %0,0 %100,0 %100,0
Frekansi 38 12 50
Toplam Beklenen frekansi 38,0 12,0 50,0
Orani %76,0 %24,0 %100,0
NGAL: Notrofil jelatinaz iliskili lipokalin
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seviyelerinin) arasinda guclu iliski oldugu gértlmustar. Ayni
islemler 7. giin plazma NGAL seviyeleri icin de yapilmistir.
Yedinci glin plazma NGAL seviyelerinin ortalama, minimum
ve maksimum degerleri, 28 gln icerisinde olen grup igin
siraslyla; 174,42+29,75, 84 ve 198 ng/mL, yasayan grup
icin sirasiyla; 79,21+27,64, 20 ve 129 ng/mL’dir. Yedinci
gin plazma NGAL seviyelerine ait histogram Sekil 2'de
sunulmustur. Ayni yontemle bu veriler icin ayriklastirma
islemi yapilarak esik seviye 150 ng/mL olarak belirlenmistir.
Bu sekilde ayrik veri ile erken mortalite arasindaki iliski olup
olmadigina bakilmis olup, ilgili veriler arasindaki ¢apraz tablo

Tablo 3'te sunulmustur. Yedinci gtin plazma NGAL seviyesinin
erken mortalite tahmininde; dogruluk=0,98 (49/50),
duyarhlik=1 [38/(38+0)] ve belirleyicilik=0,92 [11/(1+11)] ve
bulunmustur. Idrar NGAL'nin 1. ve 7. giindeki seviyelerine
bakilarak, degerler arasindaki farka goére, hastalar iki sinifa
(artan ve azalan) ayrildi. Sekil 3'te bu siniflara ait dagilimlar
verilmistir (O=artan, 1=azalan). Bu iki sinifin erken mortalite
ile iliskisine bakilmis olup, aralarinda mukemmel iliski
bulunmaktadir. Ayriklastirma islemine tabi tutulan dznitelikler
ile gec mortalite arasindaki iliskiye de bakilmis olup, iliskili bir
Ozellik bulunamamistir.

Tablo 3. Ayriklastirilmis plazma nétrofil jelatinaz iligkili lipokalin (7. giin) seviye ile erken mortalite verilerinin capraz tablosu
Ayriklastirilmis plazma NGAL seviyesi degerleri Erken mortalite
Toplam
Yasayan Olen
Frekansi 38 1 39
Dusilk Beklenen frekansi 29,6 9,4 39,0
Orani %97,4 %2,6 %100,0
Frekansi 0 11 11
Yiiksek Beklenen frekansi 84 2,6 11,0
Orani %0,0 %100,0 %100,0
Frekansi 38 12 50
Toplam
Beklenen frekansi 38,0 12,0 50,0
Orani %76,0 %24,0 %100,0
NGAL: Notrofil jelatinaz iliskili lipokalin

7. Giin Plazma NGAL Dagilimi

Hasta Sayisi

0 50 100 150 200 250
7. Guin Plazma NGAL Degerleri

Sekil 2. Akut bobrek hasari hastalarinda 7. giin plazma notrofil jelatinaz
iliskili lipokalin élgtim seviyeleri histogrami (erken mortalite takibinde)
NGAL: Nétrofil jelatinaz iliskili lipokalin

1. Giin idrar NGAL - 7. Giin idrar NGAL Azaldi mi Dagilimi

35

Hasta Sayisi
508

-
o

0 1
idrar NGAL degerlerinin 1. ve 7. giinler arasindaki degisimi (0: artan, 1: azalan)

Sekil 3. Akut bébrek hasari hastalarinda 1. giin idrar notrofil jelatinaz iliskili
lipokalin 6lgiim seviyesi ve 7. glin idrar nétrofil jelatinaz iliskili lipokalin
Slctim seviyeleri artis histogrami (erken mortalite takibinde)

NGAL: Né6trofil jelatinaz iliskili lipokalin
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Tartisma

Bu calismada; yogun bakimda ABH ile takip edilen
hastalarin, erken (28 gln icinde) ve gec (90 gin icinde)
mortalite tahmininde kullanilabilecek parametreleri tespit
edilmistir. Yogun bakimda 50 hasta ile yapilan bir galismanin
(19) veri seti (20) kullaniimistir. Bu veri seti; ¢esitli nedenlerle
yogun bakima alinan ve ABH gelisen hastalarin 1., 3. ve 7.
glnlerdeki BUN, kreatinin, plazma ve idrar NGAL, ALP LDH
ve GGTP degerlerini icermektedir. Bu degerlere ek olarak,
1. gindeki serum elektrolitleri, kan gazi gibi laboratuvar
sonugclari; ortalama arter basinci, santral vendz basinci gibi
vital bulgular ve demografik veriler de bulunmaktadir. Bu
veriler ile mortalite arasindaki korelasyonun tespiti icin veri
madenciligi teknikleri kullanilmistir.

Akut bobrek hasari hastaneye yatan hastalarin %5'inde
gelisen cesitli kisa/uzun donem komplikasyonlarla iliskili
yaygin bir durumdur. Bir meta analizde ABH olanlarin iki
kat daha fazla uzun dénem mortalite oranina sahip oldugu
gosterilmistir (25,26). Ancak ABH'nin ciddi morbiditenin bir
sonucu mu yoksa sebebi mi oldugunu anlamak guctdr (27).
Yakin zamanda yapilan bir meta analizde NGAL seviyeleri,
ABH tanisinda bagimsiz bir belirte¢ olarak gosterilmistir.
Karadeniz ve ark. (28) yaptiklari calismada on-pump ve
off-pump kalp cerrahisi sonrasinda, hastalart ABH gelisimi
acisindan degerlendirmek amaciyla erken bir belirtec
olmasi sebebiyle NGAL'yi kullanmislardir. NGAL ayrica renal
replasman tedavisi ihtiyacl ve mortalite tahmini acisindan
da potansiyel bir biyobelirtectir (29). Plazma ve idrar NGAL
OlcimU bir cok calismada mortalite tahmini acisindan
prognostik bir indikatdr olarak gdsterilmistir. Ayrica soktaki
hastalarda yapilan galismalarin bircogunda NGAL renal
raplasman tedavisi ihtiyacini belirlemede ve mortalite tahmini
acisindan iyi bir prognostik ajan oldugu gosterilmistir (29-31).
Fakat Hjortrup ve ark. (32), plazma ve idrar NGAL'nin ciddi
sepsisli yogun bakim hastalarinda ABH ve gec mortalite (90
gun icinde) tahmininde zayif oldugunu belirtmislerdir.

Mahmoodpoor ve ark. (19) yogun bakim Unitesindeki
hastalarin mortalite tahmininde idrar ve plazma NGAL
degerlerinin karsilastirmalarini yapmislardir. Mahmoodpoor
ve ark.'nin (19) galismasl sonucunda; plazma ve idrar NGAL
seviyelerinin yogun bakimda ABH tanisi ile takip edilen
hastalarda erken ve ge¢ mortalitenin tahmininde basarisiz
oldugu bulunmustur. Bu calismalarinda; hastalarin yogun
bakima geldikten sonraki kreatinin degerlerindeki degisim
degerlendirilerek, ilk 3 glinde kreatinin degeri >% 15 azalma
gOsterenler erken iyilesen (grup early improvement),
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boyle bir azalma yoksa ilerleme gdsterenler [grup early

progression (EP)] olarak iki gruba ayirmislardir. Verilerin

degerlendiriimesinde temel istatistik yontemlerini kullanarak
calismalarinda:

e Group EP'de 28 ve 90 gln icindeki mortalitenin daha
ylksek oldugunu,

e Hastalarin yogun bakim Unitelerine basvuru esnasindaki
plazma NGAL seviyelerinin, bobregin durumunu
gOsterdigini ancak mortalite tahmininde gUvenilir
olmadigini,

e Hastalarin yogun bakim Unitelerine basvurularindan
itibaren 48 saat icerisindeki plazma NGAL seviyelerindeki
degisimlerin, bu biyobelirtecin mortalite tahminindeki
degerini artirdigini belirtmislerdir.

Mahmoodpoor ve ark. (19) tarafindan kullanima sunulan
veri seti (20) ile yaptigimiz bu ¢alismada, plazma ve idrar
NGAL seviyelerinin 7. gin degerlerinin erken mortalite
ile iliskili oldugu gértlmustir. Mahmoodpoor ve ark. (19)
normal dagilim goéstermeyen verilere Mann-Whitney U
testi uygulamislardir. Ayni test tarafimizca uygulanmis olup
7. gln idrar NGAL ve erken mortalite arasindaki iliskiye
Mann-Whitney U test ile bakiimis olup, U degeri O olarak
bulunmustur. llgili testte U degerinin 0 olmasi, bir gruptaki
tim verilerin diger grubun timinden kesin bir sekilde daha
az oldugunu gdstermekte olup, ekstrem bir durumdur.
Mahmoodpoor ve ark.'nin (19) yaptiklari ¢alismada yorum
veya test uygulama vb. farkliliklar nedeniyle farkli sonuca
ulastiklarini disinmekteyiz.

Bu calismada yogun bakimda ABH tanisi ile takip edilen
hastalarda 7. giin idrar NGAL seviyeleri ile erken mortalite
arasindaki iliski net bir sekilde gosterilmis olup, esik seviyesi
hesaplanmistir. Ol ve yasayan gruptaki deger farkliliklari
Sekil 1'de net bir sekilde gorilebilmektedir. Idrar NGAL'nin
7. gundeki esik seviyesi 69 ng/mL olarak belirlensede, idrar
NGAL'nin 7. glindeki seviyesi yasayan grupta en ylksek
seviye 59 ng/mL, 6len grupta en dislk seviye 79 ng/mL
olarak bulunmustur. Esik seviyesi degerinin 59-79 ng/mL
arasinda oldugunu belirtmek daha dogru olacaktir. Yirmi
sekizinci gin sonunda yasayan grupta 1. gtn idrar NGAL
seviyesi 59 ng/mL Uzerinde olan 23 hasta, 79 ng/mL ye
esit veya Uzerinde olan 3 hasta vardir. Ayni sekilde 28. glin
sonunda yasayan grupta 3. gin idrar NGAL seviyesi 59 ng/
mL Uzerinde olan 7 hasta, 79 ng/mL ye esit veya Uzerinde
2 hasta vardir. Erken mortalite tahmini igin belirlenen 7. giin
idrar NGAL esik seviyesinin, 1. giin ve 3. gln idrar NGAL
seviyeleriyle karsilastirmanin anlamli olmayacagi acikca
gorilmektedir.
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Erken donem mortalite tahmininde 7. gln plazma
NGAL seviyelerinin kullaniminin da oldukga basarili oldugu
gosterilmistir. Oli ve yasayan gruptaki deger farkliliklar Sekil
2'de net bir sekilde gorulebilmektedir. Plazmna NGAL'nin 7.
glndeki esik seviyesi 150 ng/mL olarak belirlensede, 7. gin
plazma NGAL seviyesi yasayan grupta en ylksek seviye 129
ng/mL, dlen grupta en distk 2. seviye 171 ng/mL olarak
bulunmustur. Plazma NGAL'nin 7. gindeki esik seviyesi
degerinin 129-171 ng/mL arasinda oldugunu belirtmek
daha dogru olacaktir. Yirmi sekizinci giin sonunda yasayan
grupta 1. glin plazma NGAL seviyesi 129 ng/mL ye esit veya
Uzerinde olan 15 hasta, 171 ng/mL ye esit veya Uzerinde olan
4 hasta vardir. Ayni sekilde 28. glin sonunda yasayan grupta
3. glin plazma NGAL seviyesi 129 ng/mL Uzerinde olan 10
hasta, 171 ng/mL Uzerinde 1 hasta vardir. Ayni sekilde erken
mortalite tahmini i¢in belirlenen 7. glin plazma NGAL esik
seviyesinin, 1. gln ve 3. gln plazma NGAL seviyeleriyle
karsilastirmanin anlamli olmayacagi agikca gordlmektedir.
Bunlara ek olarak, erken mortalite ile idrar NGAL'nin 1. ve 7.
glndeki NGAL seviyelerinin farki arasinda glcli korelasyon
oldugu tespit edilmistir. Calismamizda gec¢ mortalite ile
plazma ve idrar NGAL seviyeleri arasinda kuvvetli bir iliski
clkmamistir. Yang ve ark.'da (33) yaptiklari galismada da masif
yanikli hastalarda ilk 12 saatte ylksek seyreden plazma ve
idrar NGAL seviyelerine sahip hastalar ABH gelisimi ve erken
mortalite agisindan risk altinda tespit edilmisken, gec donem
ABH ve mortaliteyi tahmin etmede basarisiz olmuslardir.
Hastanin ilk bastaki NGAL parametreleri/degerleri erken
mortalite tahmini icin cok degerli olmasina karsin, gec
mortalite tahmininde yogun bakim tedavinin olumlu etkisi
dahil bircok bilinmeyen etki etmekte ve tahmin performansi
dismektedir.

Sonug

Yaptigimiz calisma icin acik, erisilebilir ve yeni bir
veri seti kullaniimis olup, elde edilen tUm sonuclar teyit
edilebilirdir. Bu calismada erken mortalite tahmini igin
temel yontemlerle dnemli parametreler belirlenmistir.
Literatlrde k-en yakin komsu, destek vektér makinalari,
yapay sinir aglari, karar agaclari vb. bircok siniflandirma
yontemi mevcut olup, tibbi verilerin siniflandiriimasinda
basarili bir sekilde kullaniimaktadirlar. lleriki calismalarda, gec
mortalite tahmininde hangi parametrelerin kullanilabilecegini
belirlemede, diger veri madenciligi tekniklerinin uygulanmasi
planlanmaktadir.
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Cocuk Yogun Bakim Unitesinde Yatan Hastalardan
zole Edilen Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella
pneumoniae ve Acinetobacter baumannii Suslarinin
Antibiyotik Duyarliliklan

Antibiotic Susceptibilities of Pseudomonas aeruginosa,
Klebsiella pneumoniae and Acinetobacter baumannii
Strains Isolated from Patients in the Pediatric

Intensive Care Unit

0z Amac: Bu calismada kan ve endotrakeal aspirat orneklerinden izole edilen Pseudomonasa
aeruginosa, Klebsiella pneumoniae ve Acinetobacter baumannii bakterilerinin antibiyotik
duyarliliklarinin belirlenmesi ve uygun ampirik antibiyotik tedavisinin baslanmasi amaclanmistir.
Gerec ve Yéntem: Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Yogun Bakim Unitesi'nden 1 Ocak
2013-30 Agustos 2017 tarihleri arasinda hastanemiz mikrobiyoloji laboratuvarina génderilen ve
Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae ve Acinetobacter baumannii bakteri Gremesi
saptanan hastalarin antibiyogram sonuclari retrospektif olarak degerlendirildi.

Bulgular: Yas ortancalari 17 ay (7-112) olan 65'i (%63,6) erkek, 56'sI (%36,4) kiz toplam 111 hastadan
gonderilen 135 6rnek retrospektif olarak incelendi. Altmis sekiz dérnekte Pseudomonas aeruginosa
[kan: 31, endotrakealaspirat (ETA): 37], 42 6rnekte Acinetobacter baumannii (kan: 22, ETA: 20), 25
Ornekte ise Klebsiella pneumoniae (kan: 18, ETA: 7) Gremesi tespit edildi. Amikasin direng orani en
disUk antibiyotik olarak gorulirken (%23,7), sefepim, seftazidim, meropenem, siprofloksasin ve
gentamisin direng oranlari siraslyla %49,6, %53,7, %62,2, %46,7 ve %60 olarak saptandi. Amikasin
direnci Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii ve Klebsiella pneumoniae igin sirasiyla
%5,9, %64,3 ve %4 olarak tespit edilmistir.

Sonug: Calismamiz yogun bakim Unitelerinde Acinetobacter, Pseudomonas ve Klebsiella igin
ciddi karbapenem direnci saptanmasi nedeniyle bu ilaci kullanmaya karar verirken daha dikkatli
olunmasi gerektigini dislindirmektedir. Ayrica amikasinin ampirik tedavide iyi bir secenek oldugunu
gbstermektedir.

Anahtar Kelimeler: Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii

ABSTRACT Objective: In this study, it was aimed to determine the antibiotic susceptibility of
Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae and Acinetobacter baumanii bacteria isolated
from blood and endotracheal aspirate samples, and to start the appropriate empirical antibiotic
treatment.

Materials and Methods: The antibiogram results of the patients’ whose blood and endotracheal
aspirate samples sent from Erciyes University Faculty of Medicine Pediatric Intensive Care Unit to
our hospital between January 1, 2013-August 30, 2017, and Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella
pneumoniae and Acinetobacter baumannii bacteria reproduction detecting were evaluated
retrospectively.

Results: One hundred thirty-five samples sent from a total of 111 patients [65 male (63.6%),
56 female (36.4%)] with a median age of 17 months (7-112) were analyzed retrospectively.
Of these samples reproduction of Pseudomonas aeruginosa were detected in 68 [blood: 31,
endotrakealaspirat (ETA): 37], Acinetobacter baumannii in 42 (blood: 22, ETA: 20), Klebsiella
pneumoniae in 25 samples (blood: 18, ETA: 7). Amikacin resistance rate was the lovest antibiotic
(23.7%), while cefepime, ceftazidime, meropenem, ciprofloxacin and gentamicin resistance rates

109


https://orcid.org/0000-0003-0855-780X
https://orcid.org/0000-0002-2315-5027
https://orcid.org/0000-0003-4885-4112
https://orcid.org/0000-0002-4454-374X
https://orcid.org/0000-0001-8540-0625

110 Dursun ve ark. P. aeruginosa, K. pneumoniae ve A. baumannii Suslarinin Antibiyotik Duyarliliklari

were 49.6%, 53.7%, 62.2%, 46.7% and 60%, respectively. Amikacin resistance was determined as 5.9%, 64.3% and 4% for Pseudomonas aeruginosa,

Acinetobacter baumannii and Klebsiella pneumoniae, respectively.

Conclusion: Our study also suggests that, clinicians should be more careful when deciding to use this drug because of the severe carbapenem resistance
for Acinetobacter, Pseudomonas and Klebsiella in Intensive Care Units. It also reveals that amikacin is a good option in empirical treatment.
Keywords: Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumanii

Giris

Bakterilerin antibiyotiklere direng gelistirmesi dinya
genelinde giderek blylyen mortalite ve morbiditeyi
artiran ciddi bir sorundur (1). Ozellikle énemli nozokomiyal
enfeksiyon etkenleri arasinda yer alan Pseudomonas
aeruginosa, Klebsiella pneumoniae ve Acinetobacter
baumannii bakterilerinin antibiyotik direncinin ¢ok hizli
yayilmasi, invaziv girisimlerin, genis spektrumlu antibiyotik
kullaniminin, hasta ve saglik personeli temas sikliginin daha
fazla goruldigl yogun bakim Gniteleri (YBU) gibi yiksek
riskli boélimler acgisindan yogun bir tehdit olusturmaktadir
(2). Sik karslilasilan enfeksiyon etkenleri ve direng 6zellikleri
bolgeler, hastaneler hatta ayni hastanede farkli yogun
bakim Unitelerinde dahi farklilik gosterebilir. Klinisyene yol
gostermesi acisindan YBU'lerden izole edilen bakteriler ile
bunlarin antibiyotik direnc profillerinin degisik zamanlarda
belirlenmesi ve antibiyotik kullanma aliskanlklarinin bu veriler
1siginda tekrar gdzden gegirilmesi dnemlidir.

Bu calismada Erciyes Universitesi Tip Fakiltesi Cocuk
Yogun Bakim Unitesi'nde takip edilen hastalarin, kan ve
endotrakealaspirat (ETA) 6rneklerinde Ureyen Pseudomonas
aeruginosa, Klebsiella pneumoniae ve Acinetobacter
baumannii bakterilerinin antibiyotik duyarliliklari belirlenerek,
basarili ampirik tedavi modellerinin olusturulmasi
amaclanmistir.

Gerec ve Yontem

Yilda ortalama 550 hastanin yattigl, 12 adet Uclncu
basamak yatak kapasitesine sahip Erciyes Universitesi Tip
Fakiltesi Cocuk Yogun Bakim Unitesi'nden 1 Ocak 2013-
30 Agustos 2017 tarihleri arasinda hastanemiz mikrobiyoloji
laboratuvarina toplam 4862 kan ve ETA 6rnegi gdnderilmistir.
Kaltlrler hastalarin tasikardi, tasipne, hipotermi, hipertermi,
|6kositoz veya |6kopeni kriterlerden iki veya daha fazlasina
sahip oldugu donemde alinmistir. Ayrica mimkin oldugu
kadar antimikrobiyal tedaviye baslamadan once, eger hasta
antibiyotik kullaniyor ise son antibiyotik yapilmadan hemen
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once alinmasina dikkat edilmistir. Kan kdlttra alinirken kan
alinacak bdlge merkezden baslayip cevreye dogru dairesel
hareketlerle ya da yukardan asagiya dogru antiseptik
sollsyonla ile silinerek yaklasik 2-3 cc kan alinmistir. ETA
kdlturleri alinmadan 6nce hastalarin vicut isisi, l6kosit sayisi
ve morfolojisi, trakeal sekresyon miktari ve karakteri, PaO,/
FiO, degerleri, pulmoner infiltrasyon varligi ve pulmoner
infiltrasyonda ilerleme olup olmadigi degerlendirildi. Kilttrler
aspirasyon sondasinin ucu hicbir yere temas ettiriimeden
sonda yardimiyla entibasyon tlpU ya da trakeostomi
kanUlinden alindi. Bulgulari enfeksiyonla uyumlu olan ve
ETA kultUrliinde Ureme tespit edilen hastalar calismaya dahil
edildi.

Hastalardan ilk izole edilen sus, calismaya alinirken
ayni hastaya ait mukerrer izolatlar calisma disi tutuldu
Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae ve
Acinetobacter baumannii Gremesi saptanan 135 6rnegin
kaltir ve antibiyogram sonugclari retrospektif olarak
degerlendirildi.

Anti-Pseudomonas penisilinler (piperasilin-tazobaktam,
seftazidim, sefepim), karbapenem (imipenem ve
meropenem), aminoglikozid (gentamisin ve amikasin vb.)
ve florokinolon (siprofloksasin ve levofloksasin) grubu
antibiyotiklerden en az 3 gruba direncli olanlar ¢ok ilaca
direncli suslar olarak tanimlanmustir (3).

Calisma Erciyes Universitesi Tip Fakiltesi Etik Kurulu
tarafindan onaylandi (2018/49).

istatistiksel Analiz

Sonuclar SPSS (Statistical Package for Social
Sciences) for Windows 21 programiyla istatistiksel olarak
degerlendirilmistir. Tanimlayici degerler sayi (n), ylzde (%),
ortanca (medyan) olarak belirtildi. Degiskenlerin normal
dagiima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri)
ve analitik yontemlerle (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk
testleri) incelendi. Kategorik degiskenlerin karsilastiriimasinda
Pearson ki-kare testi kullanildi. Strekli degiskenler normal
dagilima uymadigi icin Mann-Whitney U testi ile karsilastirildi
ve p<0,05 degerleri anlamli kabul edilmistir.
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Bulgular

Bu calismada, kultlrlerinde Pseudomonas aeruginosa,
Klebsiella pneumoniae ve Acinetobacter baumannii
Gremesi tespi edilen, yas ortancalari 17 ay (7-112) olan
65'i (%63,6) erkek, 56'sI (%36,4) kiz toplam 111 hastadan
goénderilen 135 6rnek retrospektif olarak incelendi. Izole
edilen mikroorganizmalarin klinik drneklere gore dagilimlar
Tablo 1'de gosterilmistir. Kan kiltdrinde Greme tespit edilen
4 hastanin ayni zamanda ETA kultGrinde Pseudomonas
aeruginosa, 4 hastada Acinetobacter baumannii, 3 hastada
ise Klebsiella pneumonia Gremesi tespit edildi.

Calismaya dahil edilen hastalarin 50'si (%45) solunum
sikintisi, 22'si (%20) noérolojik hastalklar, 13’0 (%12)
hematolojik-onkolojik hastaliklar, 8'i (%7) kardiyolojik
hastaliklar nedeniyle, 18 (%15) hasta ise diger hastalik
tanilariyla Gnitemizde izlenmekteydi. Elli iki hasta mekanik
ventilator destegi aldi ve hastalarin mekanik ventilator gin
sayisl 18 (10-41gln) olarak hesaplandi.

Hastalar antibiyotik kullanimlarina gore degerlendirildiginde
30 hastanin (%27) tekli, 45 hastanin (%40) ikili 36 hastanin

Tablo 1. Mikroorganizmalarin klinik 6rneklere gore dagilimlar

Yer Bakteri

Pseudomonas | Acinetobacter | Klebsiella | Toplam
Kan 31 (%44) 22 (%31) 18 (%25) | 71
ETA 37 (%58) 20 (% 31) 7(%11) |64
Toplam | 68 (%50) 42 (%31) 25(%19) | 135

ETA: Endotrakealaspirat

ise (%33) U¢ ve daha fazla antibiyotik kullandigi tespit edildi.
Amikasin direng orani en dusik antibiyotik olarak
goralirken (%23,7), sefepim, seftazidim, meropenem,
siprofloksasin ve gentamisin direnc oranlari sirasiyla %49,6,
%53,7, %62,2, %46,7 ve %60 olarak saptandi. Diren¢
oranlari mikroorganizmalara gore ayri ayri degerlendirildiginde
ise antibiyotikler icerisinde amikasinin tim bakteriler icin en
dUstlk dirence sahip antibiyotik oldugu gorildi. Amikasin
direnci Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii
ve Klebsiella pneumoniae icin sirasiyla %5,9, %64,3 ve %4
olarak tespit edilmistir. Orneklerden izole edilen bakteriler ve
diren¢ durumlari Tablo 2, Tablo 3 ve Tablo 4'te gosterilmistir.
Cok ilaca direncli Pseudomonas aeruginosa orani %36,8
olarak bulunurken, bu oranin Klebsiella pneumoniae %60'a,

Tablo 3. 2013-2017 yillari arasinda izole edilen Acinetobacter
baumanisuslarinin direng durumlari ve 2013-2015 ve 2016-2017
yillari diren¢ durumlarinin karsilagtirilmasi

Direngli suslar

2013-2017 | 2013-2015
(n=42) (n=35)

2016-2017
(n=27)

Antibiyotikler Sayl | (%) |Sayi | (%) |Sayi | (%) |p

Amikasin 27 64,3 | 25 716 | 2 28,6 | 0,77

Sefepim 34 |81 31 88,6 | 3 42,9 | 0,041
Siprofloksasin 36 |857 |31 88,6 | 5 71,6 | 0,437
Gentamisin 35 83,3 | 31 88,6 | 4 57,1 | 0,044
Meropenem 33 78,6 | 30 85,7 |3 42,9 |1 0,012
:&::;:ZFESIZ o133 |88 |29 8294 |51 |02
Seftazidim 35 (833 |31 88,6 | 4 57,1 | 0,013

Tablo 2. 2013-2017 yillan arasinda izole edilen Pseudomonas
aeruginosa suslarinin diren¢ durumlari ve 2013-2015 ve 2016-
2017 yillani diren¢ durumlarinin karsilastirilmasi

Direngli suslar

Tablo 4. 2013-2017 yillari arasinda izole edilen Klebsiella
pneumoniae suslarinin diren¢ durumlar ve 2013-2015 ve
2016-2017 yillari direng durumlarinin karsilastirilmasi

Direngli suslar

2013-2017 | 2013-2015 | 2016-2017

(n=68) (n=41) (n=27)
Antibiyotikler | Say1 | (%) | Say1 | (%) |[Sayi | (%) |p
Amikasin 4 5,9 - 0 4 14,8 | 0,001
Sefepim 13 191 | 4 9,8 9 333 (0,34

Siprofloksasin | 14 206 | 4 9,8 10 37 0,08

Gentamisin 31 456 | 13 31,7 | 18 66,7 | 0,001

Meropenem 44 64,7 | 23 56,1 | 21 77,8 | 0,91

Piperasilin-

tazobaktam 24 1352 |10 | 244 (14 58,3 | 0,02

Seftazidim 23 338 |11 26,8 | 12 44,4 | 0,274

2013-2017 | 2013-2015 | 2016-2017

(n=25) (n=16) (n=9)
Antibiyotikler | Say1 | (%) | Sayi | (%) | Say1 | (%) | p
Amikasin 1 4 1 6,3 - 0 0,634
Sefepim 20 80 |12 75 8 88,9 | 0,405
Siprofloksasin | 13 52 |7 438 | 6 66,7 | 0,341
Gentamisin 15 60 9 56,3 | 6 66,7 | 0,408
Meropenem 7 28 4 25 3 33,3 | 0,656
i;iﬁf:l'(lt';‘; 13 |22 |7 |a38|6 |e67 | 0431
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Acinetobacter baumannii igin ise %83,3'e, ylkseldigi
gorulmustdr.

Mikroorganizmalarin hastalarin yogun bakim vyatisi
sirasindaki ortaya cikis sireleri degerlendirildiginde
Pseudomonas aeruginosa icin 13 (8-27) gun, Acinetobacter
baumanniiicin 21 (14-46) gun, Klebsiella pneumoniae igin ise
15 (9-34) glin oldugu tespit edildi ve aradaki fark istatistiksel
olarak anlamli degildi (p=0,574).

Tartisma

Direncli hastane enfeksiyonlarinin en sik gortldigu
yerler YBU'dir. Genis spektrumlu antibiyotiklerin ampirik
olarak yaygin kullanimi direngli mikroorganizmalarin baskin
hale gelmesine sebebiyet vermekte ve klinisyenlerin tedavi
seceneklerini giderek azaltmaktadir. Bu yiizden YBU'de yatan
hastalarda Ureyen bakterilerin antibiyotik duyarhlklarinin
onceden bilinmesi ve dogru ila¢ secimine yardimci olmasi
acisindan calismamizin 6nemli oldugunu distnmekteyiz.

Dogada yaygin olarak bulunan Pseudomonas aeruginosa
ylUksek mortaliteyle iliskili kan akimi enfeksiyonlarinin
onemli nedenlerinden birisidir (4). Ozellikle enfeksiyonu
izleyen ilk 3-5 gun icerisinde mortalitenin ylksek olmasi
nedeniyle uygun ampirik antimikrobiyal tedavinin hizlica
baslanmasi dnerilmektedir (5). Gerek direnc gelisme riskini
azaltmasi gerekse elde edilen sinerji nedeniyle ginimuzde
Pseudomonas aeruginosa enfeksiyonlarinin tedavisinde
tek ilacla tedavi yerine kombine antimikrobik tedavi tavsiye
edilmektedir (6). Bu amagla en sik kullanilan antimikrobiyaller
antipsédomonal penisilinler, sefalosporinler, karbapenemler,
kinolonlar ve aminoglikozidler olarak siralanabilir (7).
Pseudomonas aeruginosa enfeksiyonlarinda beta-laktam trt
ilaglar ile yapilan tedavide giinimuzde karsilasilan en 6nemli
sorun beta-laktamaz Uretimine bagl diren¢ gelismesidir (8).
Onceki calismalarda, incelenen érneklere ve antibiyotik
kullanim politikalarina goére degisebilen duyarlilik oranlari
bildirilmistir. Gur ve ark. (9) yaptigi slrveyans calismasinda
piperasilin-tazobaktam %18,1 direnc orani ile Ulkemizde
en etkili antipsddomonal ilac olarak bulunmustur. YBU'lerin
izole edilen suslarla yapilan calismalarda ise Sirin ve ark.
(10) bu orani %52, Aliskan ve ark. (11) %16 Ylce ve ark.
(12) ise %88 olarak bildirmislerdir. Calismamizda piperasi-
lin-tazobaktam toplam direnc orani %35,2, 2013-2015 ve
2016-2017 yillarinda ise sirasiyla %24,4 ve %58,3 olarak
bulundu. Yillar arasinda ki goreceli direng artisi istatistiksel
olarak anlamliydi. Direng oranindaki bu artisin hastanemizde
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ampirik tedavide piperasilin-tazobaktamin yogun kullanimiyla
iliskili oldugu disUnUlmstar.

Pseudomonas aeruginosa enfeksiyonlarinda tercih edilen
diger beta-laktam antimikrobiyaller sefepimin ve seftazidim
(12). Literatlrde seftazidim icin %9,9 ile %87,4, sefepim
icin ise %30,2 ile %84,9 arasinda degisen direnc oranlari
bildirilmistir (13-15). Calismamizda seftazidim igin direng
orani %33,8, sefepim icin ise %19,1 olarak bulunmustur.
Elde edilen bu veriler neticesinde sefepim ve seftazidimin
hastanemizde Pseudomonas aeruginosa enfeksiyonlarinin
tedavisinde piperasilin-tazobaktama gdre daha iyi bir secenek
olacag@i dusunulehbilir.

Hastane enfeksiyonlarinin bir diger énemli nedeni
Acinetobacter turleridir. Bakterinin karbapenemler dahil
bir cok antibiyotige direncli olmasi énemli bir sorundur
(16). Bu durum YBU'de yatan hastalar icin ciddi tehdit
olusturmaktadir. Acinetobacter suslarinda beta-laktam
anti-biyotiklere karsi direnc beta-laktamaz Uretimi, beta-
laktam antibiyotigin dis membran porinle=rinden girisinin
azalmasi ve penisilin baglayan proteinlerde degisiklik
sonucu meydana gelmektedir (17). Sefepim ve seftazidim,
Acinetobacter turlerinin tedavisinde siklikla kullanilan
beta-laktam anti—biyotiklerdendir. Literatlrde sefepim ve
seftazidim icin %90'in Ustlinde direng oranlarini gosteren
calismalara rastlanmaktadir (16). Calismamizda sefepim igin
%81, seftazidim icin ise %83,3 gibi ylksek direng oranlar
tespit edilmistir. Calismamiz ilerleyen vyillarda UGlkemiz
icin ciddi sorunlara yol acacagi ongorllen Acinetobacter
tUrlerinin hastanemiz acisindan da dikkat edilmesi gereken
bir durum oldugunu gostermistir (18). Ancak uygulanan
antibiyotik politikalari neticesinde 2013-2015 ve 2016-2017
yillari arasinda direnc oranlarinin istatistiksel olarak anlamli
dlzeyde azaldigl tespit edilmistir.

Karbapenemler bakteriyel dirence karsi gelistirilmis
ve spektrumu en genis antibiyotiklerden biridir. Yanlis ve
kontrolstz kullanimlari direncli suslarin secilmesine ve tedavi
zorluklarina yol agmaktadir. Son zamanlarda Acinetobacter,
Pseudomonas ve Klebsiella turlerinde karbapenemaz
enzimindeki artis, bu ilaclara karsi olan direnci artirmistir.
Ulkemizde Acinetobacter, Pseudomonas ve Klebsiella
karbapenem direng oranlarinin gosterildigi calismalarda
siraslyla YUksek ve ark. (19) %66, 7-72, 7-28,7, %67-65-8
Ertlrk ve ark. (20) %92-21-0 Kiremitci ve ark. (21) %59,7-
48, 2-0 KuclUkbayrak ve ark. (22) ise direng oranlarini
%25-88,9 olarak bildirmislerdir. Calismamizda bu oranlar
Acinetobacter igin %78, Pseudomonas igin %64 Klebsiella
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icin ise %28 olarak bulunmustur. Unitemizde gésterilen
diren¢ oranlarindaki yUkseklik, ampirik tedavide bu ilaclan
kullanmaya karar verirken daha dikkatli olmamiz gerektigini
gdstermektedir.

Son vyillarda 6zellikle g¢ogul direncli Pseudomonas
aeruginosa ve Acinetobacter baumannii suslarinin
tedavisinde aminoglikozidler, karbapenemler ile kombine
olarak kullaniimaktadir (23). Amikasin, aminoglikozit
modifiye edici enzimlerden daha az etkilendigi icin grubun
diger Uyelerine kiyasla daha nadir direnc gelismektedir
(7). Calismamizda Pseudomonas aeruginosa susla-
rinda gentamisin ve amikasin direnci sirasiyla %45,6-5,9,
Acinetobacter baumannii suslarinda 83,3-64,3, Klebsiella
pneumoniae suslarinda %60-4 olarak bulunmustur. Bu acidan
bakildiginda hastanemizin verileri Glkemiz ve dlinyadan alinan
direnc verileri ile uyumludur (24,25). Sonuclarimiz 6zellikle
Pseudomonas aeruginosa ve Klebsiella pneumoniae
suslarinda amikasinin énemli bir alternatif oldugunu
gostermektedir.

Calismamizin Kisithliklan

Her ne kadar Ureyen mikroorganizma sayilarimizin az
olmasi ve minimal inhibitér konsantrasyon degerlerinin
verilememesi calismamizin kisitliligr olarak goérUlebilse
de, verilerimizin YBU'de Greyen mikroorganizmalar ve
antibiyotik direnc durumlari konusunda bir fikir verebilecegi
kanaatindeyiz.

Sonug

Calismamiz hastane enfeksiyonlarina yol acgan
Pseudomonas aeruginosa, Acinetobacter baumannii
ve Klebsiella pneumoniae suslarinin ampirik antibiyotik
tedavisine baslarken, amikasinin iyi bir secenek olabilecegini
gostermektedir. Ayrica ylksek karbapenem direng oranlari
enfeksiyonlarin tedavisinde ileriye donik endiseleri
beraberinde getirmektedir. Bu ylUzden karbapenem
kullanmaya karar verirken daha dikkatli olunmalidir.
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Mantar Zehirlenmesinde Erken Baslangich Muskarinik
Bulgular ve Sendromik Simiflandirma

Early Stage Muscarinic Findings and Syndromic
Classification in Wild Mushroom Poisoning

0z Mantar zehirlenmeleri, tim dlnyada sik karsilasilan, tiri ve toksinine gére asemptomatik
bulgulardan 6limcul organ yetmezliklerine kadar genis klinik spektrumla seyreden bir saglik
sorunudur. Zehirlenmeye yol acan mantarin toksini cogunlukla tanimlanamadigindan hedef organ
sistemi toksisite bulgularina gére sendromik siniflandirma klinik yénetime fayda saglayabilir. Diabetes
mellitus, koroner arter hastaligi, hipertansiyon ve hiperlipidemi gibi komorbiditeleri bulunan 64
yasindaki kadin hasta yogun bakim Unitesine kabul edildi. Yabani mantar yedikten yaklasik 4 saat sonra
diyare, kas kramplari, soguk terleme, bulanik gérme, 6kstrik, nefes almada guglik sikayetlerinin
basladigini iletti. Solunum sistemi muayenesinde takipne, yaygin bilateral ronkis, bronkore ve hisiltili
solunum saptandi. Normotansif ve bradikardikti (kalp hizi 35 atim/dakika). Glasgow Koma skoru 15
olan hastanin anksiyetesi vardi. Pupiller bilateral izokorik, miyotik ve isik refleksleri azalmisti. Arteriyel
kan gazinda pH 7,26, parsiyel karbon dioksit basinci 34 mmHg, potasyum 5,3 mmol/L, sodyum
130 mmol/L, laktat 5,3 mmol/L, bikarbonat 16 mEg/L, baz fazlaligi -10,3 mmol/L saptandi. Hedef
organ sistemi toksisite bulgulari ve ortaya ¢ikis zamanlamasi erken baslangicli kolinerjik sendromu
isaret ediyordu. Intravendz atropin, sivi, elektrolit, sodyum bikarbonat destek tedavileri toksisitenin
kisa strede diizelmesini sagladi. Geg¢ sonuglanan mikolojik inceleme sonuglari, hastanin muskarin
iceren Inocybe lacera adli mantar ile zehirlendigini gosterdi. Bu olgu sunumu ile klinik yénetimde
faydalandigimiz sendromik siniflandirmayt literattirdeki glincel bilgiler isiginda 6zetlemek istedik.
Anahtar Kelimeler: Mantar zehirlenmesi, sendromik siniflandirma, muskarin, Inocybe lacera

ABSTRACT Mushroom poisoning is a frequently encountered health problem around the
globe. Depending on its type and toxin, it results in a wide spectrum of issues that range from
asymptomatic findings to fatal organ failure. Since the toxin of the mushroom leading to poisoning
is often unidentified, syndromic classification may benefit clinical management according to the
findings of target organ system toxicity. A 64-year-old female patient with comorbidities such
as diabetes mellitus, coronary artery disease, hypertension and hyperlipidemia was admitted to
the intensive care unit. Approximately four hours after consuming wild mushrooms the patient’s
diarrhea, muscle cramps, cold sweating, blurry vision, coughing and shortness of breath complaints
have been begun. Her respiratory system examination revealed tachypnea, generalized bilateral
rhonchus, bronchorrhea and wheezing. Patient was normotensive and had bradycardia (heart rate
35 beats/minute). She had anxiety and the Glasgow Coma score was 15. Her pupillary bilateral
isochoric, miotic and light reflexes were diminished. In her arterial blood gas pH level 7.26, partial
carbon dioxide pressure: 34 mmHg, potassium: 5.3 mmol/L, sodium: 130 mmol/L, lactate: 5.3
mmol/L, bicarbonate: 16 mEg/L and base excess: -10,3 mmol/L was found. Target organ system
toxicity findings and timing of occurrence indicated early-onset cholinergic syndrome. Treatments
that consisted of intravenous atropine, fluid, electrolytes and sodium bicarbonate alleviated the
toxicity in a short period of time. Late mycologic examination results that followed the treatment
revealed that the patient was poisoned by /nocybe lacera, a mushroom type that contains
muscarine. With this case presentation, we summarized the syndromic classification that we use
in the clinical management in the light of current information in the literature.

Keywords: Mushroom poisoning, syndromic classification, muscarin, Inocybe lacera
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Giris

Antik caglardan itibaren mantarlarin zehirlenmeye
(micetizm veya micetismus) yol actigr bilinmekle beraber
halen glinimuzde tiketimi yaygindir (1,2). Ulkemizde yapilan
calismalarda mantar zehirlenmeleri tim akut intoksikasyon
olgularinin %9,3-10,9'unu olusturmaktadir (3,4). Bu oran
Amerika (%0,6) ve Avrupa Ulkelerine gore oldukga ytksektir
(4,5). Dlnya capinda bilinen yaklasik 100.000 mantar trd
vardir ve her yil yaklasik 800 yeni tir tanimlanmaktadir (6).
Mantar turlerinden yaklasik 100'UnUn insanlar icin zehirli
oldugu bilinmektedir. Bununla birlikte halen yeni toksik tirler
tanimlanmakta ve onceden yenilebilir olarak siniflandirilan
bazi tlrlerin de daha sonra yapilan incelemelerde toksik
oldugu anlasiimaktadir (7). Toksisite; yenilen miktara,
mantarin yasina, mevsime, cografik bolgeye ve pisiriime
sekline gore de degiskenlik gosterebilmektedir (4,8). Ayni
tlr mantari tiketen insanlarin klinik yanitlarinda da farkliliklar
gorulebilmektedir. Mantarlar icerdikleri toksin tlrlne
gére; sinirll gastrointestinal sistem (GiS) bulgularindan
hepatotoksisiteye bagli coklu organ yetmezIligi ve mortalite
ile sonuclanan élimctl toksidromlara yol acabilir (Tablo 1)
(7). Klinik tablodaki bu genis cesitlilik, semptomatik destek
tedaviler yaninda hemodiyaliz, plazmaferez ve organ
transplantasyonu gibi ileri yogun bakim destegdi kapsamindaki
seceneklerin  de planlanmasini gerektirmektedir.
Zehirlenmeye yol acan toksinin tanimlanmasinin zaman alici
olmasi da prognozun 6n gortlmesinde guclik yaratmaktadir.
Bu nedenle erken baslangich muskarinik belirtilere yol
acan /nocybe tlrl mantar zehirlenmesi olgusu sunumu ile
hedef organ sistemi toksisite bulgularina gore sendromik
siniflandirmanin klinik yonetimdeki énemine isaret etmek
istedik.

Olgu Sunumu

Bilinen tip 2 diabetes mellitus, koroner arter hastalgr,
hipertansiyon ve hiperlipidemi gibi komorbiditeleri olan 64
yasinda kadin hasta Ankara Gdlbasi'nda, evinin etrafindaki
karacam (Pinus nigra) agaclarinin altindan topladigi, halk
arasinda “‘kanlica mantari’”’ olarak anilan mantarlari tiketiyor
(Sekil 1). Yaklasik 4 saat sonra diyare, kas kramplari, titreme,
soguk ve asiri terleme, bulanik gorme, okstrlk, nefes almada
glcluk sikayetleriile basvurdugu acil serviste degerlendirilen
hasta yogun bakim Unitesine kabul edildi. Solunum sistemi
muayenesinde takipne, yaygin bilateral ronkUs, bronkore
ve hisiltih solunum saptandi. Glasgow Koma skoru 15 olan
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hastada anksiyete ve irritabilite mevcuttu. Pupiller bilateral
izokorik, miyotik ve isik refleksleri azalmisti. Nazogastrik

tlpten 2000 mL %0,9 NaCl ile gastrik lavaji takiben 6 saatte

Tablo 1. Mantar zehirlenmelerinde hedef sistemi ve baslangi¢

zamani siniflamasi

Erken baslangigli Geg ?§§langlgll Daha geg
toksisite (<6 saat) toksisite (6-24 baslangicli
saat) toksisite (>24 saat)
Norotoksik Hepatotoksik Nefrotoksik
Kolinerjik Amatoksik Orellanin
Clitocybe spp. Amanita spp. Cortinarius spp.
Inocybe spp. Galerina spp. Rabdomiyolitik
Glutaminerjik Lepiotas Tricholoma
) P Pp- equestre
Amanita muscaria Nefrotoksik RUSS.U [a.
subnigricans
Amanita pantherina | Amanita proxima No&rotoksik
Epileptojenik Amanita smithiana | Hapalopilus rutilans

Gyromitra spp. Eritromeralji -
Hallsinojenik Clitocybe . -
acromelalgia
. Clitocybe
Psilocybe spp. amoenolens i
Alerjik - -

immiinohemolitik
Paxillus involutus
Pnémonik

Lycoperdon spp.

Gastrointestinal
Disllfiram reaksiyonu

Coprinus
atramentarius

Diger gastrointestinal

Boletus spp.

Chlorophyllum spp.

Entoloma spp.
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bir 50 mg aktif kdmdir uygulandi. Intravendz (i.v) hidrasyonu
%0,9 NaCl ile saglandi. Nazal kanil ile 4 L/dk O, verimeye
baslandi. Radiyal arter kantlasyonu ile invazif arteriyel kan
basinci takibi saglandi. Arteriyel kan gazinda pH 7,26, parsiyel
karbon dioksit basinci 34 mmHg, potasyum 5,3 mmol/L,
sodyum (Na*) 130 mmol/L, laktat 5,3 mmol/L, bikarbonat
(HCO,) 16 mEqg/L, baz fazlalig -10,3 mmol/L saptand.
Metabolik asidozu 50 mL %8,4 Na* HCO, ile dlzeltildi.
Normotansif ve bradikardik (kalp hizi 35 atim/dakika)
olmasi Uzerine 1 mg atropin i.v uygulandi. Bradikardisinin
dizelmesini takiben yaklasik 30 dakika sonra titreme, terleme
ve bronkore semptomlari da kesildi. Takibinde hipertansif
seyretmesi Uzerine i.v nitrogliserin inflzyonu uygulandi,
ardindan oral antihipertansif tedaviye gecildi. Baslangi¢ ve
takip karaciger ve bobrek fonksiyon testleri normal seyretti.
Hiperglisemisi i.v instlin inflizyonu ile kontrol altina alindi.
Hastaya antisekretuvar ¢zellikleri ve atropin benzeri kimyasal
yapisi nedeniyle inhaler ipratropium uygulandi. Hedef organ
sistemi toksisite bulgulari ve ortaya c¢ikis zamanlamasi
Kolinerjik sendromu isaret ediyordu. Vital bulgulari stabil
seyreden ve ek komplikasyon gelismeyen hasta yogun
bakima yatisinin dokuzuncu gininde taburcu edildi. Hastanin
klinik durumunun bilimsel yayin olarak paylasilabilmesi icin
taburculugu 6ncesinde yazili bilgilendirilmis onami alindi.

Tartisma

Bilinmeyen bir mantarin yenilmesinden sonra gorilen
toksidromlar Diaz (7) tarafindan gelistirilen sendromik
siniflama ile; dominant organ toksisitelerine gore erken
(<6 saat), gec (6-24 saat) ve daha gec baslangicli (>24 saat)
sendromlar olarak ayristirilabilir (Tablo 1). Bunlar; sekiz erken
baslangicli sendrom (dort norotoksik, iki gastrointestinal ve
iki alerjik), Uc gec¢ baslangich sendrom (hizli hepatotoksik,
nefrotoksik ve eritromelalji) ve son olarak da U¢ daha gec
baslangicli sendrom (gecikmis nefrotoksik, noérotoksik
ve rabdomiyolitik) olarak siralanmaktadir. No6rotoksik
erken baslangicl dort sendrom kolinerjik, glutaminerijik,
epileptojenik ve halusinojenik olarak siniflandirilirlar. Geg
baslangicli hepatotoksik belirtilerle seyreden olgularin
cogu Amanita tlrG mantar zehirlenmelerine baglidir (9). Bu
siniflandirmada Amanita proxima veya Amanita smithiana'ya
bagl erken nefrotoksisite, Clitocybe amoenolens’'e bagl
gec eritromelalji, Tricholoma equestre veya Russula
subnigricans'a bagl daha gec¢ baslangicli rabdomiyoliz,
Hapalopilus rutilans'a bagh daha gec baslangicli santral

sinir sistemi toksisitesi olmak Uzere doért sendrom
tanimlamisti. Mantar intoksikasyonlarinda genel yonetim;
sivi reslsitasyonu, gastrik lavaj ve tekrarlayan dozlarda
aktif kdmir uygulanmasiyla GIS dekontaminasyonudur.
Onceden varolan organ sistemi yetmezliklerinin dislanmasi
ve karsilastirmali laboratuvar analizler icin tam kan sayimi,
periferik kan yaymasi, bobrek fonksiyon testleri (kreatinin,
kan Ure azotu, elektrolitler), karaciger transaminazlari, serum
bilirubin, glukoz ve kreatin fosfokinazin baslangic bazal
dlzeyleri dlgtlmelidir. Hepatik veya renal fonksiyonlardaki
kotilesmenin herhangi bir isareti klinisyeni potansiyel
6limcl toksik sendromlar agisindan uyarmalidir. Bu olguda
hepatotoksik bulgularin gértlmedigi, kolinerjik reseptér
agonist aktivite ile karakterize erken baslangich (<6 saat)
muskarinik zehirlenmenin klasik ozellikleri (hipotansiyon,
bradikardi, bronkospazm, bronkore, tremor, asiri salivasyon,
abdominal kramplar, kusma, sulu diyare, idrar inkontinansi,
miyozis) bulunmaktaydi. Muskarin i¢ceren mantar
zehirlenmelerinin tedavisinde spesifik bir antidot yoktur.
Temel tedavi yaklasimi gastrik lavaj ile dekontaminasyon,
aktif kdmur uygulamasi (baslangicta 1 g/kg, takiben 0,5 mg/
kg), kalp hizi ve sekresyon artisinin atropin ile kontrol edilmesi
ve hidrasyondan olusan destekleyici tedavidir. Muskarin
termostabildir, iyonize kuartener amin oldugu icin kan-beyin
bariyerini gecemez ve direkt santral norotoksisiteye neden
olmaz. Ester bagi icermediginden plazma kolinesterazi ile
metabolize olmaz. Bu nedenle asetilkolinden daha uzun
sure etki gosterir (10). Toksisite yenildikten 15 dakika-5
saat arasinda baslar. Amanita muscaria ¢ok disik miktarda
muskarin icerdiginden tuketildiginde nadiren muskarinik
belirtilere yol acabilir (11). Inocybe, Clitocybe, Boletus,
Rubinoboletus tird mantarlar belirgin toksisite olusturacak
kadar muskarin icerseler de mortalite sik gorilmez. Bununla
birlikte Avrupa, Avustralya ve Turkiye'de Inocybe, Clitocybe,
Rubinoboletus tarG muskarinik mantar zehirlenmelerine bagli
Slumler bildirilmistir (12-14). Insanlar icin muskarinin éldiricl
dozu kesin olarak bilinmemekle beraber 40 mg-495 mg
arasinda (150 g taze /nocybe tirl mantara esdeger) oldugu
tahmin edilmektedir (13). Muskarin, ylksek performansli sivi
kromatografisi ve kitle spektrometresi gibi analitik teknikler
ile idrarda saptanabilse de kullanimlari yaygin degildir (15,16).
Bu olguda hastanin yakinlarindan temin edilen mantar
ornekleri mikolojik inceleme amaciyla otolize ugramamasi
icin kurutularak Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi Farmakoloji
Laboratuvari'na génderildi. Mantar numunelerinin ve hastanin
kan, idrar drneklerinin ultraviyole absorbans ile kombine
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HPLC analizinde alfa-amanitin ve beta-amanitine rastlanmadi.
Yapilan incelemede mantar, muskarinden zengin oldugu
bilinen Inocybe lacera spp. olarak tlrlendirildi (Sekil 1 ve 2).
Inocybe lacera genellikle yaz ve sonbahar aylarinda, daha
nadir olarak kis baslangicinda gelisim gdsteren ve Ulkemizde
yaygin bulunan bir mantar tiradir (Sekil 3). Kumlu, asidik
veya besin bakimindan fakir topraklarda, konifer ve yaprak
doken agaclarin altinda yetisir (17,18).

Sekil 2. Inocybe lacera a) fruktifikasyon organi, b) bazidiyumlar, ) sporlar,
d) kleosistidyalar

Turk J Intense Care 2018;16:115-21

Sekil 3. Inocybe lacera'nin Turkiye'deki yayilisi

Sapka 20-40 mm capinda, gencken koni, daha sonra
acllarak can veya disbikey seklinde bir gérinim alir. Sapka
ylzeyi ince liflerle veya sik yumusak tlylerle kaphdir. Tadi
kifsl, kokusu spermatiktir. Zehirlenmeye neden olan
mantarin cinsi ve toksinin tanimlanmasi zaman alici olsa da,
bu olguda hedef organ sistemi toksisite bulgulari ve baslangic
zamanlamasina gore yapilan sendromik siniflandirma erken
tani ve tedaviye rehberlik etmistir. Erken baslangich GIS
bulgulariyla kendini gosteren mantar zehirlenmelerinde
toksisitenin genellikle sinirli oldugu kabul edilmekle birlikte,
Yardan ve ark.'nin (4) 317 migetizm olgusunu sunduklari
calismalarinda latent fazin 6 saatten kisa strdigu bazi
olgularda ciddi akut karaciger yetmezligi de bildirilmistir.
Hedef organ sistemi ve baslangic zamanlamasi acisindan
sadece GIS bulgularinin degil, diger sistem bulgularinin
da g6z onulne alinmasi bu olguda oldugu gibi prognozun
ongorulmesine ve klinik yaklasima katki saglamisti. Amanita
muscaria ve Amanita pantherina gibi ibotenik asit ve musimol
iceren mantarlar glutaminerjik sendroma vyol acarlar (6).
Ibotenik asit glutamatin, musimol gama-aminobtirik asitin
(GABA) tirevleridir. Ibotenik asit bir glutamat agonisti olarak
N-Metil-D-Aspartat reseptdrlerini etkiler. Misimol ise GABA,
agonistidir (19). Kusma, hiperkinetik davranislar, nobet
aktivitesi, miyoklonik kasilmalar, ataksi, ajitasyon gibi eksitator
bulgular, yenilmesini takiben 30-180 dakika icinde olusur ve
6-9 saat icinde kaybolur. Tedavi destekleyicidir. Norotoksik
mantarlar kolinerjik, epileptojenik, ensefalopatik veya
halusinojenik sendromlara yol acabilirler. Gyromitra esculenta
epileptojenik bir mantardir. Yenilebilir mantarlar arasinda
olmakla birlikte, iyi pisirilmediginde norolojik semptomlara
yol acabilen termolabil hemolizin iceren Morchella spp. ile
karistirilabili. Gyromitra esculenta gyromitrin icerir. Gyromitrin



Yilmaz ve ark. Mantar Zehirlenmesinde Sendromik Siniflandirma

119

monometilhidrazine hidrolize olur ve pridoksal fosfati inhibe
eder. Glutamattan GABA olusumunu saglayan pridoksin
bagimli yolaklarin bozulmasi nobet aktivitesini tetikler.
Semptomlar yenildikten 4-12 saat sonra baslar. Hepatik
nekroz, methemoglobinemi, hemoliz, rabdomiyoliz de
bildiriimistir (20). Tedavide sivi, elektrolit, glukoz replasmani
ve norolojik semptomlar icin pridoksin dénerilmektedir (21).
Psilosibin iceren Psilocybe tlrleri halusinojenik sendroma
yol acarlar. Isitsel ve gorsel hallsinasyonlar, midriyazis,
hipertansiyon, tasikardi ve disritmi semptomlari yenildikten
15-30 dakika sonra baslar ve genellikle 6 saat sonra kaybolur
(19). Tedavi destekleyicidir. GIS bulgularinin 6 saatten daha
kisa slrede basladigi Paxillus involutus intoksikasyonunda
mantara karsi gelisen immun kompleks aracili hemoliz,
intertisiyel nefrit ve hepatorenal yetmezlik olusabilir.
Hemodiyaliz, kortikosteroidler ve plazma degisimi tedavileri
gerekebilir. Ozellikle Coprinus tiiri mantarlar asetaldehit
dehidrogenazi inhibe eden fakat dopamin-beta hidroksilazi
inhibe etmeyen 1-amino-siklopropanolln protoksini olan
coprini icerirler. Yenilmelerini takiben 30 dakika-3 gin
sonra etanol kullanildiginda bas agrisi, flushing, terleme,
bulanti, kusma, tasikardi, hipotansiyon, carpinti ve dispne ile
karakterize disUlfiram benzeri reaksiyona yol acarlar. Etanol
tUketilmesi durumunda semptomlar tekrarlamakla birlikte
genellikle etanolln kullanimindan sonra yaklasik 6 saat icinde
geriler. Sivi ve elektrolit replasmanindan olusan destekleyici
tedavi uygulanir (6). Chlorophyllum, Botelus, Entoloma gibi
gastrointestinal toksinler iceren cesitli tlrler kusma, belirgin
diyare ve abdominal agri gibi semptomlara yol acabilir. Tedavi
sivi ve elektrolit replasmanini iceren, nadiren vazopressor
ihtiyacinin duyuldugu destekleyici tedavidir (6).

Amanita, Galerina ve Lepiota gibi amatoksin iceren
mantarlar migetizm kaynakli 6limlerin buyldk kismini
olustururlar. Yetiskinlerde 0,1 mg/kg amatoksin éldurtctdur
(6). YUksek 6lim hizina sahip amatoksik zehirlenmelerin
erken tanisinda idrar amanitin analizi degerlidir (22).
Amatoksin iceren mantarlar beraberlerinde fallotoksin,
virotoksin ve toksofallin de icerebilirler. Toksofallin kromatin
kondensasyonu, DNA fragmentasyonu ve apoptozisi
indUkler. Fallotoksinlerin intestinal emiliminin olmamasi
klinik toksisitedeki etkisini sinirlamaktadir. Hepatotoksisiteye
neden olan baslica toksin amatoksindir. Alfa-amanitin,
RNA polimeraza geri dontisimsuz baglanarak karaciger ve
bdbrege zarar veren, 1si ile bozulmayan bir oktapeptiddir.
Bu messenger RNA ve protein Uretimini azaltarak hiicre
O0limuine neden olur. Alfa-amanitin hidrojen peroksit,

slperoksit ve hidroksil radikallerinin dretimini artirarak
da hicre membranina zarar verir. Ayni zamanda timor
nekrozis faktor gibi endojen sitokinlerle sinerjistik etki
gOstererek hiicre hasari ve apoptozise yol acar. Alfa-
amanitin barsaklardan kolaylikla emilir, gastrointestinal
epitel, hepatosit, proksimal tubuUler hicrelerde birikerek
hepatik ve akut tlbuler nekroza yol acar. Genellikle ciddi
gastroenteritle baslayan 6-24 saatlik latent bir donem so6z
konusudur. Karaciger enzimleri 16-48 saat sonra yUlkselir
ve 2-7 gun sonra hepatorenal veya multiorgan yetmezligi
ile son donem baslar. Fulminan karaciger yetmezIigi ciddi
toksisitenin karakteristigidir. Unluoglu ve Tayfur (23) 1996-
2000 yillarr arasindaki 143 mantar zehirlenmesi olgusunun
analizinde fulminan karaciger yetmezligine baglh 4 6lim
bildirmislerdir. Amatoksin zehirlenmesinin evrensel olarak
kabul edilen bir antidotu veya standart bir tedavisi yoktur.
Sivi ve elektrolit dengesizligi, koagulasyon bozukluklari,
hipoglisemi ve akut karaciger yetmezligi tedavilerini
iceren yogun destek tedavisi gerekebilir. Tekrarlayan aktif
kdmir ve nazoduodenal aspirasyonlar ile amatoksinin
enterohepatik resirkllasyonu azaltiimalidir. Benzilpenisilin,
seftazidim, N-asetilsistein (NAC), rifamisin, silibilin antidot
olarak onerilmekle birlikte halen sorgulanmaktadir. Silibilin;
serbest radikal tutucu, antienflamatuvar, protein sentezi
stimUlasyonu, hepatositlerin amatoksin alimini inhibe edici
etkileriyle, NAC; glutatyon prekilrsorl olarak fayda saglayabilir.
Amatoksinin indikledigi fulminan karaciger yetmezliginin
altin standart tedavisi karaciger transplantasyonu olmakla
birlikte hemodiyaliz, hemoperflizyon, molekil abzorbe edici
resirkUlasyon sistemi, plazmadan emilim yoluyla dogrudan
adzorpsiyon gibi ekstrakorporeal destek sistemleri zaman
kazandirici olabilir (24). Clitocybe amoenolens ve Clitocybe
acromelalgia eritromelaljiye yol acan akromelik asit gibi
norotoksinler igerir. Kutandz sinir sonlanmalarindaki periferik
glutamat reseptorlerinin tutulumuna bagli olarak, yenildikten
24 saat sonra parmak uclarinda ilk dnce parestezi, takiben
de paroksismal yanici bir agri olusur. Vazodilatasyona ikincil
ellerde ve ayaklarda kizariklik ve sisme meydana gelir.
Analjeziklerin cogu zaman yetersiz oldugu bu sendrom
haftalar, bazen de aylarca surebilir (6). Mantarlarin indiikledigi
boébrek yetmezliklerinin en ciddi olani Cortinarius tlrlerine
baglidir. Icerdikleri orellanin bébrekte birikerek nefrotoksik
etki gosterir. Orellanin renal proksimal tlbdler hicrelerde
RNA polimeraz-B ve alkalin fosfatazi inhibe ederek ATP
dretimi engeller, intertisiyel nefrit ve 6dem ile birlikte akut
tlbdler nekroza yol acar. Oliglri ve anUriyi gec baslangicli
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kusma ve diyarenin takip ettigi tablo “'Orellanus sendromu”’
olarak da adlandirilir. Latent periyodun 36 saatten 21 gine
kadar uzadigi bilinmektedir. Latent slrenin kisa olmasi kotd
prognoza eslik eder (25). Steroidler ile birlikte antioksidanlar,
NAC, renal replasman tedavilerinden olusan destekleyici
tedaviler uygulanabilir. Orellanini bébrekte konsantre ederek
hasari artirdigi icin furosemidden kacmilmaldir. Cortinarius
tlrlerinden daha hizli nefrotoksik etkilerin goraldigu
hemodiyaliz gerektiren reversible tibuUlointertisiyel nefrit
ile sonuclanan Amanita proxima ve Amanita smithiana
intoksikasyonlarinda GIS semptomlarini takiben 20
dakika-24 saatlik latent periyot s6z konusudur. Tricholoma
equestre ve Russula subnigricans miyotoksik mantarlardir ve
rabdomiyolize neden olarak ge¢ bobrek hasari yapabilirler. Her
iki mantar intoksikasyonunda da kardiyak kaslarin hasarina
baglli solunum yetmezIligi, pulmoner 6¢dem, miyokardit,
kardiyovaskuler kollaps gibi kardiyopulmoner komplikasyonlar
ile 6lumler bildirilmistir (26).

Turk J Intense Care 2018;16:115-21

Sonug

Mantar ve toksinlerinin cok cesitli ve tanimlanmasinin
cogunlukla sinirli olmasi nedeniyle hedef organ sistemi
toksisite bulgular ve baslangic zamanlamasina goére yapilan
sendromik siniflandirma erken tani, tedavi ve prognozu
ongormede anahtar rol oynayabilir.
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Nursing Care for Patient Who Underwent Face
Transplant During Intensive Care: A Case Report

Yiiz Nakli Yapilan Hastanin Yogun Bakim Siirecindeki
Hemsirelik Bakimi: Olgu Sunumu

ABSTRACT There is restricted information on nursing care and follow-up for patients undergoing
face transplantation. After face transplantation, the nursing interventions to follow-up and allayment
the patient and the discussion of the responsibilities of the nurse in drug management will contribute
significantly to the healing process of the patient. This case involves nursing care in the intensive
care period after surgery of the patient with face transplantation. To 26-year-old male patient, a
full face transplant including the ears and the scalp was performed. In the post-operative intensive
care period; the patient was closely monitored for hemodynamic balance, pain management, with
the aim of preserving for infection control and tissue viability. The patient was followed-up for 8
days in the intensive care unit and did not develop any life-threatening problems. The importance of
nursing in the care of patients undergoing face transplants is undeniable. Especially in the intensive
care process; feeling the presence of the nurse for pain and agitation control, drug management
sudden changing hemodynamic status, maintaining patient and environmental safety for infection
control is the responsibility of the nurse and are important initiatives that contribute to the patient’s
recovery. However, the literature on proper nursing care for such an important responsibility is
very restricted. This case report is thought to be enlightening for nurses in the care of patients
undergoing face transplantation.

Keywords: Face transplantation, nursing care, intensive care

Oz Literatiirde yUz nakli yapilan hastanin hemsirelik bakimi ve izlemine yonelik bilgi oldukca kisithidir.
YUz nakli sonras| hastanin takibi ve rahatlamasina yonelik hemsirelik girisimleri ve ilag yonetimindeki
hemsirenin sorumluluklarinin tartisiimasi hastanin iyilesme strecine 6nemli katkilar saglayacaktir.
Bu olgu yUz nakli olan hastanin cerrahi sonrasi yogun bakim slrecindeki hemsirelik bakimini
kapsar. Yirmi alti yasindaki erkek hastaya kulak ve sacli deriyi de kapsayan total yuz nakli yapildi.
Hasta operasyon sonrasi yogun bakim strecinde; hemodinamik denge, agri yonetimi, enfeksiyon
kontrolt ve doku canliliginin korunmasi amaci ile yakindan izlendi. Yogun bakimda 8 gtin takip edilen
hastada hayati tehdit eden herhangi bir problem gelismedi. YUz nakli yapilan hastalarin bakiminda
hemsireligin dnemi inkar edilemez. Ozellikle yogun bakim stirecinde; agri ve ajitasyon kontrolii igin
hemsirenin varligini hissettirmesi, ani degisen hemodinamik duruma gére ilag yonetimi, enfeksiyon
kontroltine yonelik hasta ve ¢evre glvenliginin slrddrilmesi hemsirenin sorumlulugunda olan ve
hastanin iyilesmesine énemli katki saglayan girisimlerdir. Ancak boylesine énemli bir sorumluluk igin
uygun hemsirelik bakimi konusunda literatlr oldukca kisithdir. Bu olgu raporunun yiz nakli yapilan
hasta bakiminda hemsireler icin aydinlatici olacag distntlmektedir.

Anahtar Kelimeler: Yz nakli, hemsirelik bakimi, yogun bakim
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Introduction

Face transplantation, known as a composite tissue
transplant, is a treatment that is considered as the gold
standard for severe facial injuries (1,2). Face transplants
ensure that the recipient’s face is restored both functionally
and cosmetically via a single major surgery in circumstances
where conventional reconstruction could yield limited
success (1,3,4).

Before considerable success was achieved by face
transplants and their use was widespread, flaps and
grafts were commonly used for the treatment of facial
injuries (). However, these treatment methods could not
ensure an aesthetic result and usually caused tight scars that
led to functional loss and problems with facial expression (5).
Through face transplantation; however, it is more likely to
have a normal looking face that allows the movement of the
deep structures (5). The first face transplant was performed
in France in 2005 (6) and, to present, 23 face transplants
have been performed throughout the world (7). Although the
results of these transplants were mostly promising, a patient
who underwent face transplant in China died one year after
the surgery (7,8). In Turkey, the first facial transplant surgery
was performed on January 21, 2012, at Akdeniz University
Hospital (9). Subsequently, two transplants were performed
in the medical school hospitals of Hacettepe and Gazi
Universities and a total of 5 transplants were carried out in
Akdeniz University Hospital (9). Between May 14" and 15"
2012, a full face transplant (including the ears and the scalp)
was performed at Akdeniz University Hospital (9).

Face transplantation surgeries require intense
concentration and should only be performed by a team
of experts with well-defined duties (3,10). Nursing care is
important from the moment a patient is initially evaluated,
throughout the patient’s hospitalization from admission to
discharge, and at all outpatient follow-ups (11). During the
surgical process, postoperative follow-up and nursing care
are crucial for the success of the treatment (1,12). In the
literature, there is limited information on nursing care and
follow-up for patients undergoing face transplantation (11).
Based on the present case report, this article addresses
nursing care for face transplant patients throughout the
clinical process and during intensive care after surgery.

Case Report

History of Patient

The male patient was 26 years old. He suffered facial
injury in 2007 when his firearm went off while he was

cleaning it. The patient whose mid-face (nose, palate,
upper and lower jaw and the anterior tongue) was missing,
underwent about 30 surgeries-though serious defects, both
structural and functional, remained on his face. He suffered
from functional problems regarding respiration, speaking,
eating, and drinking. About one year ago, the patient was
prepared for the face transplant surgery through psychological
and physical intermittent meetings and examinations.

The operation lasted about 14 hours. Throughout the
operation, 13 units of red blood cell and 2 units of fresh
frozen plasma were used. \When the patient was admitted
to the intensive care unit, he had an arterial and a central
catheter in place and had undergone tracheotomy.

Preparing Patient Room for Postoperative
Intensive Care

Nursing interventions specific to the face transplant
surgery were used for the treatment of our patient and listed
in the case report. Briefly, the first step postoperative nursing
care processing and the patient's room were prepared in
intensive care unit before the operation. All equipment and
devices were made available. Spare mechanical ventilators,
infusion pumps, perfusors, and vital sign monitors were
obtained in order to ensure uninterrupted and continuous
mechanical ventilation, vital sign monitoring and drug
infusion, and to eliminate the risk of malfunction.

Hemodynamic Monitoring

In order to achieve hemodynamic stabilization, the patient
was closely monitored and the mean arterial pressure,
hematocrit, and urinary output were kept at 65 mmHg,
greater than 27.0%, and 1 to 1.5 mL/kg/h, respectively. Since
arterial route occlusion or other problems can occur during
the transfer of the patient to the intensive care unit, the
arterial line system was calibrated and blood pressure was
confirmed via non-invasive measurements. The monitored
parameters were carefully observed for any sudden changes,
and the alarm limits were set to critical levels.

When the patient was admitted to the intensive
care unit, his vital findings were as follows: mean arterial
pressure: 65 mmHg, systolic arterial pressure: 114 mmHg,
diastolic arterial pressure: 63 mmHg, heart rate 123/min,
oxygen saturation: 100%, and urinary output: 0.3 mL/kg/h.
He was ventilated with a Maquet® (firm, production land)
ventilator using the following settings: volume assist control
with fraction of inspired oxygen: 0.4, 5 cm H,O positive
end-expiratory pressure, and 500 mL tidal volume. Since
the patient had hypotension during surgery, the inotrope
drug (0.8 mg/kg/h Dopamine IV infusion) was started in the
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operating theatre and was continued in the intensive care
unit. Esmolol hydrochloride 0.05 mg/kg/min was started to
the patient for tachycardia and drug dose was increased/
decreased according to heart rate. The patient experienced
arterial hypertension (mean arterial pressure: 101 mmHg,
systolic arterial pressure: 179 mmHg and diastolic arterial
pressure: 86 mmHg) on the second day of admission to the
intensive care unit. The patient experienced hypertension
on the postoperative second day; therefore, infusion
nitroglycerin was initiated according to the blood pressure.
During the infusion process, the intravenous route was
checked frequently to ensure patency. Consultations aimed
to determine the cause of hypertension and diagnostic
interventions like renal ultrasonography were carried out. The
examinations for hypertension did not reveal any pathology.
Hypertension was normalized on the postoperative 4" day.
Graft Perfusion Management

Graft perfusion monitoring was performed for color,
texture, capillary refill, and temperature of microvascular
flap. Monitoring was performed every 15-30 minutes and
all observation notes were documented. In addition, we
made the other nursing interventions, including: 1) a head
up at 15 "C-30 °C position was used for enhanced venous
drainage; 2) postoperative head up position and negative
fluid balance were used to reduce face edema; and 3) the
patient’s room was warmed up (between 22 and 24 °C) and
an additional warming tool (underbody warming blanket)
was placed on the patient’s bed to prevent tissue ischemia.
When the patient was admitted to the intensive care unit,
his body temperature was below 35 °C. In order to increase
capillary dilatation and microcirculation through heat, a body
temperature between 36.5 ‘C and 37 °C was targeted.
Therefore, the patient was warmed with a heating blanket.
Two hours after admission to the intensive care unit, the
patient’s body temperature was 36.5 °C. Thus, the warming
procedure was gradually ended. In addition to the heated
blanket, a light source was focused on the graft incision site
and enoxaparin sodium (Clexane®) 4000 anti-Xa/0.4 mL was
started for heparinization to assure microcirculation.

In order to prevent tissue rejection, intraoperative |V
steroid (1000 mg) was administered and supplemental anti-
thymocyte globulin IV was used following the first hours of
intensive care unit admission (on the postoperative 0 day).
Opportunistic infection prophylaxis (antibacterial, antifungal,
and antiviral therapy) was administered preoperatively
and continued postoperatively. The patient was treated in
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intensive care unit for 8 days. During the intensive care unit
process, no skin rejection occurred, tissue was successfully
maintained.

In order to speed up tissue recovery, both parenteral
and nasogastric tube feeding was started simultaneously
with the onset of intestinal motility. The patient received
25-30 kcal and 1.5-2 grams of protein per one kilogram of
his body weight per day. Since the patient had nausea and
vomiting on the postoperative sixth day, enteral feeding was
ended and an antiemetic was started. The feeding problems
resolved on the postoperative tenth day and enteral feeding
was continued. No further problems with feeding occurred.

Caring for Infection Control

To prevent ventilator-associated pneumonia, the head of
the bed was elevated between 30 ‘C and 45 °C, secretion
removal via tracheal aspiration was performed, and an
intubation cuff pressure of 20-22 cm H,O was maintained
(13,14). Since the patient had nose, mouth, tooth, and jaw
transplants (along with the face transplant), his oral care was
performed through the aspiration of oral secretion with a
10 Fr suction catheter and recommended lowest suction
pressure (80 mmHg) (15,16). Aspiration was carried out
whenever secretions accumulated excessively in the mouth.
In order to protect the oral incision area, the aspiration was
performed without pushing the suction catheter too deep
into the oral cavity. Oral care using a solution was started
after the patient was discharged from the intensive care unit.
In addition to the oral care, traceostomy care was performed
twice a day to prevent ventilator-associated pneumonia.
During the intensive care unit process, infection signs were
not observed.

Caring for Pain and Agitation

The patient experienced agitation during the waking
process after 72 hours admittance to the intensive care unit.
Our patient had undergone full face transplant involving
the upper and lower jaws, the nose, and the base of the
tongue and eye lids. Therefore, it was assumed that the
agitation may be a result of the high number of incisions
and limitations, including the inability to talk, use facial
expressions, and move. In order to soothe the patient, he
was informed of his whereabouts, the management of his
anxiety, and continual healthcare provision. He was asked to
perform a “hand squeeze"” to answer our questions about
his consent for certain procedures, because of, he could not
speak and move eye lids. All procedures were carried out
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only after it was clear that he was content with them. It was
observed that the patient was more relaxed and comfortable
this way. Dexmedetomidin (Precedex®) IV infusion was
administered to control the patient’s agitation and midazolam
(Dormicum®) 1.5 mg IV bolus was supplemented when
needed. The patient’s agitation that gradually decreased was
totally managed on the postoperative fifth day.

The patient was transferred to the general ward from the
intensive care unit on the postoperative tenth day, and no
problems with hemodynamic values or the face flap were
observed.

Discussion

During the surgical process, postoperative follow-up and
nursing care are crucial for the success of the treatment
(1,12). In New York University’s Langone Medical Center,
the nursing department has developed and implemented
a comprehensive educational program for staff before
performing its first face transplant procedure. The main
educational focus has been on airway management,
Hemodynamic management, immunosuppression regimen,
free flap management, identification of acute rejection,
delirium and psychosocial needs, and postoperative
communication needs (11). The care goals in the intensive
care period are the maintenance of tissue perfusion,
cardiac and hemodynamic stabilization, pain, and agitation
management (10,17).

Hemodynamic Stabilization

Hypotension or hypertension and hypovolemia or
hypervolemia could be detrimental to flap viability and
affect patients’ outcomes (18). Nurses are in charge of the
multiple drug and fluid infusions used for the management
of hemodynamic changes. In particular, the brief increases
and decreases in the administration of vasoactive agents
may cause hyper- and hypo-tension. The patency and
safety of the intravenous path should be ensured in order
to administer drugs and fluids for the prevention of rapid
hemodynamic changes (19,20). Similar to other organ
transplants, face transplants may lead to prolonged
anesthesia, hypothermia, blood loss, and postoperative
hemodynamic alterations due to immobility. Therefore, an
experienced nurse must care for the patient during each shift
(17-22). Literature studies commonly report hypovolemia
due to massive intraoperative bleeding, tachycardia, and
hypertension after face transplantation surgeries (10,23-27).

Vital sign monitoring and uninterrupted drug infusion have
vital importance during the postoperative intensive care
period (21). Therefore, we think that postoperative nursing
care for hemodynamic changes was managed successfully
for our case.

Graft Perfusion Management

Flap assessment is vital in monitoring the success of
the transplanted face. Nurses caring for postoperative
patient with face transplantation need to have appropriate
knowledge and skills in monitoring flap viability, factors that
affect flap survival detrimentally, and early recognition of
complications. It is well documented that there are a number
of microvascular flap observations that need to be carried
out as part of the flap assessment. They include the color,
texture, capillary refill, and temperature of microvascular flap
(18). Color is often the best indicator of the adequacy of
blood flow flap. If the arterial supply is occluded, the flap
may become pale or mottled blue. If the flap is purple/blue
in color, the venous occlusion may be occurring and nurses
caring for postoperative patients should be mindful of the
complications (28,29). Capillary refill was done by applying
gentle finger pressure over the flap. The flap should blanch
with a return of color within 2-3 seconds after the pressure
is released. If the capillary refill is longer than two-three
seconds, it may be indicative of arterial insufficiency. If
capillary refill is less than 1 second or the tissue does not
blanch at all, this may be indicative of venous congestion/
occlusion (28,29). The flap should be warm to finger touch,
and a cool flap may indicate a problem with the arterial
supply (28).

Flap tissues are susceptible to interstitial edema having
had their lymphatic drainage disrupted. Drain patency should
be checked to ensure uninterrupted venous drainage. Edema
reduces flow to the flap and may be a result of extreme
hemodilution, trauma from handling, or a prolonged ischemia
time (10). Crucial intervention against tissue perfusion is
hypothermia management (30,31). Hypothermia increases
blood viscosity and causes vasoconstriction, which
eventually results in decreased tissue blood flow (17,32).

Caring for Pain and Agitation

In the process of intensive care after face transplant
operation, there is no nerve innervation in transplanted facial
tissue. Therefore, patients cannot move eyes, lips, or other
facial movements and feel weight of flap on their face. A
feeling of heaviness in the face and speech disability causes
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agitation in patients. There are many studies in literature that
report problems in intensive care patients such as pain (27),
intubation-related discomfort, difficulty swallowing, intense
feeling of thirst, inability to talk (33,34) and anxiety all of
which result in agitation (35,36). Along with these problems,
face transplant patients suffer from face transplant “trauma”
and fear or worry about their future face (37). Communication
barriers may exist and make it challenging for patients to
articulate their needs and feelings. Some examples include
inability to speak due to a tracheostomy, transplanted
intraoral components, inability to open eyes due to swelling,
and lack of motor function in the facial allograft (11). Nurses
must be aware of their tone of voice, word choice, and
nonverbal cues that may affect the patient’s perception
of care and comfort. It has also been reported that the
nurse’s continuous presence with an intensive care patient
undergoing mechanical ventilation is an effective intervention
(38). Using nursing presence as the basis of the intervention
helps build trust and relaxes the patient. A nurse's use of
presence can help decrease a patient’s anxiety and change
the focus from a highly technical environment, to a more
personal and healing one (38).

Turk J Intense Care 2018;16:122-27

We present a case report of a patient that had no
problems postoperatively that was not controlled in the
intensive care unit. Face transplantation surgeries require
intense concentration and should only be performed by
a team of experts with well-defined duties. It is safe to
assume that the nurses’ responsibility of effective drug
management, patient follow-up, and interventions aimed
to relieve the patient contribute significantly to the healing
process of the patient.
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Masif Pulmoner Tromboembolide Hangi Hastaya
Hangi Doz Trombolitik Verilmeli? lki Olgu Sunumu

Which Thrombolytic Dose Should be Given to Which
Patients with Massive Pulmonary Thromboembolism?
Two Cases Report

0z Masif pulmoner tromboemboli (PTE) ani baslangicl dispne, hipotansiyon, sag kalp yetmezligi
bulgulari, presenkop veya senkop ve kardiyak arrest ile karsimiza cikabilen, hemen tani konulup
tedavisinin baslanmasi gereken bir durumdur. Masif PTE mortalitesi ve morbiditesi yiksek, acil ve
ciddi bir klinik tablodur. Tedavi sirasinda yakin izlem ve monitorizasyonun yani sira ciddi hipoksemi
nedeniyle cogu kez mekanik ventilasyon gereksinimi oldugundan yogun bakim Unitelerinde
takibi uygundur. Masif PTE algoritmasina gére hemodinamik olarak stabil olmayan hastalarda
tani amaciyla yatak basi ekokardiyografide sag ventrikll disfonksiyonunu gésterir ve trombolitik
tedavi kontrendike degilse hemen verilir. Verilen trombolitik dozunun hasta ve hastaligin 6zelligine
gore secilmesi uygun bir yaklasimdir. Nefes darligi, gogus agrisi ve senkop nedeniyle acil servise
basvuran iki masif PTE olgusu farkli dozlarda trombolitik tedavi ile basarili bir sekilde tedavi edildi
ve olgular literatlr bilgileri 1siginda degerlendirildi.

Anahtar Kelimeler: Masif pulmoner tromboemboli, trombolitik tedavi, yari doz trombolitik, yogun
bakim

ABSTRACT Massive pulmonary thromboembolism (PTE) is a condition characterized by sudden
onset of dyspnea, hypotension, right ventricular failure findings, presyncope or syncope and
cardiac arrest which must be diagnosed and treated immediately. Massive PTE is an emergent
and serious clinical condition with high morbidity and mortality rates. Besides close observation
and monitorization during the treatment, due to severe hypoxemia often the need for mechanical
ventilation, it is appropriate to follow-up in the intensive care units. According to the massive
PTE algorithm in hemodynamically unstable patients, for diagnostic purposes the bedside
echocardiography shows right ventricular dysfunction and if not contraindicated thrombolytic
therapy must begin immediately. It is an appropriate approach to select the given thrombolytic
therapy dose according to the characteristics of the patient and the disease. Two cases of massive
PTE admitted to the emergency department due to dyspnea, angina and syncope were treated
successfully with different doses of thrombolytic therapy and the cases were evaluated in the light
of the literature information.

Keywords: Massive pulmonary thromboembolism, thrombolytic therapy, half-dose thrombolytic,
intensive care unit
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Giris

Masif pulmoner tromboemboli (PTE) mortalitesi ylksek
olan acil bir klinik durumdur. Gégus agrisi, nefes darhgi
sikayetleri ile basvuran hastalar oldugu gibi senkop, sag kalp
yetmezligi, ciddi hipoksemi ve kardiyak arrest ile de karsimiza
cikabilir. Bazi olgularin mekanik ventilatér (MV) ihtiyaci olur
ve yogun bakimda takibi gerekir. Acil servis ve yogun bakim
tinitelerinde (YBU), hemodinamik olarak stabil olmayan
hastalarda PTE tani, ayirici tani ve tedavi sonrasi takipte
yatak basi ekokardiyografide (EKO) degerli bir gériintileme
yontemidir. Masif PTE tedavisinde trombolitik ajanlar uygun
hastalarda hayat kurtarici tedavi secenegidir. Kanama riski
yuksek olan masif PTE tanili hastalarin distk doz trombolitik
ajan ile tedavi edildigini gosteren calismalar olmasina ragmen
kilavuzlarda hentz yer almamistir. Burada masif PTE tanisi
alan fakat farkli klinik 6zellikleri nedeniyle trombolitik dozlar
farkli secilen iki olgu sunulmustur.

Olgu Sunumlari

Olgu1

Metastatik mide karsinomu tanisi olan 63 yasinda
kadin hasta ani baslangicli nefes darligi, gogis agrisi ve
senkop nedeni ile acil servise basvuruyor. Ozgecmisinde
bir yil 6nce mide karsinomu tanisiyla distal 6zofajektomi ve
proksimal gastrektomi dykUsU disinda bilinen baska bir kronik
hastaligi bulunmuyor. Acil servisteki ilk fizik muayenesinde
solunum sayisi 32 soluk/dk, noninvaziv arteryal tansiyonu
(TA): 87/45 mmHg, kalp hizi 120 atim/dk, oda havasinda
oksijen satlrasyonu (SpQ,): %70, parsiyel arteryel oksijen
basinci (PaO,)/inspiratuvar oksijen orani (FiO,) orani 142. Acil
serviste maske oksijen ile takibi sirasinda hipoksemisinin
devam etmesi Uzerine hasta enttbe ediliyor ve yapilan ilk
tetiklerinde D-dimer (1862 ng/mL), troponin 1 (1,11 ng/
mL) dizeyi yuksekligi, hipotansyon ve senkop nedeniyle
PTE on tanisi ile yatak basi transtorasik EKO planlaniyor.
EKO'da sag kalp bosluk boyutlari ileri derecede artmis,
interventrikller septum sola itilmis, ikinci derece triklspit
yetmezlik ve pulmoner arter basinci (PAB) 60 mmHg
saptaniyor. Bobrek fonksiyon testleri normal olan sivi ve
vazopressor tedavi ile hemodinamisi diizelen hastaya tani
amacli multidedektorll toraks bilgisayarli tomografi (BT)
anjiyografi planlaniyor. BT'de pulmoner trunkus capinda
genisleme, interventrikller septumda dizlesme, sag ana

pulmoner arter dalinda, her iki akcigerin tim lober dallarinda
ve her iki akcigerde yaygin distal segmenter dallarda akut
tromboemboli ile uyumlu santral dolum defektleri, kardiyak
kesitlerde sag ventrikil ¢capinin sol ventrikll ¢apina oranla
arttigl saptaniyor (Resim 1, 2). Mekanik ventilasyon ihtiyaci
olan ve masif PTE tanisiyla trombolitik verilmesi planlanan
hasta YBU'ye kabul edildi. YBU'ye gelis Glaskow Koma
skoru 11+Entibe olan hasta MV'de spontan modda
basing destek (PS) 6 cm H,O, pozitif ekspiryum sonu
basinci (PEEP) 6 cm H,O, FiO, %50 iken alinan arter kan
gazinda (AKG) pH: 7,45 Pa0O,: 69 mmHg parsiyel arteriyel
karbondioksit basinci (PaCO,): 24 mmHg bikarbonat (HCO,):
19 mmol/L BE:-6 Sa0,: %93 idi. Laboratuvar tetkiklerinde
aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTT) 25,2 sn,

Resim 1. Multidedektorli toraks bilgisayarli tomografi: Bilateral ana
pulmoner arterlerde trombds goriintisi

Resim 2. Multidedektorlt toraks bilgisayarli tomografi: Sag ventrikil
capinda sol ventrikll capina oranla artis. Sag ventrikil capi 5,12 cm, sol
ventrikll capi 1,89 cm
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protrombin zamani (PT) 11,7 sn, uluslararasi dizeltme
orani (INR): 1,03, karaciger fonksiyon testlerinden alanin
aminotransferaz: 30 U/L, aspartat aminotransferaz: 92 U/L,
gama glutamil transferaz: 409 U/L, alkalen fosfataz: 592 U/L,
laktat dehidrogenaz: 478 U/L, tam kan parametrelerinden
hematokrit (Htc): %25 ve trombosit sayisi (Plt): 290x10°
u/L idi. Hastanin bilinen karaciger metastazlarinin olmasi
ve cekilen BT'de karacigerdeki lezyon boyutlarinin buylk
ve kontrast tuttugu izlendi (Resim 3). Mevcut lezyonlarin
Ozelligi yaninda hastanin demografik 6zellikleri g6z
ontnde bulunduruldugunda trombolitik sonrasi hemoraji
gelisebilecegi duslndlerek hastaya yari doz trombolitik tedavi
verilmesi karari alindi. Trombolitik ajan olarak rekombinant
insan doku tipi plazminojen aktivatori (rt-PA) olan alteplaz
50 mg/2 saat inflizyon dozunda uygulandi. Tedavi sonrasi
herhangi bir komplikasyon izlenmedi. Trombolitik tedavi
uygulandiktan sonraki 4. saatte MV ayarlari PS: 5 cm H,0,
PEEP: 6 cm H,O, FiO, %30 iken alinan AKG'de pH: 7,46,
Pa0,: 90 mmHg PaCO,: 22 mmHg HCO,: 19 mmol/L baz
acigi: -7 Sa0,: %97, laboratuvar degerleri ise d-dimer 1877
ng/mL, troponin 1 0,3 ng/mL, aPTT: 27,4 sn, PT: 11,9 sn, INR:
1,05, Htc: %26, Plt: 536x10%/uL idi. Alteplaz sonrasi distk
molekul agirlikh heparin (DMAH) tedavisine (enoksaparin
sodyum, 1 mg/kg/12 saat) gecildi. Takibinin 20. saatinde
self ektlbasyon ile MV’'den ayrildi. Nazal oksijen (2 It/dk)
ile Pa0,:100 mmHg olan hastanin yatak basi kontrol EKO
bulgularinda tim kalp bosluklarinin normal boyutlarda, PAB:
30 mmHg oldugu saptandi. Hasta YBU'de 48 saat takip
edildikten sonra gdgus hastaliklari klinigine transfer edildi.

Olgu 2

Yirmi dort gun once servikal disk hernisi tanisi ile opere
olan ve postoperatif donemde sag hemiparezi gelismesi
nedeniyle son donemde immobillizasyon Oykisu disinda
baska bir kronik hastaligi olmayan otuz yasinda erkek hasta
evde gogus agrisi, nefes darligi ve hipotansiyonu gelismesi
Uzerine acil servise basvuruyor. Fizik muayenesinde TA:
85/50 mmHg, nabiz 115 atim/dk, SpO,: %85, PaO,/FIO,
orani 250 ve laboratuvar tetkiklerinde d-dimer (43587 ng/mL)
ile troponin 1 (3,52 ng/mL) ylksekligi olmasi ve altta yatan
risk faktorleri de goz oniine alinarak PTE 6n tanisi ile yapilan
yatak basi transtorasik EKO'da sag kalp bosluklari belirgin
artmis, birinci derece trikUspit yetmezlik ve PAB: 55 mmHg
saptandi. Acilde uygulanan sivi tedavisi ve oksijen destegi
ile hemodinamisi kisa strede stabil hale gelen hastaya kesin
tani amaciyla multidedektorli BT anjiyografi cekildi. BT'de
her iki ana pulmoner arter ve tim segmenter dallarinda masif
trombemboli ile uyumlu dolum defektleri secilmekte (Resim
4). Ayrica sag akciger Ust lob anterior segmentte blytgud 15
cm capinda dlglilen plevra tabanl dncelikli olarak pulmoner
enfarkt alani olarak degerlendirilen opasiteler ve sag ventrikdl
capininda artis izlendi (Resim 5). Masif PTE tanisi alan hastaya
trombolitik verilmesi planlanarak hasta YBU'ye kabul edildi.
Trombolitik dncesi tetkiklerinde Htc: %45, Plt: 251000, aPTT:
18,3 sn, PT: 12,7 sn, INR: 1,12 ve biyokimya parametreleri
normal olan hastaya trombolitik ajan olarak alteplaz kullanildi.
Trombolitik tedavi icin kilavuzlarda belirtilen standart doz
olan 100 mg/2 saat inflizyon seklinde uygulandiktan sonra
unfraksiyone heparine (UFH) gecilerek tedaviye devam edildi.

Resim 3. Batin bilgisayarli tomografi: Karacigerde multiple kontrast tutan
metastazlar
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Resim 5. Multidedektorll toraks bilgisayarli tomografi: Sag ventrikul
capinda artis. Sag ventrikil capi 5,46 cm, sol ventrikdl ¢apr 1,94 cm

Trombolitik tedavinin ardindan herhangi bir komplikasyon
gelismedi ve UFH dozu (22 1U/kg/saat) aPTT degeri normalin
1,5-2 kati olacak sekilde ayarlandi. Trombolitik tedavi sonrasi
birinci glinde yapilan kontrol transtorasik EKO'da kalp
bosluklari normal boyutlarda ve PAB: 30 mmHg saptandi.
Trombolitik tedavi sonrasi 48. saatte nazal oksijen 3 L/dk
uygulanirken bakilan AKG'de pH: 7,41, PaO,: 142 mmHg
PaCO,: 36 mmHg HCO,: 23 mmol/L BE: -1 Sa0,: %99,
laboratuvar degerleri ise d-dimer 2453 ng/mL, troponin 1
0,69 ng/mL, aPTT 58 sn, PT. 13 sn, INR: 1,2 idi. Takibinin
ikinci giininde semptomlari ve klinigi gerileyen hastanin
yogun bakim ihtiyaci kalmamasi Uzerine gogUs hastaliklar
klinigine devir edildi.

Tartisma

Masif PTE mortalitesi ylksek olan, ani baslangicli dispne,
hipotansiyon, sag kalp yetmezligi bulgulari, presenkop
veya senkop ve kardiyak arrest ile karsimiza cikabilen, tani
konulduktan sonra tedavisinin hizlica baslanmasi gereken,
acil ve ciddi bir klinik tablodur. Hipoksemik solunum
yetmezligi nedeniyle mekanik ventilasyona gereksinimi
olan hastalar basta olmak Uzere, hemodinamik acgidan stabil
olmayan hastalarin da yakin izlemi ve monitorizasyonun yani
sira uygulanan trombolitik tedavi sirasinda ve sonrasinda
olusabilecek komplikasyonlari gézlemlemek amaciyla
da masif PTE tanisi alan hastalarin YBU'lerde tedavi
ve takip edilmesi gereklidir. Uluslararasi ve ulusal PTE
kilavuzlarinda hipotansiyon ve/veya sok bulgulari varliginda
tani algoritmasinda, eger BT anjiyografi icin hastanin

hemodinamik durumu uygun degil ise yatak basi EKO ile ilk
degerlendirilmenin yapilmasi 6nerilir. EKO'da sag ventrikul
yUklenme bulgulari saptandiginda hasta hemodinamik
olarak stabil ve BT'ye ulasilabiliyor ise BT anjiyografi ile tani
dogrulandiktan hemen sonra primer reperflizyon tedavi
uygulanmasi yada hastanin durumu stabil degilse veya BT'ye
ulasilamiyorsa derhal primer reperflizyon tedavisi onerilir
(1,2). Her iki olguda da hipotansiyon ve hemodinaminin stabil
olmamasl nedeniyle 6nce yatak basi transtorasik EKO ile sag
ventrik(l disfonksiyonu gosterildi ve ardindan hemodinamik
olarak stabilizasyon saglandiktan sonra multidedektorli BT
anjiografi ile tani kesinlestirildi. Sag ventrikil dilatasyonu,
septal duvarda paradoksal hareket ve sola deviasyon,
sag ventrikll disfonksiyonunu gosteren orta veya agir
hipokinezi, sag odaciklarda mobil trombus varligi, pulmoner
hipertansiyon, patent foramen ovale varligi PTE'li hastalarin
EKO'sunda gdzlenebilecek degisikliklerdir ve bu bulgular esas
olarak masif PTE'de gelisir ve PTE'nin agirligini gosterir (2).
Benzer EKO bulgulari sag ventrikll dilatasyonu ve PAB artis
iki olgumuzda da mevcuttu, taniyl dogrulamada ve tedaviye
karar vermemizde o6nemli bulgulardi. BT anjiyografide
kalbin dort bosluk gorintl kesitlerinde sol ventrikil ile
karsilastirildiginda sag ventrikil capinda artis sag ventrikUl
disfonksiyon belirtisidir (1). Sundugumuz olgularin her
ikisinde de sag ventrikll capi sol ventriklle oranla artmisti.
Masif PTE tanisi konuldugunda primer reperflizyon tedavi
yontemleri olan trombolitik tedavi, cerrahi embolektomi
veya kateter tombektomiden biri hastanin verilerine gore
secilmelidir (1,2). Eger agir dolasim kollapsina neden
olan masif PTE gelisti ise hizlica trombolisiz saglayacak
ajanlarin kullaniimasi 6nerilir (3). Trombolitik ajanlar masif
PTE tedavisinde kullanilir ve mortalitenin azalmasina katki
saglar. Trombolitik ilaglar plasminojeni plasmine cgevirerek
trombUsi aktif olarak eriten ajanlardir. TrombUstn erken
rezollsyonu ile artmis PAB ve rezistansi ve eslik edebilen
sag ventrikl fonksiyonundaki bozulma hizla duzelir. Etkinligi
Ozellikle ilk 24 saat icinde heparine gore cok daha hizlidir
(4). Trombolitik tedavi igin ana endikasyon; kardiyojenik sok
ve/veya baska bir nedene (sepsis, hipovolemi, yeni ortaya
cikan aritmi gibi) baglh olmaksizin persistan hipotansiyonun
gelistigi (sistolik kan basinci <90 mmHg veya gozlem altinda
15 dakika icinde arteriyel kan basincinin bazal degere gore
>40 mmHg dismesi) masif pulmoner embolizmdir (2). Her
iki olguda da baska bir nedenle agiklanamayan hipotansiyon
ve gorlntileme teknikleri ile masif PTE'nin varliginin
kanitlanmis olmasi tedavide trombolitik ajan kullanmamizin
nedenidir. Trombolitik ilaglar; streptokinaz, Urokinaz ve rt-PA.
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Alteplaz ilk rt-PA'dir. rt-PA, inflizyon zamani kisa (iki saat) ve
etkisi hizlidir. Hipotansiyon/sok tablosu varsa hemodinaminin
hizla dizeltilmesi icin rt-PA tercih edilmelidir. Iki saatlik rt-PA
inflizyonu sonrasi PAB’de ortalama %30 diisme ve kardiyak
indekste %15 artma saglanir (2). Biz de Ulkemizde olan,
ylkleme dozu gerekmeyen ve inflizyon slresi kisa olmasi
gibi avantajlari da bulunan rt-PA ajanlarindan alteplazi her iki
hastamizda da tercih ettik. Kilavuzlar masif PTE tedavisinde
trombolitik tedaviyi 100 mg rt-A'nin 2 saat stirede verilmesini
onerir (1,5). Benzer sekilde Condliffe ve ark. (6) tarafindan
dlzenlenen derlemede, eger PTE'de trombolitik tedavi
endike ise 10 mg alteplaz bolus verildikten sonra ardindan
90 mg 2 saatte inflzyon seklinde verilmesini dnerir. Ancak
hemoraji riski ylksek olan hastalarda trombolitik tedavi
endike ise yari doz tedavinin goz 6nidnde bulundurulmasi
Onerilir. rt-PA'nin ideal tedavi dozu hastanin klinik 6zellikleri
degerlendirilerek maksimum fayda saglayacak ve en az
komplikasyon gortilecek olan en uygun dozda secilmelidir.

Her ne kadar ilerlemis karaciger hastaliklari trombolitik
tedavi acisindan rolatif kontrendikasyon olustursa da
birinci olgumuzda primer karaciger malignitesi olmamasi
ancak multiple metastazlarinin bulunmasi ve bu lezyonlarin
kanamaya neden olabilecegini dusUndiren artmis
vaskdlariteyi isaret eden kontrastlanma artisinin saptanmasi
nedeni ile hastaya yari doz (50 mg) alteplaz 2 saat inflizyon
seklinde verildi. Ayrica kilavuzlarda belirtilen diger rolatif
kontrendikasyonlar arasinda olan kadin cinsiyet, ileri yas
ve dustk vicut agirhgr 6zelliklerinin hastamizda bulunmasi
nedeni ile risk-yarar orani goz énlinde bulundurularak yari doz
trombolitik tedavi tercih edildi (2,7). Literatlrde 66 yasinda
metastatik gastrointestinal malignitesi olan ve masif PTE
tanisi alan bir hastaya mevcut malignite tanisi, kullanilan
kemoterapi ajani ve hastanin ileri yasta olmasi nedeniyle
trombolitik tedavinin kanamaya yol acabilecegi 6n goérilerek
dislik doz trombolitik tedavi uygulandigini ve hastada
herhangi bir komplikasyon gelismeden tedavi edildigini
bildiren olgu sunumu bulunuyor (8). Bizim ilk olgumuzun da
klinik ve demografik 6zellikleri (metastatik gastrointestinal
malignite tanisi almis olmasi ve yakin yasta olmasi) sunulmus
olan olgu ile benzerlik géstermektedir ve ayni nedenlerden
dolay! hastamizda dislk doz trombolitik tedavi uygulamayi
tercih ettik.

Wang ve ark.'nin (9) yaptigi calismada masif PTE olgulara
uyguladiklarr yiksek (100 mg rt-PA) ve disik (50 mg rt-PA)
doz tedavi rejimlerinin kanama riskinin vicut kitle indeksi
(VKI) <24 kg/m? veya viicut agirig <65 kg olan hastalarda

dlsik doz rt-PA verilen grupta anlamli olarak daha az
oldugunu gdstermisler. Bizim ilk olgumuzun da VKI <18 kg/
m? idi ve tedavi dozu olarak sectigimiz 50 mg r-tPA sonrasi
kanama bulgusu dahil herhangi bir komplikasyon gézlenmedi.
[kinci olgu ise VKI 25 kg/m? idi ve standart doz rt-PA ile hicbir
komplikasyon gelismeden tedavi edildi. PTE kilavuzunda
belirtilen trombolitik tedavi icin mutlak kontrendikasyonlar
arasinda yer alan son 3 hafta icinde geciriimis travma,
cerrahi ya da kafa travmasi kontrendikasyonlar arasinda
yer alir (2). Postoperatif 4. haftada masif PTE tanisi alan
ve hemoraji olusturacak baska bir risk tasimayan hastaya,
PTE kilavuzunda da belirtildigi gibi hipotansiyonun eslik
ettigi masif PTE'de kanama riski ylksek olmayan hastalarda
sistemik trombolitik tedavi icin 6nerilen standart dozda
tedavi verildi (B). Literatirde sunulan yari doz trombolitik
tedavi verilen hastalarin 6zelliklerine baktigimizda bircok
olgunun postoperatif ilk iki hafta icinde masif PTE tanisi
aldigr ve olgularin bazilarinda kardiyak arrest gelismesi
Uzerine kardiyopulmoner resusitasyon uygulandigini izlendi
(10). Postoperatif ilk 3 hafta mutlak kontrendikasyon ve
kardiyopulmoner reslsitasyon goreceli kontrendikasyonlar
arasinda oldugu icin hastalara yari doz trombolitik tedavi
uygulandigi izlendi (12,13). Ayrica dusik doz trombolitik
tercih edilen bir baska hasta grubu ise gebelik sirasinda masif
PTE tanisi alan hastalarin oldugu dikkati cekmektedir (14).
Yine ileri yas olgular da cerrahi gecirmis ve gebe hastalar gibi
dUstk doz trombolitik tedavinin kullanildigi bir baska hasta
grubudur (10,15).

Onkoloji hastasl ve cok sayida metastatik lezyon olmasi
sebebiyle ilk olgumuzda trombolitik tedavi sonrasi DMAH
secildi. Malignitesi devam eden, kdr saglanamamis olan ve
PTE icin altta yatan neden ortadan kaldirilamayacagindan
dolayr uzun streli veya 6mir boyu tedaviye devam edilecegi
icin kilavuzlarda da belirtildigi gibi hastaya DMAH tedavisi
uygulandi (2).

Zhang ve ark. (16) dizenledigi meta-analizde disutk doz
rt-PA uygulamasinin standart rt-PA ile karsilastirildiginda
benzer etkinlige sahip oldugu ancak daha glvenli bir doz
oldugu vurgulanmistir. Bu meta-analizde de majoér kanama
riskinin standart doz rt-PA'nin disik doz kullaniminda
gore daha fazla oldugu saptanmis (odds orani: 0,33, %95
glven arahgi: 0,12-0,91: p=0,94, 12=%0). Ayni zamanda
bu meta-analizde tedavi sonrasi reklirren PTE ve mortalite
acisindan iki grup arasinda fark saptanmamis. Standart doz
ve yarl doz rt-PA tedavinin karsilastinldigi baska bir calismada
gostermektedir ki, yari doz tedavi ile de EKO bulgularinda,
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PAB'ninde ve SpQ,'nin iyilesmesinde her iki grup arasinda
fark yoktur. Sonucta, iki grup arasinda tedavi etkinligi arasinda
standart dozun yari doz uygulamasina Ustlnligad yoktur (17).

Sonug olarak, masif PTE'de trombolitik tedavi kilavuzlara
gecmis olan ve hayat kurtarici bir tedavidir. Ancak standart
ve dlistk doz rt-PA'nin hangi hastalara verilecegi hentz
kesin olarak belirtiimemis olmakla birlikte kanama riski olan
hastalarda yari doz tedavinin uygulanabilecegini éneren kisa
bélimler kilavuzlarda ve ayrica derlemeler literatlrde yer
almaktadir (2,6,10). Kilavuzlarda belirtilen standart doz tedavi
kanama riski olmayan hastalar icin oldukca uygun bir doz olsa
da kanama riski olan hastalara uygulanmasi klinisyenlerde
cekince yaratmaktadir. Kardiyopulmoner resUsitasyon
uygulanan, postoperatif ilk iki hafta, gebe, yash ve VKI disik
olan hastalarda dustk dozda trombolitik tedavi uygulamalari
ve sonuclari ile ilgili olgu sunumlari ve derlemeler literatlirde
giderek artmakta. Ancak malignite tanisi olan, kemoterapi
uygulanan, onkolojik cerrahi sonrasi veya metastazi olan
hastalarda trombolitik tedavi dozunu segerken hangi kriterlere
gbre hastanin degerlendirilmesi gerektigi ile ilgili yeterli veri
bulunmamakta. Ozellikle metastatik malignitesi olan ilk
olguda, kanama riskinin yuiksek olabilecegi disundlerek,
hemodinamik insatabilitesi ve MV ihtiyaci da olan hastada
uygulanan distk doz trombolitik tedavinin, standart doz
kadar etkin oldugunu gérmekteyiz.

Sundugumuz iki farkli olguda da belirttigimiz nedenlerden
dolayr iki ayri rt-PA dozu uyguladik ve herhangi bir
komplikasyon gortlmeden hastalarimizi basari ile tedavi

ettik. Aldigimiz olumlu sonuglar ile bu olgularimizin “Hangi
hastaya hangi dozda rt-PA verilmesi uygun olur?” sorusuna
katki saglayacagini disinmekteyiz. Ancak klinik uygulamada;
artan literatUr verileri ve kliniklerin kendi pratik uygulamalari
birlikte degerlendirilerek uygun doz secilmeli. Kullanilacak
doz hastanin demografik dzellikleri, ek hastaliklari ve basta
major kanama olmak Uzere diger komplikasyonlara neden
olabilecek klinik durumlar da g6z 6ntnde bulundurulmal.
Bdylece hasta icin risk-yarar oranina gore en etkin ve en az
komplikasyona neden olabilecek optimum doz ile basarili bir
tedavi uygulanabilir.
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Akut Respiratuvar Distres Sendromu iliskili
Hemofagositik Sendrom

Acute Respiratory Distress Syndrome Associated
Hemophagocytic Syndrome

0z Hemofagositik histiositoz her yasta gérilebilen altta yatan farkli patolojilerle ortaya cikabilen
benzer enflamatuvar yanit sonucu olusan bir sendromdur. Ates, splenomegali, sarilik, kemik iligi
ve diger dokularda hemofagositoz (eritrosit, I6kosit ve trombositler ile dnclllerinin makrofajlarca
fagositozu) ile karakterize ender gorllen bir hastalikti. Primer ve sekonder olmak Uzere iki formu
vardir, primer form otozomal resesif gecislidir (familyal hemofagositik sendrom). Yaklasik 1/50,000
oraninda yenidogan cocuklarda gorilir. Sekonder form ise 6zellikle Epstein-barr virlis enfeksiyonu ile
baglantili olmakla birlikte viral, bakteriyel, fungal ve paraziter enfeksiyonlar, kollajen doku hastaliklari,
malign hastaliklarla birlikte gortlebilir. Bu yazida kronik hastalik dykisi olmayan ve solunum sikintisi
nedeniyle hastaneye basvuran 44 yasindaki kadin hasta pndmoni 6n tanisiyla gégls hastaliklari
servisine kabul edildi, servis takibinde akut respiratuvar distres sendromu (ARDS) gelismesi Uizerine
hasta yogun bakim Unitesine alindi. Bu olguda hastanin ARDS tedavisi devam ederken nadir gértlen
bir sendrom olan hemofagositik sendromun ARDS'ye bagli olarak gelismesi sunulmustur.
Anahtar Kelimeler: Akut respiratuvar distres sendromu, hemofagositik sendrom, yogun bakim

ABSTRACT Hemophagocytic histiocytosis is a syndrome of similar inflammatory response that
can occur with different underlying pathologies that can be seen at any age. It is a rare disease
characterized by fever, splenomegaly, jaundice, hemophagocytosis of bone marrow and other
tissues (phagocytosis of erythrocytes, leukocytes platelets and their precursors by macrophages).
There are two forms as primary and secondary, primary form (familial hemophagocytic syndrome)
is autosomal recessive inheritance. It is seen in newborn children approximately 1/50.000 ratios.
The secondary form is especially associated with Epstein-Barr virus infection, but it can be
seen together with viral, bacterial, fungal and parasitic infections, collagen tissue diseases and
malignant diseases. In this article, a 44-year-old female patient with no chronic disease history
and has respiratory complaints was admitted to the chest diseases service with pre-diagnosis of
pneumonia and the patient was admitted to the intensive care unit after the development of acute
respiratory distress syndrome (ARDS). In this case, the development of hemophagocytic syndrome
due to ARDS which is rarely seen syndrome is presented while ARDS therapy continues.
Keywords: Acute respiratory distress syndrome, hemophagocytic syndrome, intensive care

Giris

enfeksiyonu ile baglantili olmakla birlikte viral, bakteriyel,
fungal ve paraziter enfeksiyonlar, kollajen doku hastaliklar,

Hemofagositik histiositoz her yasta gorilebilen (1) altta

malign hastaliklarla birlikte gorilebilmektedir (2). Bu yazida

yatan farkli patolojilerle ortaya gikabilen benzer enflamatuvar
yanit sonucu olusan bir sendromdur. Ates, splenomegali,
sarilik, kemik iligi ve diger dokularda hemofagositoz (eritrosit,
|6kosit ve trombositler ile bunlarin dncullerinin makrofajlarca
fagositozu) ile karakterize ender goriilen bir hastaliktir (2).
Primer ve sekonder olmak Uzere iki formu vardir, primer form
otozomal resesif gegcislidir (familyal hemofagositik sendrom).
Yaklasik 1/50,000 oraninda yenidogan ¢ocuklarda gorultr
(3,4). Sekonder form ise 6zellikle Epstein-barr virts (EBV)

kronik hastalik dykisu olmayan ve akut respiratuvar distres
sendromuna (ARDS) sekonder gelisen yetiskin hastadaki
hemofagositik sendrom olgusu sunulmaktadir.

Olgu Sunumu

Bilinen kronik hastalik 0ykUsU olmayan 44 yasinda kadin
hasta, acil servise basvurmadan yaklasik 10 glin 6nce baslayan
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Usume, titreme, halsizlik, ates ve nefes darligi yakinmalari
nedeniyle hastanemize basvurdu. Acil serviste yapilan
muayenesinde solunum sesleri kaba, oksijen sattrasyonu
(Sp0,): %94, ates: 38,2 °C ve takipnesi (solunum sayisi: 32/
dk) mevcuttu. Laboratuvar incelemesinde beyaz kan hucresi
(WBC): 2700/mm?2, hemoglobin (Hb): 9,4g/dL, platelet (Plt):
123,000 mm?®, aspartat aminotransferaz (AST): 47 U/L, alanin
aminotransferaz (ALT): 43 U/L, total bilirubin: 0,4 mg/dL,
direkt bilirubin: 0,08 mg/dL, kreatinin: 0,7 mg/dL, Gre: 35 mg/
dL, pH: 7,47, kismi karbondioksit basinci (pCO,): 30 mmHg,
kismi oksijen basinci (pO,): 129 mmHg, HCO,: 24 mmol/L,
kikart dioksit (SO,): %98, cekilen posterior- anterior akciger
grafisinde bilateral yaygin infiltrasyonu vardi (Resim 1). Hasta
pnémoni 6n tanisiyla gdgls hastaliklar servisine yatirildi.
Klaritromisin, seftriakson ve oseltamivir tedavileri baslandi.
Tedavi ve takibinin Gglnct glndnde antibiyoterapisine ragmen
kliniginde diizelme olmamasi, takipnesinin artmasi (solunum
sayisinin 48/dk), pulse oksimetrede hipoksi gelismesi
(Sp0O,: %80) ve atesinin dismemesi (38,6 °C) lzerine hasta
yogun bakim Unitesine kabul edildi. Yogun bakim Unitesinde
yapllan ilk degerlendirmede maske ile oksijen destegi
altinda bilinci acik, ajite, koopere ve oryante olan hastanin
pulse oksimetrede SpO,: %76, gekilen toraks bilgisayar
tomogafisinde (BT) bilateral infiltrasyonlari mevcuttu (Resim
2,3). Solunum sayisi 55/dk, kalp tepe atimi: 125/dk, ates:
38,7 °C, arteryal kan basinci: 130/60 mmHg'di. Hasta yogun
bakim Unitesine kabul edildikten 15 dk sonra orotrakeal
entube edildi, senkronize intermittent mandatory ventilasyon
(SIMV) modda inspire edilen oksijen fraksiyonu orani (FIO,):
%70, SpO,: %90 takibe alindi. Hasta entiibe edildikten sonra
alinan laboratuvar incelemesinde WBC: 4900/mm?, Hb: 9,6 g/

Resim 1. Hastanin acil servise gelis posterior-anterior akciger filmi
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dL, PIt: 163,000 mm?, AST. 77 U/L, ALT: 38 U/L, total bilirubin:
0,25 mg/dL, direkt bilirubin: 0,05 mg/dL, kreatinin: 0,4 mg/
dL, Ure: 27 mg/dL, pH: 7,45, pCO,: 31,8 mmHg, pO,: 72,2
mmHg, SO,: %94,8, gégls hastaliklan servisinde alinan kan
ve idrar kdltiriinde UGremesi yoktu. Olasi viral enfeksiyonlar
acisindan bakilan serolojik testlerinde ELISA: Negatif,
solunum yolundan alinan drneklerde bakilan tetkiklerinde
influenza virls antijeni, adenovirUs, viral antijen respiratuvar
sinsitiyal virls, Chlamydia pneumonia immunoglobulin (lg)
M, Legionella pneumonia IgM, toxoplasma gondiiyi de iceren
testler negatifti. GogUs hastaliklari servisinde antibiyoterapisi
baslanmis olan intravenoz (iv) seftriakson ve oral klaritromisin

Resim 2. Hastanin yogun bakim Unitesine geldiginde
cekilen akciger tomografisi

Hastanin bakim Unitesine

Resim 3.
cekilen akciger tomografisi

yogun geldiginde
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Resim 4. Hastanin yogun bakimda Uciincl haftasinda cekilen posterior-
anterior akciger filmi

Resim 5. Hastanin periferik yaymasinda hemofagositik aktivite artigi

ile bes gunlik oseltamivir tedavilerine nazogastrik sonda
araciligiyla devam edildi. On ikinci gliniinde kan ve trakeal
kultdrinde Acinetobacter baumannii Uremesi Uzerine
meropenem ve kolistin antibiyotik tedavilerine baslandi.
Yogun bakim Unitesinde entlbe sekilde takibi devam eden
ve iki hafta gegmesine ragmen genel durumunda diizelme
olmayan, atesi iki hafta boyunca gin icinde 38.5 °C Ustline
cikan ve bilateral yaygin infiltrasyonlari artan hasta (Resim 4),
SIMV modda FIOZ: %80, SpO,: %90 kan gaz tetkikinde pH:
7,33 pCO,: 556 mmHg pO,: 71 mmHg HCO,: 26 mmol/L SO,
%93 olarak degerlendirildi. ARDS olarak degerlendirilen ve
tedavisi devam eden hastaya akciger koruyucu ventilasyon
amagli bes gln sdreyle aralikli olarak gin iginde 12 saat

pron pozisyon verildi, 6 mL/kg tidal hacim destegi ve 25/
dk frekansta mekanik ventilasyon destegi saglandi, yeterli
alveol acikhgini saglamak amagli pozitif ekspirasyon-sonu
basing (PEEP) 12, tepe inspiratuvar basinci: 30 cm H,0
gecmeyecek sekilde ayarlandi. Yogun bakima yatisinin
tcunct haftasinda SIMV modda FIO,: %60, SpO,: %95
bakilan tetkiklerinde pH: 7,46, PCO,: 39 mmHg, PO,: 97
mmHg, HCO3: 28 mmol/L, SO,: 94 %, AST: 164 U/L, ALT.
252 U/L, WBC: 2,2 10%uL, Hb: 8,8 g/dL, Hct: 26.1 %, Plt:
63 10%/Ul, trigliserid :623 mg/dL, ferritin: 4971 ng/mL, laktat
dehidrogenaz: 628 U/L, fibrinojen: 194 mg/dL saptanan
olgunun muayenesinde hepatosplenomegali tespit edildi.
Pansitopeni, yedi ginden uzun stren 38,7 °C Uzeri ates
ve hepatosplenomegali nedeniyle olgu hematoloji klinigine
konstilte edildi. Hematoloji klinigi tarafindan hemofagositik
sendrom 6n tanisi ile kemik iligi aspirasyonu ve biyopsisi
yapildi. Alinan kemik iligi biyopsi materyalinde hiperselltler
kemik iligi ve hemofagositoz saptandi (Resim 5). Tedavisinde
U hafta arayla 0,5 mg/kg ivimminoglobulin (IVIG) ve bir hafta
40 mg/gin deksametazon tedavisi baslandi. IVIG tedavisi
verildikten sonra ve deksametazon tedavisi sonrasi alinan
kontrol tetkiklerinde AST: 79 U/L, ALT: 137 U/L, WBC: 4,1 10%/
uL, Hb: 9,3 g/dL, Plt: 95 10%/uL, pansitopenisinde dizelme
gorilmeye baslandi, muayenesinde mekanik ventilasyon
degerlerinde olumlu sonuclar elde edilmeye baslandi, FIOZ:
%50, PEEP: 8 mmHg, SIMV modda, SpO,: %90 olan hasta
tedavisi devam ederken potasyum: 5,8 mmol/L, Ure: 246 mg/
dL, kreatinin: 2,81 mg/dL degerlerinde artis olmasi ve an(ri
gelismesi Uzerine hemodiyofiltrasyon baslandi. Planlanan
tedavisi devam ederken olgu yogun bakima yatisinin 46.
glnlnde ¢oklu organ yetmezligi nedeniyle hayatini kaybetti.

Tartisma

Hemofagositik sendrom genetik ve edinsel olmak
Uzere ikiye ayrilir (Tablo 1). Her iki form da enfeksiyon ile
baslayabildiginden tani icin ailede bilinen gen defekti varligi
veya hemofagositik sendrom calisma grubunun kabul ettigi
kriterler (8 klinik ve laboratuvar kriterden en az besinin varligi)
kullanilir (Tablo 2). Edinsel tip tim yas gruplarinda gordlebilir.
Cogunlukla viral, bakteriyel ve fungal enfeksiyonlardan
sonra gorllse de metabolik hastaliklar, immun yetmezlikler,
romatolojik hastaliklar ve maligniteler gibi bircok hastaliga
sekonder gelisebili. 2011 yilinda Pervin ve ark.'nin (5)
yayinladigl olgu sunumunda pnémoni ve ampiyem sonrasi
hemofagositik sendrom gelisebilecegi sunulmus. 2013

Turk J Intense Care 2018;16:135-9
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yllinda Koike ve Aoki'nin (6) yayinladigr olgu sunumunda
yedi yasinda bir kiz cocugunda mikoplazma pnémonisine

Tablo 1. Hemofagositik sendromun siniflandirilmasi

Genetik (primer) HLH

Ailevi (Familyal) HLH (Farquhar hastaligi)

Bilinen gen defektleri

Bilinmeyen gen defektleri

immiin yetmezlik sendromlari

Chediak-Higashi sendrommu 1

Griscelli sendromu 2

X'e bagli kalitim gosteren lenfoproliferatif sendromu

Akkiz (sekonder) HLH

Ekzojen ajanlar (enfeksiyon, toksinler)

Enfeksiyonla iliskili hemofagositik sendrom

Endojen uriinler (doku hasari, metabolik Giriinler, radikal stres)

Romatizmal hastaliklar

Makrofaj aktivasyon sendromu

Malign hastaliklar

HLH: Hemofagositik lenfohistiositoz

Tablo 2. Hemofagositik sendrom tani kriterleri

Ailevi hastalik/bilinen gen defekti

Klinik ve laboratuvar tani kriterleri*

Ates (>7 glin, >38,5 °C)

Splenomegali

Sitopeni (en az 2 hiicre serisi)

Hemoglobin <9 g/dL (4 haftanin altinda 12 g/dL)
Trombositler <100x109/L

Notrofiller <1x109/L

Hipertriglieridemi ve/veya hipofibrinojenemi

Aclik trigliseridi >3 mmol/L

Fibrinojen <1,5g/L

Ferritin >500 pg/L

sCD25 >2400 U/mL

NK hiicre aktivitesinin azalmasi veya hi¢ olmamasi

Kemik iligi, beyin omurilik sivisi veya lenf nodlarinda
hemofagositoz

*Serebra bulgularin varligi, transaminaz, bilirubin ve laktat dehidrogenaz artisi

destekleyicibulgulardir, NK: Dogdal 6ldiriici
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sekonder hemofagositik sendromun gelistigi ve 2015 yilinda
Kumar ve ark.'nin (7) yayinladigi bir olgu sunumunda primer
EBV enfeksiyonu sonrasi hemofagositik lenfohistiositoz
(HLH) hastaligi gelistigi gosterilmistir. Tedavide ilk hedef
hiperinflamasyonun baskilanmasi ikinci hedef ise tetiklenen
uyarinin ortadan kaldirilmasidir. Bu amacla 1VIG, steroid,
siklosporin A ve etoposid gibi ilaglar kullanilabilir. Kan beyin
bariyerini daha iyi gectiginden steroid olarak deksametazon
tercih edilir.

Etiyolojik olarak kronik hastaligi olmayan genc saglikli bir
kadinda, toplum kaynakli pnémoni sonrasi ARDS gelismis
ve immin sistemin baskilanmasi nedeniyle hemofagositik
sendrom ortaya ¢ikmistir. Olgumuzda toplumdan kazanilmis
pnoémoniye sekonder gelisen ARDS nedeniyle izlemi sirasinda
hastanin kliniginde kotllesme, karaciger transaminazlarinda
artis, pansitopeni, hepatosplenomegali, hipofibrinojenemi,
kemik iligi aspirasyon orneginde eritrosit fagosite eden
makrofajlar saptandi. Tani icin hemofagositik sendrom
calisma grubunun kabul etmis oldugu klinik ve laboratuvar
tani kriterinden altisi mevcut oldugu igin hasta hemofagositik
sendrom olarak degerlendirildi.

HLH-2004 tedavi protokoll cergevesinde altta yatan
ARDS tedavisiyle birlikte olguya deksametazon ve IVIG
uygulandi. Tedavisi devam eden olgu coklu organ yetmezligi
nedeniyle hayatini kaybetti.

ARDS tablosunda yedi ginden uzun slren ates,
pansitopeni ve hepatosplenomegali saptanan hastalarda
hemofagositik sendrom olabilecegi distnilmeli ve erken
asamada kemik iligi aspirasyonu yapilarak hemofagositoz
arastiriimalidir.
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Paraplejik Hastada Spontan Mesane Riiptiirii ve
Urosepsis

Spontanous Urinary Bladder Rupture and Urosepsis in
Patient with Paraplegia

6z Spontan mesane rlptlrd nadir gortlen klinik bir durumdur ve genellikle Griner retansiyon, Uriner
sistem enfeksiyonlari, mesane ici basinci arttiran sebepler, alkol intoksikasyonu sonrasinda mesane
duvarindaki zayiflama sebebiyle olusurlar. Daha nadir olarak foley kateter erozyonu, inflamasyon
(eozinofilik sistit, interstisyel sistit), dev mesane taslar, intraarteriyel kemoterapi ya da aterosklerotik
emboli sonrasinda perforasyon gorllebilir. Norojenik mesaneye bagli olgularda literatirde yer
almaktadir. Bu yazimizda sepsis klinigi ile basvuran, yogun bakima alinarak takip edilen ve yapilan
laparotomide spontan mesane perforasyonu tanisi alan, paraplejik hastayr sunmak ve deneyimimizi
paylasmak istedik.

Anahtar Kelimeler: Mesane perforasyonu, Urosepsis, parapleji

ABSTRACT Spontaneous bladder rupture is a rarely seen clinical condition and usually occurs
because of weakening of the bladder wall after urinary retention, urinary tract infections, increased
intra-bladder pressure, and alcohol intoxication. Less frequently, perforation may encounter due to
foley catheter erosion, inflammation (eosinophilic cystitis, interstitial cystitis), giant bladder stones,
intra-arterial chemotherapy or atherosclerotic embolism. Cases due to neurogenic bladder are also
involved in the literature. In this paper, we aimed to share our experience by presenting a paraplegic
patient, who applied with clinical symptoms of sepsis, was followed-up at the intensive care unit,
and was diagnosed with spontaneous urinary bladder perforation at laparotomy.

Keywords: Urinary bladder perforation, urosepsis, paraplegia

Giris olarak belirtilmistir. SMR genellikle
Uriner retansiyon, driner sistem
enfeksiyonlari, mesane igi basinci
arttiran sebepler, travma ya da alkol
intoksikasyonu sonrasinda mesane
duvarindaki zayiflama sebebiyle
olusur. Daha nadir olarak foley kateter
erozyonu, enflamasyon (eozinofilik
sistit, interstisyel sistit), dev mesane
taslari, intraarteriyel kemoterapi ya
da aterosklerotik emboli sonrasinda
perforasyon gortlebilir. Paraplejik ve
nérolojik sebeplere bagl noérojenik
mesane olgularinda da SMP
raporlanmistir. Mesane perforasyonu
olan hastalara ameliyat 6ncesi tani
koymak oldukgca zordur. SMP ek

Mesane rlpturt siklikla travmalara
(kint ve penetran) ya da iyatrojenik
yaralanmalara bagli olusmaktadir,
spontan intraperitoneal mesane
riptlrG ise oldukga nadir gorulir (1).
Spontan mesane riptirt (SMR); tani
konulmasi zor, 6limle sonuclanabilen
acil bir durumdur. Genellikle altta
yatan predispozan bir faktor varliginda
gorulir, Grosepsise neden olarak agir
bir klinik tablo ile seyreder (2).

Mesanenin spontan intraperitoneal
riptdrinin insidansi 1/126,000
olup %79 oraninda erkeklerde
gorulmektedir. Mortalite oraniise %47
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patolojiler ve tanida gecikme nedeniyle de oldukga yUksek
mortalite ile seyretmektedir (1,3).

Bu makalede sepsis klinigi ile basvuran ve SMR tanisi
alan paraplejik hastayi sunuyoruz.

Olgu Sunumu

Acil poliklinige suur bulanikligr sikayeti ile getirilen 54
yasinda erkek hastanin yakinlarindan alinan oykuUsinde;
hastanin birkag gin 6nce baslayan kusma, istahsizlik ve
karin agrisi sikayeti olmus, gotlrtldigl baska bir hastanenin
acil polikliniginde yapilan muayene ve tetkiklerinde onemli
bir sorunu olmadigi ifade edilmis ve medikal tedavi verilerek
taburcu edilmis. Aldigi ilaclara ragmen sikayetleri gecmeyen
hasta biling kaybi gelismesi Uzerine acil poliklinigimize
getirildi. Ozgecmisinde cocukluk déneminde gecirdigi
atesli hastaligl takiben parapleji dykisU olan hastanin fizik
muayenesinde ates: 38,5 °C, arteriyel kan basinci 80/50
mmHg, nabiz 100/dakika idi. Solunumun ylizeysel ve apneik
olmasi Uzerine acil sartlarda laringeal enttibasyon uygulandi.
Genel durumu kotd olan hastanin Glaskow Koma skalasi
9-10 idi, batin muayenesi tam olarak degerlendirilemedi.
Entlbasyon sonrasi alinan arteriyel kan gazi incelemesinde
pH: 7,025, kismi karbondioksit basinci: 68,5 mmHg, parsiyel
oksijen basinci: 226 mmHg, kikurt dioksit: 99,0, Na: 135
mEqg/L, K: 7,3 mEg/L, Laktat: 5,5 mmol/L, bikarbonat: 13,1
mmol/L idi. Labaratuvar incelemede ise; Iokosit: 21400/uL,
hemoglobin: 10 gr/dL, Ure: 168 mg/dL, kreatinin: 2,3 mg/dL,
aspartat aminotransferaz: 16 U/L, alanin aminotransferaz: 25
U/L idi. Batin ultrasonografisinde; safra kesesinde multiple
tas, sol bobrek orta kesimde milimetrik kalkdl, toplayici
sistemde bilateral grade 1 dilatasyon, mesane duvarinda
kalinlasma ve icerisinde internal ekolar izlenmekte olup
batinda yaygin serbest sivi mevcut olarak degerlendirildi.
TUm karin tomografisi ise batinda yaygin sivi varligi disinda
bilgi vermiyordu. Sepsis 6n tanisiyla anestezi yogun
bakima yatirilan hastaya senkronize intermittent mandatory
ventilasyon (SIMV) modunda mekanik ventilasyon uygulandi.
Ampirik antibiyoterapi (meropenem 1 gr 2x1) baslandi.
Kan ve idrar kudltUrleri alindi. Foley kateter uygulandi,
idrar cikisinin az oldugu goérildi (30 cc/saat altinda), 3.
basamak yogun bakimda takibinin 2. glninde yapilan genel
cerrahi konsultasyonunda ise fizik muayenede batinda
yaygin hassasiyet, rebound tespit edildi. Akut batin 6n
tanisi ile laparatomi karari alindi. Batin eksplorasyonunda;
intraperitoneal alanda purdlan olmayan yaygin sivi vardi,

sividan kaltdr igin 6rnek alindi, barsaklar ve omentumun
mesane kubbesine dogru bir miktar gelmisti ve bu alanda
yapisikliklar ve false membranlar oldugu gordldi bunlar elle
kolaylikla ayrildi. Mesanede dis ylizeyinde kabarikliklar, 6dem
olmasi ve ortamda idrar kokusu fark edilmesi tzerine hastada
mevcut olan foley kateterden 50 cc metilen mavisi verildi.
Metilen mavisinin mesane kubbesinden yaklasik 0,5 cm bir
alandan geldigi gortldd (Resim 1) ve Uroloji konsiltasyonu
yapildi. Hastaya sistoskopi uygulandi fakat hematomdan
dolay! intravezikal net bir patoloji izlenmedi. Rupture alan
primer onarildi ve dren konuldu. Idrar kiiltiirinde 100000 cfu/
mL oxacillin duyarli Staphylococcus aureus (redi, es zamanli
yapilan iki adet kan kdltirinde yine ayni bakteri tredi bir
hafta sonra yapilan kan ve idrar kiltdrinde ise Greme olmadi.
Yogun bakimda mekanik ventilasyon (SIMV modunda) bagli
olarak takip ve tedavisine devam edildi. Beslenme yetersizligi
olan hastaya postoperative (Post-op.) 1. glin total parenteral
nutrisyon (TPN) oliclinomel N7 1,700cc/ 24 saat baslandi ve
hipoalbuminemisi (2,15 g/dL) de oldugundan human albumin
flakon (2x1) replasmani yapildi. Post-op. 2. glin nazogastrik
sonda ile beslenmeye calisildi fakat verilen gidayi tolere
edememesi izerine TPN'ye devam edildi. Idrar cikisi 35-40
ml/saat idi. Kardiyak ve solunumsal fonksiyonlarinda diizelme
olmad, kardiyak destek amaciyla pozitif inotropik ajan verildi.
Genel durumu ve vital bulgulari giderek kotllesen hastada
post-op. 6. gln kardiyak arrest gelisti kardiyopulmoner
reslisitasyona cevap vermedi ve eksitus oldu. Hasta ve

Resim 1. Mesaneden metilen mavisi ekstravazasyonunu gésteren
peroperatuvar gorlntil (siyah ok: mesane, beyaz ok: perforasyon alani)

Turk J Intense Care 2018;16:140-3



142

Ozkan ve ark. Spontan Mesane Ruiptirl

yakinlarindan verilerinin bilimsel amacl kullanilmak Uzere
onam alinmistir.

Tartisma

SMR klinik pratikte nadir gorllr, en sik nedenleri ise
kronik enflamasyon, mesane ¢ikis obstriiksiyonu (kalkul,
prostat hipeplazisi) ve kanser olarak bildiriimistir (4). llk kez
1939'da Falk ve ark. (5) enfeksiyon ile iliskili olarak SMR
rapor etmislerdir. Diyabete bagl azalmis mesane duyarliligi
ve kronik idrar retansiyonu, idrar yolu enfeksiyonlari mesane
raptdrdnin diger nedenlerindendir. Mesane bolgesine
uygulanan radyoterapinin, ayrica sik mesane kateterizasyonu
ve buna bagl erozyonunda SMP'ye neden oldugu bildiriimistir
(6-7). Wilson ve Leonard (7) 1940'da tabes dorsalis olan
hastada noérojenik mesaneye bagli mesane perforasyonu
bildirmistir. Norojenik mesaneye bagh SMP literatirde ilk
doénemlerde daha ¢ok tabes dorsalis ya da parapleji olgularinda
ortaya cilkmistir son zamanlarda ise diyabetik ndropatilerde ve
posttravmatik paraparezide rapor edilmistir (9). Ayrica diger
norolojik problemler; multiple skleroz, meningomyelosel,
sinirlere ait timorlerde neden olabilmektedir (10). Bu olgularda
noéropatik mesaneye bagli mesane duvarinda zayiflama ve
bu durumun enfeksiyon ile kombinasyonunun patogenezde
etkili oldugu distiniilmektedir (11). Ulkemizde yayinlanan bir
olgu sunumunda da multiple skleroz, Leriche sendromu ve
diyabeti olan 5 yil dnce benign prostat hiperplazisi nedeniyle
opere olan hastada SMR gelismis, cerrahi tedaviye ragmen
olgu sepsis nedeniyle kaybedilmistir (12).

Bizim sundugumuz olguda da hasta cocukken gecirmis
oldugu atesli bir hastalik nedeniyle paraplejik olup yataga
bagimliydi ve noérojenik mesanesi nedeniyle sik Uriner
kateterizasyon uygulaniyordu.

SMR klinikte alt abdominal agri, oliglri veya anri,
diztri, hematdiri, daha gec¢ evrelerde de peritonit ve akut
batin bulgulari ile ortaya cikmaktadir (3,4). Preoperatif
tani konulmasi oldukca guctlr, tani genellikle gecikmeli
ve laparotomi sirasinda konulmaktadir (5). Biyokimyasal
parametrelerde renal disfonksiyon bulgulari olan Ure,
kreatinin yUksekligini gosterebilir. Gérlntlileme ydntemi
olarak; ultrasonografi karinda yaygin ya da lokalize sivi, batin
tomografisi ise karinda sivinin yaninda, mesanede ve batin
icinde perforasyona neden olabilecek altta yatan patolojileri
gosterebilir. Sistogram ise genellikle tani koydurucudur (3,5).

Sundugumuz olguda da klinik presentasyon peritonit,
akut batin ve sepsis tablosu idi. Bu durum hastanin kronik ve
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norolojik problemi olmasina bagl olarak tani konulmasinda
glglik ve gecikmeye bagh oldugunu disdnUyoruz.
Fizik muayene bulgulari bu tlr olgularda daha az tani
koydurucudur, olgumuzda Ure, kreatinin yUksekligi ve oligUri
hastada olmakla birlikte hastanin ates yUksekligi, biling
bozuklugu ve kan basincinin dustk olmasi daha ¢ok sindirim
sisteminden kaynaklanan bir perforasyon dtstndirmustar.
Eksplorasyonda batindaki sivinin berrak olmasi, sindirim
sisteminde patoloji olmamasi primer peritonit olma ihtimalini
disUndirse de daha sonradan idrar kokusu alinmasi
mesanede bir perforasyon olabilecegini disindirdl, foley
kateterden verilen metilen mavisi ile perforasyon gorilerek
tani konuldu ve primer onarim uygulandi. Literatlrde sunulan
olgularda SMR genellikle intraperitoneal ve mesane tepesinde
gorilmektedir (9). Bizim olgumuzda da bu lokalizasyona idi.

Tani ve tedavide laparoskopi daha az invaziv olmasindan
dolayi tercih edilebilir fakat biz hastanin kardiovaskdler
durumunun iyi olmamasindan ve teknik sorunlardan dolayi
laparatomi uyguladik. SMP olgularinda tanidaki gecikmeye
bagli mortalite oldukca vyulksektir %47-57 arasinda
degismektedir. Bizim olgumuzda post-op. 6. glinde mortalite
ile sonuclanmistir.

GUnldmlz toplumunda yasam siresinin uzamasl ve
rehabilitasyon imkanlarinin artmasi ile norolojik problemi
olan hastalar da artmistir. Bu hastalarda anamnez ve fizik
muayenenin yeterli ve glvenilir olmamasindan kaynaklanan
tani ve tedavide gecikmeleri yol acmaktadir. Tani ve
tedavinin gecikmesi de ylUksek morbidite ve mortaliteye
neden olmaktadir. Septik tablo ile basvuran nérolojik sorunlu
hatalarda SMR gelisebilecegi akilda tutulmali, tani ve tedavide
gecikmeler 6nlenmeye calisilmalidir.
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