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OZET

Giris ve Amag¢: Yogun bakim {nitesinde yatan hastalarda prognozu
belirlemek olduk¢a 6nemlidir. Bu hasta popiilasyonunda morbidite ve mortalitenin
onemli bir sebebi olan Solunum Yetmezligi sik goriilen klinik bir tablodur. Bu
hastalarda inflamasyon bazli prognostik skorlama yontemleri olan modifiye Glaskow
prognostik skor, platelet lenfosit orani, nétrofil lenfosit oran1 ve prognostik index(PI)
kullanilarak prognoz belirlenmeye ¢alisilmaktadir. Bizde ¢alismamizda inflamasyon
bazli prognostik skorlama yontemlerini kullanarak yogun bakima yatirilan ve
solunum yetmezligi mevcut olan hastalarda  prognozu belirlemeyi ve bu
parametrelerin mortalite ve hastanede yatis siiresi {izerindeki etkilerini

degerlendirmeyi amagladik.

Materyal ve metod: Bu g¢alismaya 2010- 2015 tarihleri arasinda Dicle
Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi Dahiliye Yogun Bakim
Unitesi ile Solunumsal Yogun Bakim Unitesine yatirilan 511 solunum yetmezligi
tanili hasta dahil edildi. Caligma retrospektif olarak dizayn edildi. Hastalarin
demografik ozellikleri, etyolojileri, komorbid durumlar1 ve laboratuar bulgulari
dosyalarindan alindi. Yogun bakimda kalis siiresi ve sonuglar1 kaydedildi. Hastalarin
notrofil/lenfosit orani(NLO), platelet/lenfosit oran1 (PLO), bakildi. Hastalar 6lenler
(grup 1) ve yasayanlar (grup 2) olmak iizere siniflandirildi. Gruplar arasinda calisilan

parametreler karsilastirildi.

Bulgular: Grup 1:(n:412) (6lenler) ve grup 2: (n:99) (yasayanlar) hastadan
olusmaktaydi. Grup 1’de WBC, nétrofil, CRP, plt/Inf ve neu/Inf degerleri grup 2 ile
kiyaslandiginda istatiksel olarak anlamli yiiksek saptandi (p<0.05). Yatis siiresi,
trombosit, alblimin degerleri ise grup 1’de grup 2’ye gore istatiksel olarak anlamli
diisiik bulundu. (p<0.05). Mortalite ile NLO, PLO yiiksekligi arasinda pozitif iligki
olup NLO>5 ve PLO>300 olan hasta gruplarinda 6liim oranlarinin daha ytiksek
oldugu goriildii. Ayrica NLO>5 ve PI grup 2’de yer alan (CRP>1 ve WBC<11.000
veya CRP>1 ve WBC>11.000) hasta gruplarinda diger gruplara gore hastanede yatis

stiresinin daha uzun oldugu, genel surveyin daha kétii oldugu bulundu.



Sonug¢: Artmis NLO ve PLO degerleri solunum yetmezligi tanisi ile yogun
bakim tnitesinde takip edilen hastalarda artmis mortalite orani ile birliktedir. Ayrica

NLO>5 ve PI grup 2 hastalarda hastanede kalis siiresi daha uzundur.

Anahtar sozciikler: Mortalite, notrofil/lenfosit orani, platelet/lenfosit orani,

yogun bakim, solunum yetmezligi



ABSTRACT

Aim: Determination of prognosis is very important for the patients who
admitted to intensive care unit. Respiratory failure which is an important cause of
morbidity and mortality is common this patient population.inflammation based
prognostic scoring systems such as glasgow prognostic score, platelet-to-lymphocyte
ratio, neutrophil-to-lymphocyte ratio and porgnostic index(PI) are used to determine
prognosis in these patients. In this study; we aimed to determine the prognosis of the
patients who were admitted to intensive care unit and had respiratory failure by using
these inflammation based prognostic scoring systems and evaluate the impact of

these parameters on mortality and length of hospital stay.

Materials and methods: 511 patients with respiratory failure who was
admitted to Dicle Universtiy Research Hospital Internal Intensive Care Unit and
Respiratory Intensive Care Unit between 2010 and 2015 years were enrolled to this
study. the study was designed retrospectively. the demographic characteristics,
etiologies, comorbid diseases and laboratory findings of patients were taken from
patient files. the length of stay in intensive care unit and results were recorded.
Neutrophil-to-lymphocyte ratio (NLR), platelet-to-lymphocyte ratio (PLR) were
calculated. patients were divided into two groups as patients who died (group 1) and
patients who living (group 2). we compared the prognostic parameters between two

groups.

Results: There were 412 patients in group 1 and 99 patients in group 2. in
group 1, WBC,neutrophil, CRP, PLR and NLR values were statistically significantly
higher compared with group 2 ( p<0.05). length of stay, platelet and albumin values
were statistically significantly lower in group 1 than group2 (p<0.05). there was a
positive correlation between higher NLR, PLR and mortality rate. mortality rate was
higher in patients with NLR>5 and/or PLR>300. we found that patients with NLR>5
and patients who classified as Pl group 2 had longer length of stay and worsened

overall surival.



Conclusion: In this study; patients with higher NLR and PLR who were
followed at intensive care unit with the diagnosis of respiratory failure had higher
mortality rate. Also we found that patients with NLR>5 and patients who classified
as Pl group 2 had longer length of stay .

Key words: Mortality, NLR, PLR, respiratory failure
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KISALTMALAR

ABH : Akut Bobrek Hasar1

AF . Atriyal Fibrilasyon

AKG . Arteriyel Kan Gazi

APACHE : Acute Physiology and Chronic Health Evaluation
ARDS . Akut Respiratuar Distress Sendromu
ASY . Akut Solunum Yetmezligi

CPAP : Devamli Pozitif Havayolu Basinci
CRP : C Reaktif Protein

DM : Diyabetes Mellitus

FEV1 : 1. Saniyedeki Zorlu Expirasyon Hacmi
FRK : Fonksiyonel Rezidiiel Kapasite

Hb : Hemoglobin

HT :Hipertansiyon

ICU . Intensive Care Unit

IL-1 . Interlokin-1

IL-3 - Interlokin-3

IL-6 - Interlokin-6

IKH : Iskemik Kalp Hastalig1

IMV : Invazif mekanik ventilasyon

KBH : Kronik bobrek hastalig:

KBY : Kronik bobrek yetmezligi

KAH : Koroner Arter Hastalig1

KOAH : Kronik Obstruktif Akciger Hastaligi
KY : Kalp Yetmezligi

LDH : Laktat Dehidrogenaz

MGPS : modifiye Glasgow Prognostik Skor
NLO : Notrofil / Lenfosit oran1

NIMV : Non invazif mekanik ventilasyon
NLR : Neutrophil / Lymphocyte Ratio

MV : Mekanik Ventilasyon



PAQO2 : Parsiyel Oksijen Basinci

PACO2 : Parsiyel Karbondioksit Basinci

PEEP : Expirasyon Sonu Pozitif Basing

PI : Prognostik Index

PLO : Platelet / Lenfosit orani

PLR : Platelet / Lymphocyte Ratio

PNI : Prognostik Nutrisyonel Index

SOFA . Sepsis-related Organ Failure Assessment
SPSS . Statistikal Package for Social Sciences
SSS - Santral Sinir Sistemi

SVO : Serebrovaskiiler Hastalik

SY : Solunum Yetmezligi

TLO : Trombosit /Lenfosit oran1

USsSoT : Uzun siireli oksijen tedavisi

V/IQ : Ventilasyon-perfiizyon orani

WBC : Beyaz Kiire (White Blood Cell)

YBU : Yogun Bakim Unitesi



1. GIRIS VE AMAC

Yogun bakim iinitesine yatan hastalarda prognozu belirlemek oldukga
onemlidir. Takip edilen hastalarin yas, eslik eden komorbidite ,primer takip nedeni
gibi pek ¢ok agidan heterojenite gostermesi nedeniyle yogun bakim iinitelerinde
prognozu belirlemek olduk¢a giictiir (1). Ayrica yogun bakim tinitelerinde hasta
takibi oldukca maliyetlidir.

Solunum yetersizligi yogun bakim {initesine hasta aliminin en sik
nedenlerinden biridir. Bazi yogun bakim iinitelerinde hastalar takipleri sirasinda >%
75 mekanik ventilasyona ihtiya¢ duyarlar (2). Ve bu hastalarda solunum yetmezligi
morbidite ve mortalitenin en 6nemli sebeplerinden biridir.

Ayrica birgok yogun bakim hastasinda sepsisin klinik bulgular
(tasikardi,ates vs) olmasina karsin bir¢ok olguda gercek bir infeksiyon etkeni
belirlenemez. Bu hastalarin bazilar1 travma, pankreatit veya yanik gibi infeksiyoz
olmayan nedenlerden dolayr akut inflamasyon bulgular1 gosteririler. Siddetli
infeksiyon sadece yogun bakima kabul edilme nedeni degil ayn1 zamanda yogun
bakim hastalarinda goriilen en yaygin komplikasyonlardan biridir. Hem hasta hem de
cevresel etkenler bu artmis duyarliliktan sorumludur (3).

Son zamanlarda gelistirilen inflamasyon bazli prognostik skorlardan modifiye
Glaskow prognostik skor, platelet lenfosit orani, nétrofil lenfosit orani ve prognostik
index (PI) gesitli hasta gruplarinda (kanser, koroner arter hastaligi gibi) prognostik
skorlama yoOntemi olarak kullanilmaktadir. Bu ¢alismada  inflamasyon bazli
prognostik skorlama yontemleri olan modifie Glaskow prognostik skor (mGPS) ve
platelet/lenfosit oran1 (PLO), nétrofil/lenfosit orani (NLO) ve prognostik index (P1)
gibi prognostik parametreleri kullanarak yogun bakima yatirilan ve solunum
yetmezIligi mevcut olan hastalarda prognozu belirlemeyi ve bu parametrelerin

mortalite izerine etkilerini degerlendirmeyi amagcladik.



2.GENEL BIiLGILER

2.1. Solunum Yetmezliginin Genel Tan1 ve Tedavisi

Solunumun yeterli olabilmesi i¢in solunum merkezi, ventilasyon, difiizyon ve
perfiizyonun tam olmasi gerekir. Bu fonksiyonlardan herhangi birinde bozulma
solunum yetmezligi (SY) olarak karsimiza ¢ikar (4). Tablo 1’de de goriildiigii gibi
solunumu saglayan sistemler akciger ve akciger dis1 olarak ikiye ayrilir. Bu siiflama
icinde en Oonemli gorevi akcigerler gergeklestirir. Akciger disinda kalanlarin hepsi

akciger dis1 solunum boliimii olarak adlandirtlir (4).

Tablo 1. Solunumu saglayan sistemler

Akciger Dis1 Boliim Santral sinir sistemi
Periferik sinir sistemi
Noromiiskiiler kavsak
Solunum kaslari
Gogiis duvari

Plevra

Akciger Boliimii Ust hava yollar
Akcigerler

Solunum sisteminin temel fonksiyonu gaz degisiminin saglanmasidir. Bu
islem iki temel komponente ayrilir;

A. Terminal hava yollar1 ile atmosfer arasinda gaz akimi,

B. Gazlarin terminal akciger bolgeleri ve pulmoner kapiller arasinda
difiizyonu.

Solunum bir¢ok organin koordineli bir sekilde ¢aligmasini gerektiren
komplike bir olaydir ve bu sistemlerden herhangi birinde ortaya ¢ikan problem
solunum yetmezligine neden olabilir. Normal bir solunum igin oncelikle beyin

medulla spinalis ve ponsdaki solunum merkezlerinin normal islev goriiyor olmasi



gerekir. Buradan ¢ikan solunum uyarisi periferik sinirler araciligi ile diyafram gibi
efektor organlara iletilir. Diyaframi, interkostal ve abdominal kaslari innerve eden
sinirler medulla spinalisden ¢iktig1 icin medulla spinalis lezyonlar1 solunumu
etkileyecektir. Noromiiskiiler kavsakta problem olmasi veya solunum kaslarinda
giicsiizliige neden olan problemler s6z konusu ise diger tiim sistemler normal olsa
dahi solunum yetmezligi gelisebilir. Buraya kadar s6z edilen sistemler solunumun
pompa fonksiyonunun yani ventilasyonun normal bir sekilde gergeklesebilmesi igin
gerekli olan olusumlardir. Bunlardan birinde ortaya ¢ikan problem hipoventilasyona
ve daha ¢ok hiperkapnik solunum yetmezligine neden olur (5).

Solunumun diger 6nemli komponenti akcigerler yani hava yollar1 ve alveoller
asiniisler (yani gaz degisim tniteleri) dir. Burada meydana gelen bir problem yani
hava yollarinda daralma (asttm, KOAH’da oldugu gibi) veya gaz degisim
tinitelerinin kollabe olmas1 (atelektazi) veya sivi ile dolu olmasi (pndmoni, sol kalp
yetmezligi, ARDS gibi) ise akciger yetmezligi ve hipoksemik solunum yetmezligine
neden olur. Solunumun inspiryum fazi aktif ekspiryum ise normal kosullarda pasiftir.
Inspiryumun en 6nemli kas1 diyafram olup C3-5 diizeyinden ¢ikan N. frenikus
tarafindan innerve edilir. Inspiryumda tidal voliimiin %70’inden diyafram
sorumludur.

Akut solunum yetmezligi (ASY), solunum sisteminin yeterli gaz de§isimini
siirdiirme yeteneginde ani bozulma olarak tanimlanmaktadir. Oncesinde saglikli olan
bir kiside (6rnegin; pndmoni) ya da kronik solunum yetmezligi durumunda (6rnegin;
kronik obstriiktif akciger hastaliginin akut alevlenmesi) ortaya ¢ikabilir ve bu
durumda kronik solunum yetmezligi zemininde akut solunum yetmezligi olarak
tanimlanir. Primer oksijenizasyon durumunda bozulma, akut hipoksemik solunum
yetmezligi (Tip I) olarak tanimlanir; karbondioksit basincinda ani yiikselme ise akut
hiperkapnik solunum yetmezligini (Tip II) tanimlar. Bu terimlerin tiimiiyle ifade
edilen; aslinda hastanin genel durumunda akut bir bozulmadir. Akut solunum
yetmezIligi tanimlamasinda siklikla oda havasinda, PaO2 i¢in 60 mmHg altinda ve
PaCO2 i¢in ise 50 mmHg iistiindeki degerler kabul edilmektedir (6). Aslinda bu
degerler yas, yiikseklik, dncesinde var olan akciger hastaligi ve solunum dis1 diger

faktorlerden etkilenir. Baskin olan patofizyolojik tabloya gore dort ayr1 tipte solunum



yetersizliginden s6z edilebilir (Tablo2) (6). Giincel pratikte en sik Tip I ve solunum

yetmezligi siniflamasi kullanilmaktadir.

Tablo 2. Akut solunum yetmezligi tipleri

TiP 1.Hipoksemik | 2.Hiperkapnik | 3.Perioperatif | 4.Sok
Sant Ventilasyon Atelektazi Hipoperfiizyon
MEKANIZMA
Etyoloji Hava Solunum FRK Kardiyojenik
yollarinda merkezi Kapanma Hipovolemik
S1V1 Noromiiskiiler | voliimii Septik
ileti
Oli  bosluk
solunumu
Klinik Ornekler | -Pnomoni -Ilag/hasar -Obesite -Infarktiis
-Pulmoner -Miyasteniya | -Asit -Kanama
o6dem Graves -Peritonit -Dehidratasyn
-Kardiyojenik | -Poliradikiilit | -Ust -Tamponad
-ARDS -Kiirar abdomen -Endotoksemi
-Pulmoner -Astim cerrahisi
hemoraji KOAH -Anestezi
-Gogiis -Kifoskolyoz | -Ileri yas
travmasi -Pulmoner -Sigara
fibrozis -
Bronkospazm
-Sekresyon

2.1.1. Hipoksemik SY (Tip I SY — Akciger yetmezligi)

Arteriyel oksijen parsiyel basincinin (PaO2) 80mmHg’nin altinda olmasina

hipoksemi, 60 mmHg’nin altinda olmasina hipoksemik solunum yetmezligi denir.

Polistemi ve kor pulmonale bulgular1 olmasi solunum yetmezliginin kronik oldugunu

diisiindiiriir. Problem esasen gaz degisim iinitelerinde (asiniisler) olup pndmoni, akut

solunum sikintist sendromu (ARDS), sol kalp yetmezligi, atelektazi akut hipoksemik

solunum yetmezligi i¢in en tipik 6rneklerdir. Baz1 kaynaklarda KOAH ve pulmoner

dolagimla ilgili hastaliklar (pulmoner tromboemboli) Tip I olarak siniflandirilmakla

beraber KOAH ve pulmoner dolasim anormallikleri tip I SY kriterlerini tam olarak

gerceklestirmeyip birgok kaynakda ayrica gruplandirilmaktadirlar (7). Bu kaynaklar




solunum yetmezligini 4 tip olarak ayirmaktadirlar. Akut solunum yetmezligi; Tip I:
Hipoksemik SY, Tip Il:Hiperkapnik SY, Tip III: Cerrahi sonrast SY, Tip IV: Soka
bagli SY seklinde siniflandirilir (8). Hipokseminin fizyopatolojik mekanizmalari,
hipoksemiye neden olan hastaliklar Tablo 3 ve 4’de verilmistir. Bunlarin iginde
hipoksemiye neden olan en 6nemli mekanizmalar fizyolojik sant ve V/Q (ventilasyon
/ perfiizyon) dengesizligidir. Sant sistemik dolasimdan donen vendz kanin alveoler
hava ile temas etmeden arteriyel tarafa gegmesidir. Anatomik ve fizyolojik sant
vardir. Normalde anatomik sant bronsiyal, plevral ve thebesian dolasimda (koroner
arterleri sol ventrikiile bosaltan) olur ve kardiyak outputun %2-3’i kadardir.
Fizyolojik sant, pulmoner kan akimi yeterliyken alveol yeterli ventile olmadiginda
olur. Sant %30 dan azsa oksijene cevap alinabilir, %50 nin iizerinde O2’e cevap
alinamadigr gibi hiperkapni de gelisebilir (7). Alveollerin kollabe olmas: yani
atelektazi ve iglerinin siv1 ile dolu olmasi; pndmoni ve kalp yetmezliginde oldugu
gibi fizyolojik santa neden olur. Hipoksemik solunum yetmezliginin en Onemli
nedenlerinden biri olan ARDS’de hem atelektaziler hem de alveollerin pii ve 6dem
stvist ile dolmasi buna neden olur. Fizyolojik santa bagl ortaya ¢ikan hipoksemik
solunum yetmezliginde oksijenin yiiksek konsantrasyonlarda verilmesi bile
hipoksemiyi diizeltmeye yetmeyebilir. Bu tip hastalarda ekspirasyon sonu pozitif
basing veren ventilatérler kullanildiginda alveoller agilarak, ventile olmas1 saglanir.

Sonugta sant fraksiyonunun azalmasiyla hipoksemi diizelebilir (9).



Tablo 3. Hipoksemik ve hiperkapnik solunum yetmezliginin mekanizmalari

-Hipoksemik solunum yetmezliginin mekanizmalari

l.inspirasyon havasinin  FiO,’sinin  diisiik olmasi veya PaO,’de
diisme:yiiksek irtifa

2.Sant

3.V/Q dengesizligi

4.Hipoventilasyon

5.Difflizyon bozuklugu

6.Mixed vendz kanin desatiirasyonu

-Hiperkapnik solunum yetmezliginin mekanizmalari

1.Hipoventilasyon
2.Fizyolojik 6lii bosluk solunumunda artma
3.V/Q dengesizligi (oranda artma)

4.CO; iiretiminde artmanin atimin 6niine gegmesi

Tablo 4. Hipoksemik (Tip 1) solunum yetmezligi nedenleri

1.Kalp yetmezligi

2.ARDS

3.Pnomoni

4. Atelektazi

5.Bronkospzm (Akut veya kronik solunum yetmezligi)

6.Pulmoner emboli

7.Interstisyel akciger hastaliklar1 (Akut veya kronik solunum yetmezligi)

8.Kistik fibrozis (Kronik solunum yetmezIligi)

Diisiik FiO2 ile solunum yapmak (inspire edilen havadaki oksijen ylizdesi),
hipoksemik solunum yetmezliginin nadir nedenlerindendir. Cok yiikseklerde
yasamak, kapali-hava almayan bir ortamda uzun siire kalmak (gog¢iik altinda veya bir
maden ocaginda vb) gibi 6zel durumlarda gelisebilir. Bazen de mekanik ventilatore
bagl hastalarda, oksijenin gelmemesi veya oksijen vanasinin agilmamasi gibi basit

teknik problemlerle de gelisebilir (10).



V/Q uyumsuzlugu, akcigerlerde gaz degisiminin yeterli olabilmesi i¢in gaz
ile dolan alveollerin (ventilasyonu olan) kan dolasimiin (perfiizyon) da yeterli
olmas1 gerekir. Normalde alveoler ventilasyonun 4 1t/dk ve kardiyak output’un 5
1t/dk oldugu diisiiniiliirse V/Q=0.8"dir. Eger ventilasyon azaldiysa bu oran da azalir,
perflizyon azaldiysa V/Q orani artar (6lii bosluk ventilasyonu). Pulmoner emboli,
akut pulmoner hipertansiyon ve kardiyak output azalmasi, akciger perfiizyonunu
diisiirerek patolojik 6lii bosluk ventilasyonuna neden olur. V/Q oraninin diismesi, gaz
degisimini bozan ve solunum yetmezligi yapan en énemli mekanizmadir. Bunun en
giizel ornegi KOAH’dir. Hafif ve orta diizeydeki V/Q azalmalarinda hipoksemi
belirgindir. CO2 difiizyonunun oksijene gore daha hizli olmasi, saglam alveollerdeki
CO2 atilm i¢in gelisen kompanzasyon ve dakika ventilasyonunun artirilmasi gibi
mekanizmalarla baslangigta hiperkapni olmaz. V/Q uyumsuzlugu ileri seviyede ise
dakika ventilasyonu daha fazla artirllamadig1 ve solunum kas yorgunlugu gelistigi
icin hiperkapni ka¢inilmaz hale gelir. Ancak higbir zaman V/Q uyumsuzlugu
hipoksemisi olmayan bir hastada tek basina hiperkapnik solunum yetmezligi nedeni
olamaz (10).

Difiizyon bozuklugu, alveol ve kapiller membran kalinlasmasi sonucu gaz
aligverisinin bozulmasi ile hipoksemik solunum yetmezligi gelisebilir. Normalde
CO2’nin diflizyonu O2’ye gore 20 kat daha fazladir. Gaz difilizyonu i¢in eritrositlerin
kapillerlerde 0.3 — 0.4 saniye kalmalari yeterlidir. Akcigerin vaskiiler hastaliklar1 ve
pulmoner fibrozis difiizyonu etkileyen patolojilerdir.

Normal kisilerde mix vendz kanin O2 satiirasyonu %75’e kadar diiser ve
saglikli akcigerler satiirasyonu %98’in iizerine ¢ikarabilirler. Kalp yetmezligi sok
gibi durumlarda dolagimin yavaslamasi nedeniyle dokularin kandan O2
ekstraksiyonu artar ve akcigerlere donen kanin satiirasyonu diiser. %40’lara kadar
diigebilir. Bu kadar diisiik satiirasyonda arteriyel kanin oksijenasyonunu normal
degerlere getirmek hemoglobinin oksijenle baglanma kapasitesi ve oOzellikleri
nedeniyle imkansizdir (7).

Solunum yetmezligi olan hastalarda % 100 oksijen verilerek hipokseminin
nedeninin sant mi, yoksa diger mekanizmalar m1 oldugu anlasilabilir. Bunun igin
hastaya 20 dakika % 100 oksijen verilir. Oksijen tedavisinden sonra diger

mekanizmalar ile olusan solunum yetmezliginde hipoksemi diizelirken, santi olan



hastada hipoksemi diizelmez. Ayrica alveolo-arteriyel oksijen gradienti digerlerinde

normale donerken santvarliginda artar (9) (tablo 5).

Tablo 5. Hipoksemiye neden olan degisik mekanizmalarin 6zellikleri (9)

Hipoksemi Arteriyel Acrteriyel P(A-a) P(A-a)

mekanizmasi PO2(hava PO2(%100 O2 | O2(hava 02(%100 02
solurken) solurken) solurken solurken)

Hipoventilasyon | Azalmis Artmig Normal Normal

V/Q Azalmis Artmis Artmis Normal

dengesizligi

Sant Azalmig Degismez Artmis Artmis

Diffiizyon Azalmis Artmig Artmis Normal

bozuklugu

2.1.2. Hiperkapnik SY (Tip Il SY - Solunum pompa yetmezligi)

Arteriyel karbondioksit parsiyel basincinin (PaCO2) 45 mmHg nin iistiinde
olmasidir. En 6nemli mekanizmasi hipoventilasyon olup esas problem genellikle
akciger disindadir ve hiperkapniye hipoksemi de eslik eder. Eger pH< 7.35 ise akut
(dekompanse), pH=7.35 -7.45 ise kronik (kompanse) hiperkapnik solunum
yetmezligi denir (10). Hiperkapniye ragmen pH’nin normal (>7.35), bikarbonat
diizeyinin yiiksek olmast SY’nin kronik oldugunu diisiindiiriir. Hipoventilasyon,
dakika ventilasyonun azalmasi1 sonucu PaCO2’de artma vePaO2’de azalmaya neden
olur. Hipoventilasyon esasen hiperkapniye neden olmakta ve Tip II SY’nin en
onemli mekanizmasi olmakla beraber hipoksemi de yapar ve daha ¢ok solunum
pompasiin fonksiyonundaki bozukluga baglidir. Solunum merkezini etkileyen
hastaliklar buna neden olur. En 6nemli 6zelligi O2 tedavisi ile oksijenin kolayca

yiikseltilebilmesi hatta 100 mmHg’ya kadar ¢ikarilabilmesi buna karsin PaCO2’in



cok yiiksek diizeylere ¢ikmasidir. Tedavisinde mutlaka ventilasyonun da artirilmasi
gerekir.

Yiiksek CO2 igeren hava solumak hiperkapnik solunum yetmezliginin 6nemli
bir nedeniydir ve entiibe ve ventilatore bagli bir hastada hiperkapnik solunum
yetmezligi varliginda, bu nedenin de ayirici tanida diisiiniilmesi ve hastanin kendi
ekspiryum havasini tekrar soluyup solumadiginin gbézden gecirilmesi gereKkir.
Ozellikle non invaziv ventilasyon uygulanirken gelisen hiperkapnik solunum
yetmezliginde veya hiperkapninin diizelmemesi durumlarinda ayirici tanida mutlaka
diistiniilmelidir. Maskenin ¢ok biiyiik, setlerin uzun olmasi ve ekspiryum valflerinin
kapali kalmasi gibi nedenlerle hastanin kendi ekspiryum havasini tekrar soluyup
solumadig1 kontrol edilmelidir (10).

Tablo 6’de hipoventilasyon mekanizmalar1 (7), tablo 7°de hiperkapnik (Tip
IT) SY’nin nedenleri verilmistir (11).

Tablo 6. Hipoventilasyon mekanizmalari

SSS’de ventilasyonu diizenleyen kontrol merkezlerinin enfeksiyoz,
vaskiiler malign, konjenital hastalilari, ilaglar veya genel anestezikler

nedeniyle islevlerini yerine getirememesi.

Goglis duvarinda solunum kaslarin1  innerve eden sinirlerin  ve

ndéromiiskiiler komponentlerin disfonksiyonu

Gogiis duvar1 kaslarinin giligsliz, hasarlanmis veya paralitik olmasi,

gogiis duvari deformiteleri (kifoskolyoz gibi)

Havayollar1 veya gogiis duvart travmasi, kompresyonu veya havayolu

obstriiksiyonu




Tablo 7. Hiperkapnik (Tip 2 ) SY’nin nedenleri (7)

1.Beyin
Tlaclar:Opioidler, benzodiazepin, propofol, barbitiirat, genel anestezi
Metabolik:Hiponatremi, hipokalsemi, alkaloz, hipotiroidi
Enfeksiyonlar:Menenjit, ensefalit, polio
Kafa ici basing artisi

Santral alveolar hipoventilasyon

2.Sinirler ve Kaslar

Travma:Spinal kord, diafragma yaralanmalari

flaclar:Zehirlenmeler, néromiiskiiler blokorler, aminoglikozidler
Metabolik:Hipokalemi, hipofosfatemi, hipomagnezemi

Malignite

Enfeksiyon: Tetanus gibi

Motor néron hastaliklari:Miyastenia graves, multiple skleroz, miskiiler

distrofi, guillian barre sendromu

3.Ust Solunum Yollar1
Obstriiktif uyku apne sendromu
Vokal kord paralizisi

4.Gogiis Kafesi
Travmatik kot kiriklari
Flail chest

Yanik skarlar

5.Diger
Kifoskolyoz
Fibrotoraks
Obezite
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Tablo 8. Solunum yetmezliklerinin patofizyolojik mekanizmalarinin siniflamasi (11)

Hiperkapnik solunum yetmezligi Hipoksemik solunum yetmezIligi

1 )Santral solunum merkezi 1)inspire edilen oksijenin az olmasi

*Narkotik ilaclar
*Primer alveolar hipoventilasyon
*Kafa travmasi

*Hipotiroidizm

*Yiiksek irtifa

2)Noral ileti bozuklugu

*Obstriiktif uyku apne sendromu

2)V/Q oraninin azalmasi
*KOAH-Astim bronsiale
*Pulmoner emboli
*Fokal pnémoni
*Akciger 6demi

*Yabanci cisim aspirasyonu

3)Solunum kaslar1 hastalilar
*Gullain-barre sendromu
*Miyastenia gravis
*Amyotrofik lateral skleroz
*Solunum kas paralizisi
*Botulismus

*nsektisit intoksikasyonu

3)Sant gelisimi
*ARDS
*Atelektazi

*Yaygin pnomoni

4)Toraks deformiteleri
*Kifoskolyoz

4)Diffiizyon bozuklugu

*Interstisyel akciger hastaliklari

5)Obstriiktif akciger hastaliklari
*KOAH
* Astim bronsiyale

*Bronsektazi

2.1.3. Hipoksik-Hiperkapnik Solunum Yetmezligi Ayrim
Karbondioksit eliminasyonu icin alveoler ventilasyonun miktar1 énemliyken,
oksijenizasyon i¢in alveoler ventilasyonla birlikte tiim alveollerde uniform

dagilmaya ihtiya¢ vardir. Hiperkapninin en 6nemli nedeni alveoler hipoventilasyon
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iken hipokseminin en onemli nedeni V/Q dengesizligidir. Ortaya ¢ikan solunum
yetmezligi ve hipokseminin sadece hipoventilasyona bagli olup olmadigin1 gosteren
en iyi parametre alveolo-arteriel oksijen gradyentidir.

Solunum yetmezligi olan, nazal kaniille 2 L/dak oksijen tedavisi verilirken
(oksijen fraksiyonu yaklasik 0.28°dir) Olgiilen arteriyel kan gazi degerleri PaO2 90
mmHg, PaCO2 80 mmHg saptanan bir hastada alveolo-arteriyel oksijen gradientine

bakildiginda
PAO2 = (760- 47) x 0.28 — 80/0.8
=200-100
=100 mmHg

P(A-a2)02 =100 — 90
=10 mmHg bulunur.
Saglikli bir kiside alveolo-arteriel oksijen gradienti 10 mmHg olarak
hesaplanir. Hastanin oksijen tedavisine yanit vermesi ve gradientin normal olmasi

solunum yetmezliginin alveoler hipoventilasyona bagli oldugunu gostermektedir (9).

2.1.4. Cerrahi Sonrasi Solunum Yetmezligi (Tip 111 SY)

Doktorlar genellikle tip Il veya perioperatif solunum yetmezligine neden
olan birincil mekanizma olarak atelektaziye duyarli hastalarla perioperatif donemde
karsilasmaktadir. Bu hastalarda kapanma hacminin artis1 ve fonksiyonel rezidiiel
kapasitenin (FRC) azalmasi ile bagimsiz akciger tnitelerinin ilerleyici kollapsina
neden olur. Bunun sonucunda hem tip I akut hipoksemik solunum yetmezligi hem de

tip Il hipoventilasyon gelisebilir (12).
2.1.5. Tip IV Soka Bagh Solunum Yetmezligi

Hipoperfiizyon yapan nedenlerden kardiyojenik, hipovolemik ve sepsise bagh

olabilir (12).
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2.2. Tam Yontemleri

2.2.1. Belirti ve Bulgular

En karakteristik belirti ve bulgular1 dispne, takipne (solunum sayis1 >20/dk)
veya bradipne (solunum sayist <8/dk), siyanoz, biling degisiklikleri, tasikardi,
yardimet solunum Kaslariin solunuma katilmasi, paradoksik solunum (inspiryumda
gogiis kafesinin disa dogru yer degistirirken abdomenin i¢e dogru hareket etmesi.
Normalde tersidir), asteriksis ve pulsus paradoksusdur (7). Akut hipoksemide
kardiyak aritmi, koma, biling degisikligi ve siklikla konfiizyon gelisebilir. Kronik
hipoksemi vyeterli kardiyovaskiiler varliginda genellikle iyi tolere edilir. Bununla
birlikte alveoler hipoksi (PAO2<60 mmHQg) pulmoner arteriyel vazokonstriiksiyon ve
pulmoner vaskiiler rezistansi artirir, haftalar ve aylar sonra pulmoner hipertansiyon,
sag ventrikiil hipertrofisi ve yetmezligi gelisebilir (13). Akut hiperkapni kisilik
degisikligi, bas agris1 ve konfiizyona neden olabilir. Flapping tremor (asteriksis) ve
papilédem akut ve agir hiperkapninin gostergesidir. Tablo 8 ve 9’da hipoksemi ve
hiperkapninin klinik ve diger bulgulari verilmistir (7, 13). Bunlara altta yatan
hastaliga gore degisen fizik inceleme bulgulari eslik eder. Noromiiskiiler hastaliklara
bagl tip 2 solunum yetmezligi (hiperkapnik solunum yetmezliginde hastalarda tist
solunum yollar kaslar1 giigsiizliigline baglh sekresyonlari atma ve yutma giigliigii,
yemek yerken aspirasyona baglh Oksiiriik krizi, ve ekspiryum kaslarinin

gligsiizliigiine bagh oksiirme gii¢liigii tipiktir (7).

Tablo 9. Akut Hipokseminin semptom ve bulgular:

Solunum Tasipne, dispne, Siyanoz

Kardiyovaskiiler | Kardiyak outputta artma, carpinti, tasikardi, aritmi,
hipotansiyon, anjina, pulmoner vaskiiler rezistansta artma,
pulmoner hipertansiyon, sag ventrikiil

hipertrofisi/yetmezligi, vazodilatasyon, sok

SSS Bas agrist, biling veya davranig bozuklugu, konfiizyon,

ofori, deliryum, huzursuzluk, papilédem, nébet, koma

Noromiiskiiler | Giigstizliik, tremor, asteriksis, hiperrefleksi

Metabolik Na ve su retansiyonu, laktik asidoz
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Tablo 10. Hiperkapninin etkileri

Solunum PAO2’de azalma, OksiHb egrisinde saga kayma, Diafragma
fonksiyonunda bozulma, pulmoner vazokonstriksiyon, V/Q
dengesinde bozulma

Bobrek Bikarbonat reabsorbsiyonunda artma

SSS Serebral vazodilatasyon, intrakraniyal basi¢ artisi, biling
bozuklugu

Kardiyovaskiiler | Miyokard  kontraktilitesinde azalma, fatal aritmiler,

hiperkalemi, sempatoadrenal aksin stimiilasyonu, sistemik

vaskiiler rezistansin artmasi

2.2.2. Laboratuar incelemeleri

Akut solunum yetmezligi tablosu gelisen bir hastada Oncelikle yapilmasi

gereken tetkiklerin basinda arter kan gazlari (AKG) analizi ve akciger grafisi

cekilmesi gelmelidir. Gilinlimiizde, solunum yetmezligi olan bir hastanin izleminde

pulse oksimetre ile oksijen saturasyon (Sa0O2) takibi, sik arter kan gazi Ol¢limiinii

engelleyerek biiyiik kolaylik saglamistir (7). Hipoksemik ve hiperkapnik solunum

yetmezliginin (9) ayirict tanisinda PA akciger grafi goriinimiiniin olduk¢a yarari

olup akciger grafisinde diffiiz pulmoner infiltratlar olmasi veya filmin normale yakin

olmasi bizi taniya oldukga yaklagtirir (Tablo 11). Akut solunum yetmezlikli

hastalarda gelisebilecek komplikasyonlar Tablo 12°de gosterilmistir (5,12).
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Tabloll. Solunum yetmezligi (Radyolojik bulgulara gore)

1-Hipoksik Solunum YetmezIligi

a) Akciger grafisinde beyaz akciger: Akciger 6demi, ARDS, yaygin pndmoni,
yaygin inflamasyon-fibrozis, pulmoner hemoraji, masif plevral eflizyon, masif
atelektazi

b) Akciger grafisinde siyah akciger: Pulmoner emboli, pndmotoraks

2- Hiperkapnik Solunum Yetmezligi

a) Akciger grafisinde beyaz akciger: End-stage interstisyel akciger hastaligi, yaygin
bronsektazi

b) Akciger grafisinde siyah akciger: Astim, KOAH, iist hava yolu obstriiksiyonu,
solunum kas yorgunlugu, obstriiktif uyku apne sendromu, solunum merkezi

depresyonu (9) .

Tablo 12. Akut solunum yetmezlikli hastalarda gelisebilecek komplikasyonlar

Pulmoner komplikasyonlar: Pulmoner emboli, barotravma, pulmoner fibrozis,

derin ven trombozu.

Kardiyovaskiiler komplikasyonlar: Kardiyak output azalmasi ile hipotansiyon,

aritmiler, perikardit, miyokard infarktiisii

Gastrointestinal komplikasyonlar:  Akut gastrik ilserasyon, hemoraji,

malniitrisyon, ileus, diyare

Uriner sistem komplikasyonlari: Renal yetmezlik (Akut tiibiiler nekroz, prerenal

azotemi)

Digerleri: Sepsis, nazokomiyal pnomoni, {iiriner enfeksiyon, apse, elektrolit

bozukluklari, deliryum, stupor ve koma
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2.3. Solunum Yetmezligi Tedavisi

2.3.1. Akut Solunum Yetmezligi Tedavisi

Yogun bakima alinan solunum yetmezligi olan hastalarin tedavilerinde
mekanik ventilasyon siklikla standart tedaviye ilave olarak kullanilmaktadir.
Mekanik ventilasyonun invaziv ve noninvaziv mekanik ventilasyon seklinde alt
komponenti bulunur. Akut solunum yetmezligi olan hastalara yakin izlem altinda
oksijen tedavisi uygulanmalidir. Birgok oksijen verme yontemi olmakla birlikte en
cok nazal kaniil ve maske yardimiyla uygulanmaktadir. Akut solunum yetmezligi
olan bir hastada verilen oksijen miktar1 oksijenin verilis yoluna gére degisir. Ornegin
nazal kaniille ve degisik maskelerle ¢ok farkli fraksiyonlarda O2 vermek
miimkiindiir. Nazal kaniille en fazla 6L/dk O2 ve en fazla %44 konsantrasyon
verilebilir (11). Normalde atmosferde FiO2 %21 dir. Nazal kaniille O2 veriyorken
verilen her 1 L O2 FiO2'i %4 arttirir. Yani 3L/dk O2 veriyorsak 3x%4=%12,
atmosferdeki fraksiyone O2'i %20 kabul edersek %12+%20=%32 hastaya %32
konsantrasyonda O2 verilmektedir. Oksijen tedavisi disinda oksijenizasyonu
diizeltmeye yonelik olarak uygulanabilecek baska yontemlerde vardir. Bunlardan en
onemlisi ekspiryum sonunda pozitif basing uygulamaktir. Bu genellikle bazi
ventilatorler hari¢ mekanik ventilasyon sirasinda uygulaniyorsa PEEP (positive end-
expiratory presure), noninvazif mekanik ventilasyon sirasinda uygulaniyorsa
CPAP'tir. MV sirasinda tidal voliimiin arttirilmasi esasen hiperkapniyi diizeltmeye
yonelik bir uygulama ise de oksijenizasyonun diizeltilmesine de katkida
bulunacaktir. Hipoksemi ¢ok persistansa hastanin oksijen kullaniminin azaltilmasi
(sedasyon, paralizi), hemoglobin diizeyinin optimal diizeylerde tutulmasi, kardiyak
outputun optimize edilmesi, hastanin yiiziistii pozisyona getirilmesi, pulmoner
vazodilatér verilmemesi (V/Q dengesini bozar) alinacak diger Onlemlerdir.
Hipoksemi tedavi edilirken dikkat edilmesi gereken nokta karbondioksiti
yiikseltmemektir. Ozellikle kronik hipoksemik ve hiperkapnik solunum yetmezlikli
(KOAH gibi) ve néromiiskiiler hastaliklar gibi hipoventile hastalarda O2 ¢ok yiiksek
konsantrasyonlarda verillirse bu hiperkapnide artmaya neden olabilir. Bunun nedeni
olarak solunum merkezi iizerine hipoksik stimiilasyonun etkisinin kalkmasi ve V/Q
dengesinin bozulmasi 6ne siiriilmektedir (yani hipoksemik vazokonstriksiyon ortadan

kalkacak ve ventilasyonu bozuk bdlgelerin perfiizyonu artacaktir). Bu nedenle
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hipoksemiye hiperkapninin de eslik ettigi durumlarda O2 2-4 L/dk gibi disiik
konsantrasyonlarda ve dikkatli sekilde verilmelidir (7).

2.3.2. Mekanik Ventilasyon

Solunum yetersizligi olan hastalarda hipoksemi ve/veya hiperkapni medikal
tedavi ile kontrol altina alimamadiginda, hastanin ventilasyonunun desteklenmesi
gereksinimi ortaya ¢ikmaktadir. Boyle bir klinik durumda pozitif basingh
ventilasyon, invaziv ya da noninvaziv mekanik ventilasyon (NIMV) olarak
uygulanabilir. Invaziv mekanik ventilasyon (IMV) igin hastanin entiibe edilmesi
gereklidir (6). NIMV ise hastaya endotrakeal tiip uygulanmadan, genellikle yiiz ya da
nazal maske ile uygulanan bir destek tedavisidir. Uygun hastalara NIMV uygulamasi
ile invaziv mekanik ventilasyon sirasinda 6zellikle entiibasyondan kaynaklanan bazi
komplikasyonlardan kacinmak ve mortaliteyi azaltmak miimkiin olmaktadir.
Mekanik ventilasyon (MV) modern yogun bakim {initelerinde en ¢ok uygulanan
tedavi yontemlerinden biridir (6). MV, ventilasyon ve oksijenasyon yetersizligi
durumlarinda bu duruma neden olan patoloji ortadan kalkincaya kadar akcigerlerin
ventile edilmesini saglamak ve kanin yeterince oksijenlemesi amaci ile degisik
hacim, basing, akim ve konsantrasyonlarda hava-oksijen karisimlarini 6zel cihazlar
araciligl ile saglamak olarak tanimlanabilir. Hiperkapninin tek tedavisi hastanin
ventile edilmesi yani tidal voliimiiniin ve dakika ventilasyonunun normal sinirlara
getirilmesidir. Bu maske ile yani noninvazif mekanik ventilasyon ile veya
entliibasyon ve mekanik ventilasyon araciligi ile yapilabilir. Mekanik ventilasyon
entlibasyon yapilmaksizin yiiz veya nazal maske yardimiyla uygulaniyorsa buna
noninvazif mekanik ventilasyon (NIMV) denir. Oksijen tedavisine yanit vermeyen
durumlarda, biling degisiklikleri gelisiyorsa, asidoz ve hipotansiyon gibi sok
bulgularmin gelismesi durumunda invasiv mekanik ventilasyon uygulanmalidir.
Mekanik ventilasyon klasik anlamda entiibasyon yardimiyla uygulanmaktadir (7).
NIMV’ye ilk 1-4 saat i¢cinde yanit alinamamasi basarisizlik olarak kabul edilmeli ve
NIMV’de 1srar etmek yerine IMV’ye gecilmelidir (14). Ancak akut solunum
yetmezligi ile gelen hastalarda Tablo 12°de belirtilen kontrendikasyonlar s6z konusu
degilse hastalar entiibe edilmeden 6nce NIMV denenebilir. NIMV ile entiibasyonun

neden oldugu ve oOzellikle de enfeksiyonlar gibi hastanede kalig siiresini uzatip
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mortaliteyi artiran komplikasyonlar azalabilir. ille de yogun bakim iinitesinde
uygulanmak zorunda olmamasi bir diger avantajidir. NIMV'de voliim ve basing
destekli ventilasyon uygulanabilmekle beraber c¢ogunlukla basing destekli
ventilasyon uygulanmaktadir. Ancak bu tedavi sekli her hastada etkili olmayabilir bu
durumda gecikmeden hasta entiibe edilmelidir. Bunlara ek olarak, solunum
yetmezligine neden olan esas hastalifa yonelik antibiyotik, trombolitik veya
antitrombotik, bronkodilatér, steroid, vazopressor, diiiretik gibi tedaviler de en kisa
stirede baslanmalidir. MV endikasyonlar1 Tablo 13’de gosterilmistir. Mekanik
ventilasyon uygulama ilkeleri ve ayarlar altta yatan hastaliga gore degisir. Inspiryum
ve ekspiryum basing degerleri ve oksijen miktari hastanin solunum paterni (tidal

voliim, solunum sayis1) ve/veya AKG degerlerine gore ayarlanir (7).

Tablo 13. NIMV Kontrendikasyonlari

+ Kardiak veya solunum arresti

* Akcigerler dis1 organ yetmezligi

* Agir ensefalopati ( 6rn. GCS<10)

* Agr list gastrointestinal sistem kanamasi

* Hemodinamik instabilite veya stabil olmayan kardiyak aritmi
* Yiiz cerrahisi, travma, deformite

» Ust solunum yolu obstriiksiyonu

* Hastanin koopere olamamast

* Solunum yolu sekresyonlarin1 atamama

* Aspirasyon riskinin yliksek olmasi
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Tablo 14. Mekanik Ventilasyonun endikasyonlari

1.Ventilasyon bozuklugu nedeniyle

* Solunum kas disfonksiyonu

* Solunum kas gii¢siizliigi

» Gogiis duvari anomalileri

» Noromiiskiiler hastaliklar

* Solunumun santral regiilasyonunun bozulmasi

* Havayolu direncinde artma veya obstriiksiyon

2.0ksijenizasyon bozuklugu nedeniyle

* Refrakter hipoksemi

* PEEP uygulama gerekliligi

* Solunum isginin agir1 artmasi (asir1 sekresyon artisi vs)

* Dolagim yetmezligi, sok

2.3.3.Kronik Solunum YetmezIligi

Solunum yetmezligi akut ve kronik solunum yetmezligi seklinde
olabilmektedir ve her ikisinin klinigi genellikle farklidir. Akut solunum yetmezligi
hayat: tehdit edecek sekilde arteriel kan gazi ve asit baz dengesi bozuklugu ile
karakterizedir. Kronik solunum yetersizliginde bu durum daha yavastir ve klinik
olarak ortaya c¢ikist daha seyrektir. Solunum yetmezligi oncelikle hiperkapnik ve
hipoksemik olarak, daha sonrada bunlarin her biri akut ve kronik olarak
ayrilmaktadir. Hiperkapnik SY dendiginde PaCO2> 45 mmHg oldugu durumlar,
hipoksemik solunum yetmezliginde ise Fi02 % 60 veya daha iizerinde oldugunda da
Pa02’nin 55 mmHg’dan daha diisiik oldugu durumlar anlasilmaktadir. Akut solunum
yetmezliginde bu durumlar dakika veya saatler iginde gelisirken kronik solunum

yetmezliginde birkag gilin veya daha uzun siirede gelisir (15).

2.3.4. Kronik SY Tedavisi
Kronik SY'de esas olan altta yatan hastaliin tedavisi olmakla beraber
persistan hipoksemi ve hiperkapni tedavisi i¢in hastalar ayrica evde uzun siireli

oksijen tedavisi (USOT) ve/veya evde mekanik ventilasyon tedavisi agisindan
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degerlendirilmelidir. Yine bu hastalar pulmoner rehabilitasyon tedavisinden de yarar
gorebilirler. Oksijen konsantrasyonu PaO2 >60 mmHg veya SaO2 >%90 olacak
sekilde ayarlanmalidir. Bu genellikle 2-4L/dk arasindadir. Gerekirse uyku ve
egzersizde oksijen miktar1 1 L/dk artirilmalidir. Hastalar bu tedaviyi giinde en az 15-

18 saat almalidir (7).

2.4, Sistemik inflamasyon

Basit olarak tanimlamak gerekirse inflamasyon;hiicre hasaria yol acan etkeni
oldugu kadar, yikim sonucunda ortaya ¢ikan nekrotik doku ve hiicreleri de ortadan
kaldirmay1 amaglayan koruyucu bir yanittir. Inflamatuar yanit yiiksek derecede
organize olmus kompleks olaylar1 kapsar. Bu olaylar dizini inflamatuar uyaranin
plazma ve bag dokusundaki hiicrelerde kimyasal mrdiyatorlerin, sitokinlerin
salinimini tetiklemesi ile baslar.

Sistemik inflamasyon interlokin-1 (IL-1), interlokin-3 (IL-3) ve interlokin-6
(IL- 6) gibi megakaryosit proliferasyonunu stimiile eden ¢esitli pro-inflamatuar
mediatorlerin salinimi ile iliskilidir. Trombosit agregasyonu ve degranulasyonu ile
birlikte onu takip eden trombosit kaynakli pro-angiogenik mediatdrlerin saliniminin
timor bliylimesinin 6nemli bir belirteci oldugu diisiiniilmektedir (16).

Dolasimdaki l6kositlerin strese karsi verdikleri fizyolojik yanit nétrofil
sayisinda artis ve lenfosit sayisinda bir diislise neden oldugundan yogun bakim
pratiginde bu iki alt grubun birbirine orani bir inflamasyon belirteci olarak
kullanilmaktadir.(17,18) Doku yikimiyla aktive olan nétrofiller; myeloperoksidaz,
asit fosfataz ve elastaz gibi bazi enzimleri salarlar.(19,20) Inflamatuvar yanit
sirasinda, dolagimdaki 16kositlerin oranlarinda degisiklikler olur. Nétrofiliye relatif
lenfopeni eslik eder. Bu agidan Noétrofil / lenfosit oran1 (NLO) inflamatuvar yanitin
basit bir belirteci olarak one siiriilmektedir. APACHE 2 (Acute Physiology and
Chronic Health Evaluation Il) ve SOFA (Sepsis-related Organ Failure Assessment)
gibi sepsis skorlariyla degerlendirildiginde bu oran hastalifin siddeti ve prognozuyla
uyumlu bulunmus ve nétrofil lenfosit stres faktorii adi verilmistir. Artmis NLO nun,
kardiyovaskiiler girisim gec¢iren hastalarda da kotii prognozun bir gostergesi oldugu

saptanmistir.
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Son zamanlarda, NLO’da yiikselmeyle birlikte akut koroner sendromlarda
mortalite oraninin arttigi gosterilmistir (21,22). Notrofili, akut miyokard infarktiisii
ile bagvuran hastalarda akut dekompanze kalp yetmezligi ile iliskili olup buna ek
olarak relatif lenfopeninin kalp yetmezliginde mortalite i¢in bagimsiz bir
Ongordiiriicii oldugu gosterilmistir.

Bir tiimoérde T lenfositlerin bulunmasi lezyona karsi belirgin bir immiin
yanitin gostergesi olarak kabul edilebilir. Yeni veriler bir kolorektal tiimorde diisiik
lenfosit sayisinin kotii prognozla iliskili oldugunu gostermektedir. NLO’nun,
kolorektal ve over kanserinde yasamda kalma iizerinde prognostik bir faktoér oldugu
gosterilmistir (23,24). Preoperatif NLO’nun kolorektal kanserde kotii prognozlu
hastalarin belirlenmesinde kullanilacak basit bir yontem olabilecegi 6ne stiriilmiistiir
(25). Periferik kanda NLO, inflamatuvar ortam ve fizyolojik stres arasindaki iligki
hakkinda bilgi veren bir parametre olarak kullanilmaktadir.

Inflamatuar bazli prognostik skorlardan Modifiye Glasgow Prognoz Skoru
(mGPS), artmis C-Reaktif Protein (CRP) ve azalmig albiimin diizeyleri temel
alinarak hazirlanmig bir skordur (26,27). mGPS sistemik inflamasyon dayali
prognostik skorlar iginde en yaygin kullanilanidir. mGPS in kanser hastalarinda
prognostik degeri oldugunu gosteren 60'tan fazla ¢alisma bulunmaktadir. Bu nedenle
kanser hastalarinin rutin klinik degerlendirmesinde kullanilabilir bir parametredir
(28). Malign Plevral Mezotelyomali hastalarinda yapilan bir ¢alismada GPS skoru ile

prognoz arasida 6nemli iliski saptanmigtir (26).
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3. MATERYAL METOD

Bu calismaya 2010- 2015 tarihleri arasinda Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi
Arastirma ve Uygulama hastanesi Dahiliye Yogun Bakim Unitesi ve Solunumsal
Yogun Bakim iinitesinde solunum yetmezligi nedeniyle takip edilen 511 hasta dahil
edildi. Calisma retrospektif olarak dizayn edildi. Calisma i¢in iiniversitenin medikal

arastirma etik kuruluna yazili bagvuru yapilarak onay alind1 (26.02.2016 /103).

Calismaya dahil etme ve hari¢ tutma Kkriterleri asagidaki tabloda

Ozetlenmistir.

Dahil etme Kriterleri

- 18 yas ve listii olmas1

- Solunum yetmezligi tanist almis olmak

- Genel Dahiliye Yogun Bakim Unitesi veya Solunumsal Yogun Bakim

Unitesinde takip edilmis olmak

Dislama kriterleri

- 18 yas alt1 tanil1 hastalar

- Tam kan tetkikinde anormallik yaratacak hastaligi olmamak (KT sonrasi
nétropeni, MDS, Miyelofibrozis, Karaciger sirozu, 16semi gibi)

-Graniilomatoz hastaliklar (Ttberkiiloz,sarkoidoz vs )

Genel Dahiliye Yogun Bakim Unitesi ve Solunumsal Yogun Bakim
Unitesinde takip edilen 1000’e yakin hastanin dosyasi incelendi. Dislama kriterlerine
sahip hastalar ¢alisma dis1 birakildi. Calisma kriterlerine uygun 511 hastanin
demografik ozellikleri, etyoloji ve komorbid durumlar1 hasta dosyalarindan alindi.
Hastalarin solunum yetmezligi gelistigi donemdeki total 16kosit sayisi, trombosit
say1s1, lenfosit sayisi, notrofil sayisi, albiimin ve CRP degerleri, yogun bakimda yatis
stireleri kaydedildi.

Hastalar notrofil/lenfosit orani(NLO) <5veya>5 olarak, platelet/lenfosit orani

(PLO)<150, 150-300 ve > 300 olarak, modifiye glasgow prognostik skorlama
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(mGPS) sistemi (crp <1 mg/dl ise mgps:0, crp>1mg/dl, albumin>3.5g/dl ise mgps:1,
crp>1mg/dl ve albumin<3.5g/dl mgps:2) prognostik index (PI) (crp<l ve
whbc<11.000 ise PI:0,crp<lwbc>11.000 iseveya crp>1 ve whc<11.000 ise Pl:1,crp>1
ve wbc>11.000 ise PI:2) olarak ve Olenler(grup 1) ve yasayanlar(grup 2) olarak
siiflandirild.

Calismada elde edilen sonuglarin istatistiksel analizleri SPSS (Statistical
Package for Social Sciences) 18.0 yazilimi (SPSS Inc, Chicago, IL) kullanilarak
yapildi. Degiskenler normal dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik
grafikleri) ve analitik yontemlerle ( Kolmogorov- Smirnav / Shapira-Wilk testleri)
incelendi. Tanimlayic1 analizler normal dagilan degiskenler icin ortalama ve standart
sapmalar kullanilarak incelendi. Normal dagilim gosteren degiskenler icin gruplar
arasinda karsilagtirmalar Student t testi kullanilarak yapildi. Farkli gruplar arasindaki
sikliklar bakimindan fark bulunup bulunmadigr Ki-Kare testleri kullanilarak
karsilastirildi. Hastalarin artmig mortalite iligkili karakteristiklerini belirlemek icin
tek degiskenli ve ¢ok degiskenli analizler kullanildi. Sagkalim analizi Kaplan-Meier
survey tesiti ile yapildi ve log rank analizi kullanilarak karsilastirildi. Tip 1 hata

diizeyinin %5 in altinda olan durum bir istatiksel olarak anlaml1 yorumlanda.
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4. BULGULAR

Calismamiza yogun bakim {nitesinde takip edilmis toplam 511 solunum
yetmezligi olan hasta dahil edildi. Calisma populasyonu 265 erkek (%51.9) ve 246
kadin (%47.9) hasta icermektedir. Hastalarin ortalama yas1 65.8+35.8 olarak
degerlendirildi. Hastalarin yogun bakimda ortalama yatis stireleri 16.3+18.5 giindii.
Hastalarin ortalama total l6kosit degerleri 13.9+6.2; ortalama notrofil degerleri
11.6+5.1; ortalama lenfosit degerleri 1.3£1.1; ortalama trombosit degerleri
226.2+115.6; ortalama CRP degerleri 12.3+8.9; ortalama albiimin degerleri 2.3+0.6
idi. Ayrica hastalarin ortalama platlet/lenfosit oranlar1 264.5£227.6; ortalama
notrofil/lenfosit oranlar1 13.7+12.4 idi. Hastalarimizin bazal demografik verileri,
klinik  karakteristikleri ve iligkili laboratuar parametreleri tablo 15°de

gosterilmektedir.

Tablo 15. Hastalarin bazal demografik, klinik karakteristikleri ve iligkili laboratuar
parametreleri

Parametreler

Yas (Yil) 65.8+35.8
Cinsiyet (Kadin/Erkek) 265/246
Yatis Siiresi (Giin) 16.3£18.5
WBC 13.946.2
Notrofil 11.6+5.1
Lenfosit 1.3£1.1
Trombosit 226.2+£115.6
CRP 12.348.9
Alblimin 2.3+0.6
NLO 13.7+12.4
PLO 264.5+227.6
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Eslik eden komorbid hastaliklar incelendiginde 170 (%33.2 ) hastada ABH,
132 (%25.8) hastada DM, 108 (%21.1) hastada KBY, 108 (%21.1) hastada koroner
arter hastalig1 veya kalp yetmezligi, 106 (%21) hastada pnomoni, 86 (%16.8) hastada
HT, 75 (%14.6) hastada KOAH, 44 (%8.6) hastada SVO’nun oldugu goriildii.
Komorbid hastaliklarin dagilimi tablo 16’da gosterilmektedir.

Tablo 16. Komorbid hastaliklarin dagilimi

Komorbid Hastahk Sikhik %
ABH 170 33.2
DM 132 25.8
KBH/KBY 108 21.1
KAH/KY 108 21.1
Pnomoni 106 21
HT 86 16.8
KOAH 75 14.6
SVvO 44 8.6

Hastalar, 6len(grupl) ve yasayan hasta grubu (Grup 2) olmak tizere iki gruba
ayrildi. Olen hasta grubu, yasayan hasta grubu ile kiyaslandiginda, ortalama WBC
degeri (14.4+6.3 vs.12.0+£5.3 p=0.01), CRP (12.9+£8.7 vs. 9.7+9.4 , p=0.002), nétrofil
(12.0£5.1 vs. 9.6+4.8 p<0.001) Plt/Inf oran1 (277.5+240.9 vs.214.1£153.4, p=0.013),
New/Inf orami (15.44+12.9 vs. 8.7£6.7 p<0.001) degerleri istatistiksel olarak anlamli
diizeyde daha yiiksek, serum albumin (2.2+0.6 vs. 2.7£0.5 p<0.001), trombosit
(220.9+£114.9 vs. 252.2+113.0 p=0.015) ve yogun bakimda yatis siireleri (15.3£18.1
vs. 20.3£19.7 p=0.017 ) daha diisiik saptandi. Her 2 grup arasinda yas, cinsiyet ve
lenfosit sayis1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi. Her 2 grubun
demografik, karakteristik Ozellikleri ve laboratuvar parametreleri agisindan

karsilastirilmas: Tablo 17°de gosterilmektedir.
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Tablo 17. Gruplarin demografik, karakteristik 6zellikleri ve laboratuar parametreleri

Parametreler Olenler Yasayanlar | P

(Grupl, (Grup2,

n:412) n:99)
Yas (Yil) 66.38+38.9 63.6£17.3 0.495
Cinsiyet (E/K) 222/189 43/57 0.073
Yogun bakimda yatis siiresi (Giin) | 15.3£18.1 20.3+19.7 0.017
WBC (mm?) 14.4+6.3 12.0+5.3 0.01
Notrofil sayist (mm?) 12.0+£5.1 9.6+4.8 <0.001
Lenfosit sayis1 (mm?) 1.2+1.1 1.4+0.8 0.080
Trombosit sayisi (K/uL) 220.9+114.9 252.2+113.0 | 0.015
CRP (mg/dl) 12.948.7 9.7£9.4 0.002
Albiimin (g/dl) 2.2+0.6 2.7+0.5 <0.001
PIt/Lnf 277.5+£240.9 214.1+153.4 | 0.013
Neu/Lnf 15.4£12.9 8.7+6.7 <0.001

Calismamizda ki-kare testi ile degerlendirdigimiz parametrelerden 3

degiskenli olan PLO degeri i¢in hastalar1 PLO<150 olanlar, PLO 150-300 arasinda

olanlar ve PLO>300 olanlar olmak iizere 3 gruba ayirdik. Olen ve yasayan hastalar

kiyaslandiginda PLO degeri 300’iin iizerinde olan grupta anlaml farklilik saptandi.

(p=0.002) PLO degeri i¢in ¢apraz tablo, tablo 18’de gosterilmektedir.

26



Tablo 18. PLO ve klinik sonug ¢apraz tablo

Klinik sonu¢ | PLO<150 | PLO 150-300 PLO>300 | Toplam
ise Arasinda ise ise

Olenler 150 120 142 412
(9%680) (%73) (%88)

Yasayanlar 37 44 18 99
(%20) (%27) (%12)

Toplam 187 164 160 511
(9%100) (%2100) (%2100)

P=0.002

Calismamizda kiyasladigimiz bir diger parametre olan NLO degeri icin
hastalart NLO<5 olanlar ve NLO>5 olanlar olmak iizere 2 gruba ayirarak inceledik.
Olen ve yasayan hastalar kiyaslandiginda NLO>5 olan grupta anlamli farklilik
saptand1 (p<0.001). NLO degeri ile klinik sonug arasindaki kiyaslama tablo 19°da

gosterilmektedir.

Tablo 19. NLO ve klinik sonug gapraz tablo

Klinik sonug NLO<5 NLO>5 Toplam

Olen 57 355 412
(%61) (%85)

Yasayan 36 63 99
(%39) (%15)

Toplam 93 418 511
(%0100) (9%0100)

P<0.001
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Calismamizin ortanca takip siiresi 10 giin (1-170) olarak degerlendirildi.
Kaplan-Meier analiz sonuglarina goére, hastalarin hastanede yatis siireleri PI grup 2
olan (CRP>1 ve WBC<11.000 veya CRP>1 ve WBC>11.000 olan hasta grubu)
(p=0.004) ve NLO>5 olan grupta (p=0.018) anlamli olarak daha fazla saptandi.

Kaplan-Meier survey analiz sonuglari sekil 1 ve sekil 2°de gosterilmektedir.

Survival Functions
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Sekil 1. PI skorlamasina gore hastanede yatis siiresi
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Survival Functions
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Sekil 2. NLO skorlamasina gore hastanede yatis siiresi
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5. TARTISMA

Yogun bakimda yatan bir¢ok hastada bir veya daha fazla organ disfonksiyonu
veya yetmezligi goriilmektedir. Bunlardan dolasim ve solunum yetmezlikleri en sik
goriilen iki komplikasyondur; iki veya daha fazla organ disfonksiyonu veya
yetmezligi olan hastalarda ¢oklu organ disfonksiyonu sendromundan (MODS) s6z
edilir (1).

Hastalar yogun bakim tinitelerine acil servis, dahiliye veya cerrahi servisleri
veya ameliyathane olmak fiizere degisik birimlerden yatirilirlar. Yogun bakim
hastalarinda prognozu belirlemek zordur ¢iinkii bu hastalar heterojendir ve
prognozlart zaman iginde degismektedir (1). Teshis, tedavi ve takipteki son
gelismelere ragmen, yogun bakim initelerinde, hastalarin genel durumunun, klinik
tablonun ciddiyetinin ve prognozun belirlenmesi hala biiyiik bir problemdir (29).
Ayrica yogun bakim {iinitelerinde takip edilen hastalarin kritik hastalar oldugu ve
¢ogu yogun bakim iinitesinde mortalitenin %50 veya daha fazla oldugu g6z 6niinde
bulundurulursa, i¢inde bulunulan durum ve hastanin prognozu hakkinda 6ngériide
bulunmanin hem hasta yakinlar1 hem de hastay1 takip eden hekim agisindan énemli
oldugu siiphesizdir. Bu nedenle yogun bakim iinitelerinde takip edilen hastalarin
prognozunu belirlemeye, farkli yogun bakim {initelerinde elde edilen sonuglarin
kiyaslanmasina yardimci olacak, mortalite olasilig1 hakkinda yorum yapilabilmesine
sans tantyacak  bir smiflandirma ve skorlama sistemi ile ilgili c¢alismalar
sirdiriilmektedir. Ancak bazi siniflandirma sistemleri sadece spesifik hastaliklar
veya hastalik gruplart i¢in gelistirilmistir. Bazilar1 ise rutin dist bir¢ok analiz ve
komplike metodlar gerektirmektedir. Bu nedenle kullanimlar1 siirli kalmaktadir
(29). Son yillarda hastalik siddetini 6lgmeye yardimecr olmak ve bir hastanin
hastaneden sag olarak ¢ikip ¢ikmayacagini belirlemek igin biiyiik hasta gruplarindaki
verilere dayanarak birkag prognostik skorlama sistemi gelistirilmistir. Ornegin, akut
fizyoloji ve kronik saglik degerlendirmesi (APACHE) III sistemi major medikal ve
cerrahi hastalik kategorilerini, akut fizyolojik anormallikleri, yas, eslik eden
fonksiyonel limitasyonlari, major komorbiditeleri ve yogun bakim {initesine yatis
oncesi tedavi yerini kullanmaktadir. Birgcok durumda APACHE III ile tahmin edilen

6liim orani, doktorlar tarafindan tahmin edilene yakindir ve yogun bakim biliminde

30



bu ve diger skorlama sistemleri klinik karar vermeye yardimci olarak artan oranlarda
kullanilmaya baglanmistir (1).

Yogun bakim iinitesine hasta kabuliinde solunum yetmezligi en sik
karsilasilan tanilardan biridir ve onemli bir morbidite ve mortalite sebebidir. Bu
popiilasyonda literatiirde beyaz kiire, nétrofil, lenfosit, trombosit, CRP, alblimin gibi
sistemik inflamatuar yanit markerlarinin ve bu markerlardan yola ¢ikilarak tiiretilen
NLO, PLO, mGPS, Pl gibi skorlama parametrelerinin calisildigini gérmekteyiz
(30,31). Oyle ki Walsh ve arkadaslarmin yapmis oldugu ve 21.193 hastay1 iceren iig
ayri calismada solunum yetmezIligi olan kanserli hastalarda hesaplanan NLO
degerinin prognostik 6neminin oldugu gosterilmistir (32).

Biz de mevcut calismalardan yola c¢ikarak sistemik inflamasyon bazl
prognostik skorlarin, prognozu belirlemenin ¢ok énemli oldugu yogun bakimda takip
edilen ve yogun bakim hastalarinda en sik gelisen komplikasyon olan solunum
yetmezlikli hastalarda prognozu belirlemeye katkilar1 agisindan degerlendirdik.
Verilerimizi inceledigimizde NLO ve PLO’nun mortalite ile yakindan iliskili
oldugunu gordiik. NLO>5 (p<0.001) ve PLO>300 (p=0.002) olan hasta gruplar
mortalitede anlamli artis oranlar1 ile beraberdi. Bu sonu¢ Kim E. Y. ve arkdaslarinin
1986 mide ca tanili hastada yaptigir ¢alismada hem NLO degerinin hem de PLO
degerinin prognostik dneminin oldugunu gosterdigi calisma sonuglar ile paraleldir.
Ayni ¢alismada NLO degerinin toplam sagkalimi gostermede PLO’dan daha {istiin
oldugu goriilmiis olup (NLO: p=0.023 PLO p:0.788) bu sonu¢ da caligmamizla
benzerdir.(33) Benzer sonuglar Kato ve arkadaslarmin 339 rutin hemodiyaliz
hastasinda NLO>5 PLO>300 olmasinin toplam mortalite ve morbidite ile yakindan
iliskili oldugu gostermesi, yine Mao HP ve arkadaslarinin NLO oraninin, periton
diyaliz uygulayan hastalarda tiim sonlanimlar ve kardiyovaskiiler komplikasyonlar
acisindan mortalite tizerinde anlamli farkliliga neden oldugu calismalarinda da
goriilmiistir (34,35). Bu parametrelerdeki yiiksekligin kardiyovaskiiler sonuglar
nedeniyle mortalite ile ilsikili oldugu diisiiniilmektedir. Oyle ki Park BJ ve Arbel’nin
farkli zamanlarda yaptig1 iki ayr1 ¢aligmada artmis NLO orani ile arteryel sertlik ve
koroner arter hastaligi arasinda yakin iliski oldugu(36,37), Azab ve arkadaslarinin
artmis PLO oraninin miyokard enfarktiislerinde mortaliteyi artirdigin1 gérmesi bu

diistinceyi desteklemektedir (38).
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Ayrica hastanede yatis siliresi ve survey acisindan degerlendirdigimizde
NLO>5 (p=0.018) ve PI grup 2 olan (CRP>1 ve WBC<11.000 veya CRP> ve
WBC>11.000) (p=0.004) hastalarda anlamli farklilik mevcuttu. Bu bulgular Liu ve
arkadaslarinin NLO’nin prognostik bir belirteg olarak hastanede yatis siiresi ve
maliyet hesaplamasinda kolay kullanilabilir bir marker oldugu bulgusuyla benzerdir
(39).

Bununla beraber ¢alismamiza dahil ettigimiz ve artmis C-Reaktif Protein ve
azalmig albiimin diizeyi baz alinarak hazirlanmis olan modifiye glaskow prognostik
skoru (mGPS) istatiksel olarak anlamli bulunmadi. (p=0.909) Bunun sebebi hasta
populasyonumuzun CRP>1 ve albiimin <3.5 olmast ve ¢ogu hastamizin bu nedenle

mGPS grup 2 olmas olabilir.
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6. SONUC

NLO ve PLO degerlerinde ki artis solunum yetmezIligi tanisi ile yogun bakim
tinitesinde takip edilen hastalarda artmis mortalite oranlar ile birliktedir. Ayrica
NLO ve PI artisinin ise daha uzun hastanede kalis siiresi ile birlikte oldugu

goriilmektedir.
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