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TESEKKUR

Hastanelerde 6lumden ¢ok hayat vardir aslinda. Hem de oylesi karmagik bir
hayat ki bazen bir tablet ilagtan veya bir serumdan, bazen uzun suren bir
ameliyattan gecer ama en ¢ok da butun olumsuzluklara daha dogrusu her seye
ragmen mutlu bir glilimsemeden gecger bu hayat. Onemli olan, bu hayat icinde
nerede, nasil, ne igin, kimlerle, nasil duracagimizi belirlememizdir. Yasamla o6lum
arasindaki o koridorda yasayan ve varliklariyla insanlara umut olan; uzmanhk
egitimim suresince bilgi ve deneyimlerinden yararlandigim, destek ve yardimlarini
gordigum basta Anabilim Dali Bagkanimiz sayin Dog. Dr. Sebnem ATICI olmak
uzere tum degerli hocalarima;

Tezimin secimi ve yurUtulmesinde bana 1sik tutup yol gdsteren, destegini
esirgemeyen tez hocam sayin Dog. Dr. Ali Aydin ALTUNKAN’a;

Tez calismam suresince verdikleri destekten dolayi Prof.Dr.Lulufer TAMER
GUMUS énderliginde tim Biyokimya A.D. galisanlarina;

istatistik calismalarinda essiz sabir gosterip bizden yardimlarini
esirgemeyen Ogretim Gérevlisi Glilhan OREKECI TEMEL’e;

Asistanlik slrecinin heyecan ve zorluklarini paylastidim, gecemizi
gundizumuize kattigimiz, terle birlikte zaman doktugumuz, belki yasama ve
ailemize dair birgok seyi kagirirken bir soluk daha aldirabilmek icin el ele gonul
gonule verdigimiz tum asistan arkadaslarima, yodun bakim ve ameliyathane
hemgireleri, anestezi teknisyenleri ve personeline;

Bu hayatimi degerli kilan; gizli gizli bayUmesi karsisinda sadece seyirci
olabildigim oglum ve O’nu gizli gizli bluyluten aile denilen bu kutlu orgutin gizli
kahramani esimdir. iste hayatimdaki bu iki erkek bana sadece bir doktor olmaktan,
hastalari hayatta tutmaya galismaktan soluk alip-vermeyi unuturken, bana yagsamin
sadece soluk alip vermekten ibaret olmadigini gostermiglerdir. Oglum ve esim,
bdylesi sans iki kez insanin bagina gelebilir mi? Gelmiglerdi iste ve ben onlara uzun
yolculugumda hep yanimda olduklari igin sonsuz kere tesekklr etmek isterim.

Gecgen zamanin derin ama anlamli suskunlugunda cok 6zel kayiplar da
yasadim. Babami ve annemi kaybettigimde artik hi¢bir seyin eskisi gibi
olamayacagini anlamistim. Aslinda tesekkur edecek o kadar ¢ok insan var ki, en

basta da biran 6nce sagligina kavusmasi i¢cin dua ettigimiz hastalarimiz...

Dr. Emine DAGLI
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OZET

Travma, kinetik ve kimyasal enerjinin veya IsI enerjisinin dokulara
tasinmasi ile yapisal hasar olusturmasindan kaynaklanan ve insan sagligini
olumsuz yonde etkileyen karmasik bir olaydir. Birden fazla sistemi etkileyen
olaylar tetiklemesiyle sistemik inflamatuar yanit sendromu, sepsis ve ¢oklu
organ yetmezligine yol agabilmektedir.

ileriye déniik olarak planlanan bu calismada; multipl viicut travmali ve
izole kafa travmali hastalarda sistemik inflamatuar yanit sendromu ve sepsis
gelisimiyle baglantih olarak GKS, ISS degerleri ve PCT, CRP, D-Dimer, Laktat,
TNF-a , IL-1B, IL-6, IL-10 dizeylerinin karsilastiriimasi amaglandi. Mersin
Universitesi Tip Fakiltesi Bilimsel Arastirmalari Degerlendirme Komisyonu
onay! alindiktan sonra Eylil 2010-Ocak 2011 tarihleri arasinda travma
nedeniyle gelen, 18-65 yas arasi (32 multipl travmali, 36 izole kafa travmali) 68
hasta degerlendirildi. 7 gunluk takip doneminde biyokimyasal parametreler O, 1,
3, 5 ve 7. giinlerde calisildi, ISS, GKS degerleri kaydedildi. istatistiksel verilerin
analizinde SPSS 11,5 ve MedCalc®v11.0.1 paket programi kullanildi.

izole kafa travmall hastalarda SIRS (%80,6), sepsis (%38,9) ve mortalite
oranlarinin(%71,4) daha fazla oldugu, ISS ve GKS degerleri arasinda dogrusal
ve ters yonde orta derecede anlamli bir iligki bulundugu saptandi. SIRS ve
sepsis donemlerinde CRP’nin her iki grupta, PCT’nin ise sadece multipl travma
grubunda vyukseldigi gozlendi. D-Dimer her iki grupta yuksek duzeylerde
saptandi ancak izole kafa travmali grupta 3. gunde atipik azalma gdsterdi.
Laktat, TNF-a ve IL-1B’nin her iki grupta referans degerleri arasinda kaldigi, IL-
6 ve IL-10 degiskenin multipl vicut travmali hasta grubunda daha fazla olmak
uzere her iki grupda yuksek oldugu oldugu tespit edildi.

Hastalarimizi takip ettigimiz yedi gln iginde pro-antiinflamatuvar serum
belirtecleri ve akut faz proteinlerinde degisiklikler saptanmis olmakla beraber,
SIRS-sepsis gibi komplikasyonlarin gelisimini ve mortaliteyi 6n gormede
yetersiz kalmistir. Bu konuda daha fazla hasta sayisi ile seri ve erken serum
Olcimlerini  iceren, uzun sureli g¢alismalarin  yapilmasi  gerektigini
dusunmekteyiz.

Anahtar kelimeler: GKS-ISS, Pro-antiinflamatuar Sitokinler, Sepsis,
SIRS, Travma.



ABSTRACT
Comparison of PCT, CRP, D-Dimer, Lactate, TNF-a, IL-1B, IL-6 and IL-10 in
Development of Systemic Inflammatory Response Syndrome and Sepsis
on Patients with Isolated Head Trauma and Multiple Body Trauma

Trauma is a complex incident which occurs in tissues by the transfer of
kinetic, chemical or heat energy and worsens the human health. It triggers lots
of events by influencing many systems and causes SIRS, sepsis and MODS.

In this prospective study, ISS, GCS, PCT, CRP, D-Dimer, Lactate, TNF-
a, IL-1B, IL-6, and IL-10 were studied from the patients with multiple body
trauma or isolated head trauma in conjunction with SIRS and sepsis. After
approval of Mersin University Ethics Committee, total of 68 patients (32 multiple
trauma, 36 isolated head trauma) aged between 18-65 years, between
september 2010- january 2011 were enrolled in the study. For 7 days of follow
up, the chemical parameters were analysed on the days 0, 1, 3, 5, 7 and the
ISS, GCS score were recorded. SPSS 11. 5 and MedCalc v 11.0.1 were used
for statistical analysis.

In this study, for patients with isolated head trauma, SIRS (%80.6),
sepsis (%38.9) and mortality values were found to be higher. On the other
hand, there was a linear and inverse correlation between the ISS and GCS
values for sepsis and SIRS phases, an elevation was seen in CRP in both
groups, PCT in the multiple trauma group. D-Dimer was elevated in both groups
but was anormally decreased on day 3 in isolated head trauma group. Lactate,
TNF-a and, IL-18 were within reference values, IL-6 and IL-10 values were
elevated in both groups but were higher in the multiple trauma group.

In this 7 days of follow up, serum proinflamatuary determinants and acute
phase proteins were unaffacted so they were not good predictors of
complications and mortality. Futher studies with more number patients, serial

and early serum studies are needed for this purpose.

Key words: GCS-ISS, Sepsis, SIRS, Pro-antiinflammatory Cytokines,

Trauma,



GIRIS ve AMAC

Travma, kinetik ve kimyasal enerjinin veya 1siI enerjisinin dokulara
tasinmasi ile yapisal hasar olusturmasindan kaynaklanan ve insan sagligini
olumsuz ydnde etkileyen karmasik bir olaydir’.

21. yuzyillin her turlu ileri teknolojisi ve medeniyet kogullarina ragmen
tum dinyada meydana gelen yaralanmalar, tUm yaslardaki 6lim nedenleri
arasinda (iclincii sirada yer almaktadir’. Amerika Birlesik Devletlerinde (ABD)
Ulusal Bilim Akademisi yaralanmalari, “modern toplumun ihmal edilmis
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hastali§i” olarak tanimlamaktadir’. Her yil ABD’de 120.000 insan travma
nedeniyle dlmektedir. Ozellikle geng yas grubunu etkilemesi ile beraberinde
getirdigi maddi ve manevi kayiplar nedeniyle énemli bir halk saghg! sorunu ve
en onemli 6lim nedenlerinden biridir’. Ulkemizde ise tim &lim nedenleri
icerisinde trafik kazalari Gguncul sirada yer almaktadir®.

Multipl travma (Coklu Sistem Yaralanmasi; Politravma), birden fazla
bilyiik organ sistemini ilgilendiren travmalardir®.

Coklu sistem yaralanmasi olan hastalarda kafa travmasi ve spinal
travmanin da tabloya eglik etmesi sik goérulen bir durumdur®. Hem multipl
travma hemde kafa travmasi sonrasi vicutta lokal ve sistemik inflamatuar bir
sure¢ baslamaktadir. Bu slre¢ immuin duzenleyici hucrelerin aktive olmasi,
proinflamatuar sitokinlerin, arasidonik asit metabolitlerinin, kontakt faz
proteinlerinin, hormonal mediatorlerin salinimi, koagulasyon sistemi ve akut faz
proteinlerinin senteziyle karakterizedir (Sekil 1)>°.

Cesitli hucre gruplar o6zellikle de monosit ve makrofajlar tarafindan
sentezlenen ve salgilanan sitokinler; konagin inflamatuvar cevabi ile siresini
kontrol edebilen hilcresel sinyalleri dizenleyen peptid yapida molekiller olup
akut faz cevabinin dizenlemesi ve travma sonrasi geligen immunolojik
depresyon nedeniyle ortaya c¢ikabilen sepsisin patogenezinde 6nemli rol
oynamaktadlrlar6'7. Bu sitokinler lokal olarak dokuda etki gdsterirken, dolagima
gecip tasiyici protein ve 6zgul reseptorlerine baglanarak, sistemik etkide de
bulunmaktadirlar.

Travma ve infeksiyona karsi olusan akut faz cevabinda rol oynayan
baslica sitokinler TNF-a (Timor Nekroz Faktér-a), IL-1B (interldkin-1-B), IL-6

(interlékin-6)dir. TNF-a ve IL-1B hasara kargi akut faz cevabinin ozellikle



hepatik olmayan komponentinden sorumlu iken, IL-6 hepatik komponentinden
sorumludur®®,

IL-10 (interldkin-10) ise bilinen en ®nemli antiinflamatuar sitokindir.
Endotoksemi’de IL-10’un bulunmasi TNF-a dulzeylerini ve zararh etkilerini
azaltmaktadir. Ancak fazla IL-10 Uretimi bakteriyel yukin artisina ve mortaliteye
yol agmaktadir. DUzeyinin ¢ok yukselmesi sitokinler arasindaki dengenin ciddi
sekilde bozulmasina diger bir deyisle denge bozuldugunda CARS
(Compansatory Antiinflammatory Response Syndrome; Kompansatuar Anti-
inflamatuar Yanit Sendromu)’in 6n plana ¢ikmasina yol acmaktadir®™®.

Sistemik inflamatuar yanitin en belirgin komponentlerinden biri de
serumda hizla artan akut faz proteinlerin salinmasidir. Karacigerde Uretilen akut
faz proteinlerinden biri olan CRP (C-reaktif Protein) travma ve enfeksiyon
durumlarinda yiikselmektedir'®'". TNF-a, IL-1 ve en o6nemlisi IL-6 gibi
proinflamatuar sitokinler, hepatositlerde CRP sentez ve sekresyonunu
tetikleyebilir'®. CRP seviyesi viicuttaki travma siddetini yansitmakta ve doku
hasariyla iliskili oldugu bilinmektedir'?.

PCT (Procalcitonine; Prokalsitonin), enflamatuvar yanitin mevcut
parametrelerinden farkl 6zellikleri olan tanisal parametredir. Ozellikle bakteriyel
enflamasyonda, SIRS (Systemic Inflammatory Response Syndrome; Sistemik
inflamatuar Yanit Sendromu), sepsis ve MODS (Multiple Organ Dysfunction
Syndrome; Goklu Organ Disfonksiyon Sendromu) yapimi uyarilmaktadir® '™,
Sadece enfeksiyonla degil ciddi travmadan sonra SIRS’In siddetiyle de
korelasyon gostermektedir'.

D-Dimer; fibrinin sistemik degerlerinin dolagimdaki doéngusunin bir
gostergesidir’. Fibrin ise trombiisin ana komponentidir ve pihtilasma
sisteminin aktivasyonu ile olusmaktadir'®. Normal fizyolojik kosullarda fibrin
olusumu ve fibrinin plazmin aracili yikimi bir denge halindedir ve hemostazda
anahtar rollu taglr”. Lokal fibrin olusumu ve lizis, inflamatuar yanitin bir
parcasidir ve D-Dimer gibi fibrin yikim UGrlnleri, akut faz yanitini ve sistemik
inflamatuar mediatérlerin {retimini diizenlemektedir'®.

Travma da koagulasyon bozukluklari nedeniyle D-Dimer artigina neden
olan bir durumdur. Kafa travmali hastalarda koagulasyon bozukluklarinin

insidansi yUksektir, travmanin siddetini ve sonuglarini yan3|tmaktad|r19.



Laktat, anaerobik hicresel metabolizmanin bir yan Granuadur. Global
hipoperfizyon durumlarinda, sokta anaerobik metabolizma baskin oldugundan
karaciger ve bobreklerde laktat metabolizmasi artmakta, kanda laktat duzeyi
yiikselmektedir®. Travma sonrasi salinan sitokinler (IL-18, TNF-a), hiicre
zarinda bulunan glukoz transport sistemlerinin yapimini arttirmakta, bu artan
glikoz piruvat ve laktata yikilmaktadir. Sonug¢ metabolik asidozdur.

SIRS veya erken sepsiste hiperlaktatemi doku hipoksisini yansitmakta,
oksijen sunumunun erken donemde artiriimasi ile sonug iyilegtiriIebilmektedir21.

Bu bilgiler dogrultusunda galismamizda; multipl travma ve izole kafa
travmall hastalarda SIRS ve sepsis gelisiminde GKS, ISS degerleri , PCT, CRP,
D-Dimer, Laktat, TNF-a , IL-1B, IL -6 ve IL- 10 duzeylerinin karsilastiriimasini

amacladik.



GENEL BILGILER
Travmanin Tanimi
Travma, yapisal degisiklik ve fizyolojik bozukluklarla karakterize,
mekanik, termal ve kimyasal enerjilerin yol ac¢tigi, oksijen ve isI gibi yagsamin
temel unsurlarinin yokluguna bagh olarak ortaya g¢ikan yaralanmalard|r1.

Travma s6zcugu Yunanca kokenli ” Tpavma “ yani yara kelimesinden

gelmektedir. Bati literatiiriinde travma ile es anlamli kullanilan  injury © ise
Latince’den kdken alan haksizlik yada hata, ingilizce literatirde ise siklikla
yaralanma anlaminda kullaniimaktadir??.

20. yuzyilin basinda savasglar, travma sonuglarina karsi c¢alismalari
hizlandirmig, bu yuzyilin sonunda gesitli komite ve organizasyonlarin egliginde
biiylik tibbi ve teknolojik gelismeler goriilmistir'22.

Travmaya bagli dlumlerin %50’si olay yerinde birka¢ dakikada beyin,
beyin sapi, spinal kord, kalp, aorta ve buylk damar yaralanmalarina bagh
gelismekte, %30’u hastaneye nakil ve acil servis safhasinda subdural hematom,
epidural hematom, hemo-pnomotoraks, dalak rupturl, karaciger ruptiru, pelvik
kiriklar veya ciddi kanamalara yol agan diger yaralanmalar nedeniyle ilk 3 saatte
olmakta ve Kkurtarilabilecek hasta grubunu olusturmakta, %Z20’si travmadan
gunler hatta haftalar sonra sepsis, multiorgan yetmezligi sonucu olmaktadir®*.

En ¢ok Olum ve sakatlanma olusturan travma nedenleri: arac ici trafik
kazalari (AITK), arag digi trafik kazalari (ADTK), yiksekten dismeler (YD),
atesli silah yaralanmalari (ASY), delici-kesici alet yaralanmalaridir (DKAY) %,

Emniyet Genel Mudurltgu verilerine gore 2009 yili toplam kaza sayisi
1.034.435 olup, 6len 4.300 iken yaral sayisi 200.405 dir. Bu sonuglardan
ulkemizde her yil Onlenebilir nedenlerle yaklasik binlerce kisinin yasamini
kaybettigi, yuzbinlerce kiginin yaralandigi, bunlarin bir kisminin eski igine
dénemedigi, biyiik boyutta sosyoekonomik kaybin olustugu anlasilmaktadir?®?’.

Coklu Viicut Travmasi

Coklu travmadan s6z edebilmek igin, travmanin, bas-boyun, gégus, karin
ve ekstremiteler olarak kabaca dort bolime ayrilan insan vicudunda, en az iki
bolgeyi etkilemesi gerekmektedir. istisna olarak birden fazla, biiyiik kemik kirigi
olusmasi hali de c¢oklu travma olarak kabul edilmektedir. Literatirde uzun
kemiklerden, pelvis ve vertebralardan birinin kirilmasi ile vicut bosluklarindan

(kafa, gdédgus ve karin) birinin yaralanmasi olarak da tanimlanmaktadir. Bu
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tanimda genis yumusak doku hasarlari, buyuk kiriklarla esdeger olarak yer
almaktadir. Kiriksiz veya genis doku hasari olmayan iki vicut boslugunun
yaralanmasi durumunda tanim digi kalindigindan belirleme eksik kabul
edilmektedir. Bu ylzden c¢oklu sistem travmasi taniminin birden fazla vicut
boslugu veya alan hasar gérdigiinde kullaniimasi uygundur®.

Karin Travmalari

Karin, kafa ve ekstremiteden sonra uglncu siklikta yaralanan bdlgedir.
Tdm travmaya bagli 6lumlerin %10'u karin travmalarina baglidir. Genel olarak,
karin travmalarinin %20'sine cerrahi midahale gerekebilmektedir. Yaralanma
mekanizmasina gore penetran ve kint olmak Uzere iki ayri baslikta incelenir.

Kunt travmada karin i¢i yaralanma; karin i¢i basing artisina bagli i¢i bog
organlarin patlamasi (rUptlr) veya solid organlarin pargalanmasi, karin igi
organlarin karin on duvari ile vertebralar arasinda sikisip ezilmesi, hizin ani
olarak kesilmesi ile birlikte bu olaya uyum gosteremeyen organlarin damar
pedikullerinde yirtilma seklinde ortaya ¢ikabilmektedir.

Karin travmalarinda en sik yaralanan organ dalak olup bunu sirasiyla
karaciger, mezenter, Urolojik organlar, pankreas ve ince barsaklar takip eder.?®

Toraks Travmalari

Travmaya maruz kaldigi ifadesi ile saglik kuruluglarina basvuran ve
yatarak tedavi goren hastalarin yaklasik %25-30'unda siddetli toraks travmalari
bulundugu belirlenmistir®°.

Major toraks yaralanmalarinin en sik nedenleri trafik kazalari, delici
kesici aletler ve atesli silahlardir. Bu nedenle toraks travmalari éncelikle kint ve
penetran olmak (izere ikiye ayrilir. Ulkemizde en sik kiint toraks travmasi
nedeni trafik kazalar (%50-60) olup, tim toraks travmalarinin %70-80’i kunt
travmadir®”. Ayrica darp, is kazalari, yiksekten digsme de kunt toraks travmasi
nedenidir. Penetran travmalar ise atesli silah veya delici kesici aletler ile
olmaktadir®”.

Toraks hayati organlari koruyan, son derece énemli bir anatomik bdlge
olup, bu boélgenin maruz kaldigi travmalar insan hayatini tehlikeye sokan onemli
fizyopatolojik sorunlara neden olmaktadir.

Bunlar; pnémotoraks, acgik pndmotoraks, tansiyon pndmotoraks, yelken
g6gus, akciger kontizyonu, aspirasyon nedeniyle gelisen solunum yetmezligi ve

hemorajik soktur®.
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Kot Frakturleri

Basit kot frakturleri toraks travmalarinda gorulen en sik yaralanmalardir.

Kot fraktiri olan olgularda fraktlir uclari interkostal damarlari
yaralayabilir veya akciger parankimini tahrip etmesi sonucu hemotoraks,
pnomotoraks veya hemopnomotoraks gelisebilir. Ayrica dokuz ve on ikinci kot
fraktirlerinde bobrek ve dalak yaralanmalari da olabilir. izole kot fraktiirlerinde
mortalite genclerde %5 yaslilarda ise %10—20 arasindadir®®.

Sternum Fraktiirleri

Kot frakturlerine oranla ¢ok daha az goérulmektedir. Kint toraks
travmasina maruz kalan olgularin yaklasik %1,5-4’Unde sternum frakturd
gOrulmektedir. Sternum fraktirleri goégus duvarina 6nden gelen siddetli travma
ile olugsmakta, bu travmanin giddetine bagli olarak miyokard kontlzyonu, yelken
gogus, trakeobrongiyal, pulmoner veya vaskuler patoloji gibi o6nemli
yaralanmalar olabilmektedir®?.

Klavikula Fraktiirleri

Travmalarda klavikula fraktirlerine sik¢a rastlaniimaktadir. Siklikla o taraf
kol ve kot kiriklari ile beraberdir®.

Skapula Frakturleri

Skapula fraktirlerinin tek bagina goértlmesi enderdir ve bu fraktir agir
travma gostergesidir. Skapula frakturleri ile birlikte en sik kot frakturleri
gorulmektedir. Ayrica akciger parankim kontuzyonu, subklaviyan, aksiller veya
brakiyal arter yaralanmalari da bulunabilmektedir®.

Yelken Gogus (Flail Chest)

Yelken gdgdus en az Ug¢ kotun bir veya daha fazla yerden kirilmasi veya
kostokondral birlesim yerinden ayrilmasi ile toraks duvarinin stabilizasyonunun
bozulmasidir. Gogus duvari batinlagunin bozulmasina bagh olarak toraks
duvari inspiryumda ice dogru ekspiryumda ise disa dogru itilmektedir. Bu
solunum haline paradoksal solunum adi verilmekte, toraks travmall hastalarda

%5 oraninda yelken gogis goriilmektedir".
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Pulmoner Kontiizyon

Kant toraks travmasi akciger parankiminde pulmoner kontlizyona neden
olabilmektedir. Pulmoner konttizyon toraks travmasi sonrasi %17-70 oraninda
gorulmektedir. Travma sonrasi ilk bir iki saat iginde akcigerde o6dem ve
intersitiyel kanama, yaklasik 24 saat sonra da intrapulmoner hava yollarina kan
ve proteinler dolmaya baslar. Lezyonlar tek sayida veya diffuz olabilir.
Genellikle belirgin bir akciger laserasyonu yoktur. Toraks travmalarinda sik
gOriulen bir pulmoner patolojidir. Genellikle kiint travmalar sonucu olugsmaktadir.
Pulmoner kontuzyonda sorun ventilasyon perfuzyon oraninin bozulmasidir.
Buna bagli olarak hipoksi gelismektedir. Hastalar pndmoni ve ARDS (Acute
Respiratory Distress Syndrome; Akut Solunum Sikintisi Sendromu) gibi
komplikasyonlar agisindan iyi takip edilmelidir**.

Pulmoner Laserasyon

Kant travmalarda akciger laserasyonu genellikle kirik kot ucunun paryetal
plevrayi gecgerek akciger parankimine hasar vermesi ile olugsmaktadir. Bir diger
mekanizma ise siddetli travmalarda yuksek basincin akciger parankiminde
laserasyon yapmasi olup bu daha ¢ok siddetli kint travmalarda gorulmektedir.
Laserasyon sonrasi akcigerden hava kagaglr ve kanama gelismekte, major
akciger yaralanmalarinda alveoler ve bronsioler yaralanma nedeniyle hemoptizi
gorulebilmektedir. Akciger parankimindeki yaralanmalar hemotoraks ve/veya
pndmotoraksla sonuglanmaktadir*.

Travmatik Pnomotoraks

Travmatik pndmotoraks kint veya penetran travma sonucu plevral
bosluga disaridan ve akciger parankiminden hava girmesidir. Kiint ve penetran
toraks travmasi sonrasi pnomotoraks siklikla gorilmektedir. Kint toraks
travmasina sekonder olarak gelisen kot frakturleri %30—-40 oraninda
pnomotoraksa neden olmaktadir. Travmatik pndmotoraks 6zofagus veya brong
riiptirl nedeniyle de olusabilmektedir **.

Travmatik Hemotoraks

Kant veya penetran toraks travmasi nedeniyle plevral boslukta kan
toplanmasidir. Kanama genellikle interkostal damarlarin veya akciger

dokusunun hasar gérmesine sekonder gelismektedir.
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Kant travmalara sekonder gelisen hemotoraksin en sik nedeni trafik
kazalandir. Ategli silah yaralanmalarinda kanamanin miktari delici kesici alet
yaralanmalarina gore daha fazladir®®.

Travmatik Silotoraks

Plevral boglukta lenfatik sivi birikimidir. Post travmatik nadir gelisen bir
komplikasyondur. Kiunt toraks travmasinda en sik mekanizma vertebralarin ani
hiperekstansiyonu sonucu duktusun diyafragmanin hemen Uzerine ruptlre
olmasidir. Normal kosullarda 1500-2500 ml civarinda siloz sivi drenaji vardir.
Travma seviyesine gére silotoraks sag, sol veya bilateral olabilmektedir®.

Ekstremite Travmalari

Kas iskelet sistemi c¢oklu yaralanmali hastalarda ylksek oranlarda
gorulmektedir. Diger sistem yaralanmalarindan farkli olarak mortalitesi daha
dusuk olup uzun dénem mortalitesi ise oldukga yuksektir.

Pelvis Kiriklari

Tum iskelet yaralanmalarinin %3-8’ni olusturan pelvis kiriklari trafik
kazalari sonrasi primer olum nedenlerinin basinda gelmektedir. Bu yuksek
enerjili coklu yaralanmalarda en dnemli 6lum nedeni egslik eden kafa ve gogus
yaralanmalari olsa da, pelvik kirgini izleyen hemodinamik instabilite ve
hipovolemik sok da 6lim nedeni olabilmektedir.

Mortalite erken donemde kan kaybina bagli iken ge¢ donemde ARDS
veya MODS’a ikincil olusmaktadir®®.

Kafa Travmasi

Genel travmaya bagl élumlerin %50’si kafa travmasina baglidir. ABD’de
her yil yaklasik 1.400.000 kisi kafa travmasina maruz kalmakta, 235.000’i
hastaneye yatmakta ve bu hastalarin yaklasik 50.000’i de bu nedenle hayatini
kaybetmektedir®’.

Kafa travmalar olduricu, sakat birakici, uzun sure tedavi ve bakim
gerektiren bir patoloji olup, 6lum nedenleri arasinda 6n siralarda yer almaktadir.
Basta tasit kazalar ve dlismeler olmak Uzere kafa travmasina neden olabilen
her olay TBI (Traumatic Brain Injury = Travmatik Beyin Hasari) etyolojisi iginde
yer alabilmektedir.

Kafa travmasina bagh dlumlerin %50’si hastaneye ulasmadan gelismekte

hastanedeki olumlerin 2/3’'U ise ilk 24 saat icinde olmaktadir. Bu o6limlerin
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sadece 1/3’'U primer beyin hasarina bagli iken, sekonder beyin hasarina bagli
dlimlerin %90’1 kontrol edilemeyen kafa ici basing artist ile ilgilidir®.

Ozellikle son iki dekadda kafa travmalarinin fizyopatolojisi hakkindaki
bilgilerde artig, yogun bakimdaki hasta bakim tekniklerindeki gelismeler ve
travmatik beyin hasarindan sonra geligen ikincil néronal hasarin fizyolojisinin
anlasiimasi ile birlikte mortalite oranlari azalmig, prognozda belirgin dizelmeler
gozlenmistir®®.

Travma sonucu santral sinir sisteminde ilk olarak primer beyin hasari
meydana gelmekte, primer beyin hasarini takiben ortaya ¢ikan bircok karmasik
fizyopatolojik olaylara bagli olarak sekonder beyin hasari olusmaktadir *. Primer
hasarin kendisi serebral vaskuler yapilarda yirtima ve kopmalara da yol
acmaktadir. ikincil hasarin esasini olusturan hiicresel olaylar déngisi; birincil
hasarla baslamakta ve ilk saatlerde enflamatuvar, eksitotoksik, oksidatif stres,
metabolik, vaskiiler ve mitokondriyal mekanizmalarla aktive olmaktadir®®.
GKS’na gore; GKS skoru 8 ve altinda ise agdir hasari, 9-12 arasi orta derecede
hasari ve 13-15 arasi minér hasari ifade edecek sekilde kullaniimaktadir. Agir
siddette kafa travmasi %10, orta siddette yaklasik %10, hafif kafa travmasi ise
yaklasik %80 ile en blyiik kismi olusturmaktadir *® (Tablo 1).

Tablo 1. Kafa travmasinin agirlik derecesine gére siniflandiriimasi 8

Agirlik Derecesi GKS Puani

Minimal 15, biling kaybi yok, amnezi

Hafif 14 ve 15+ kisa sureli biling kaybi veya
azalmis uyaniklik veya hafiza kaybi
Orta 13-9 veya 5 dakikadan fazla suren biling
kaybi veya fokal nérolojik bulgu

AQir 8-5
Kritik 4-3

Primer Beyin Hasari
Patofizyolojik olarak fokal ve diffiz lezyonlar olarak forma ayrilabilir
(Tablo 2).
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Tablo 2. Primer travmatik beyin harabiyeti (néral ve/veya vaskiiler)*®

Diffiz Fokal
1.Vaskuler yaralanmalar
1.Difflz aksonal yaralanma a) intraserebral hemoraji
2.Diffuz vaskuler yaralanma b) Subdural hemoraiji

c) Ekstradural hemoraiji
2. Aksonal yaralanma
3. Kontlzyon

4. Laserasyon

Temas yaralanmasi tiplerine bagli olusan fokal beyin hasari sonrasinda
vaskuler yaralanmalar, aksonal vyaralanma, kontuzyon, laserasyon ve
hematomlar gorulmektedir. Difuz aksonal hasarlar ise siklikla motorlu arag
yaralanmalarindan sonra ortaya c¢ikmaktadir. Beyin ve beyin sapi boyunca
aksonlarda morfolojik ve fonksiyonel hasarla karakterizedir ve beyaz cevherde
diffiz dejenerasyona yol agmaktadir’®°.

Skalp Yaralanmalari

Kant travmalarda ezilme ve siyriima seklinde yaralanma olabilecegi gibi
siddetli travmalarda pargalanma ve hatta kranyum Gzerinden tamamen siyrilma
seklinde ciddi yaralanmalar olabilmektedir. En sik skalp yaralanmasi laserasyon
veya kopma seklinde gériilmektedir®,

Kafa Tasi Fraktiirleri

Kafatasi fraktirleri lineer, kommunike veya depresyon fraktirleri seklinde
olabilir. Fraktlrlerin Ustiinde uzanan bir laserasyonun varligina veya frakttrlerin
paranazal sinUslere ya da orta kulaga uzanisina gore, acgik veya kapall
fraktiirler olarak daha ileri bir siniflamasi yapilabilmektedir®.

Kafa i¢i Hasarlanmalar

Kommosyo Serebri

Travmadan hemen sonra kisa bir sure igin suur kaybiyla karakterize
klinik tabloya kommosyo serebri denir. Bu, beyinde patolojik bir degigiklik
olmadan, fizyopatolojik olarak beyin sapindaki uyaniklik durumunu idare eden

retikller formasyonun geri dontisumli fonksiyon bozuklugu ile agiklanmaktadir.
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Kontlizyon ve Laserasyon

Serebral kontuzyon ile laserasyon deyimleri arasinda kesin bir sinir
olmasa da, kontlzyon denilince; beyinde, siyriklar ve eziklerin yaygin olarak
bulundugu anlasiimaktadir. Doku ve vaskuler sistemde yirtilma olmamaktadir.
Fakat kapiller staz olusmakta, beyin omurilik sivisinin emiliminde azalma ve
0dem meydana gelmektedir. Yer yer petesiyel kanamalar gorulebilmektedir.
Laserasyonda ise olay daha lokalize ve daha ciddidir. Damarlarda yirtiima ve
beyin dokusunun butinligunde bozulma olugmaktadir. Beyin laserasyonunda
sinir dokusu lezyonu geri donusimsuzdur ve hemen daima glial bag dokusu
olusumu ile iyilesmektedir *.

Epidural Hematom

Epidural hematomlar nisbeten daha az siklikta ve genellikle dusuk hizli
kant travmalara bagh gorulmektedirler. Epidural hematomun yarisindan fazlasi
serebral hemisferin konveksitesinde arteriya meningea media ve dallarinin
besledigi bodlgelerde goérilmektedir. Siklikla temporal veya temporoparietal
bolgede yer almaktadir. Hematomun klinik tablosu klasik olarak; kisa sureli bir
suur kaybi periyodu, bunu takiben bir lusid interval ve daha sonra suur kaybi ile
fokal bulgularin ortaya ¢ikmasidir. En erken bulgular, ipsilateral pupilin dilate
olmaya baslamasi, bunu takiben internal ve eksternal okilomotor sinir paralizisi
ve suur diizeyindeki hizli bozulmadir®®3°,

Subdural Hematom

Subdural hematom, kanin duramater ile araknoid membran arasindaki
subdural mesafede toplanmasidir. Subdural hematomlarin blylk ¢odunlugu
vendz orjinlidir 3.

Akut subdural hematomlar, kural olarak post travmatiktir ve beynin
hareketi ile baglantili lezyonlardir. Klasik olarak akut subdural hematomun
gelisme mekanizmasi subdural mesafede seyreden parasagital kopru venlerin
yirtilmasi olarak bilinse de hasarl yirtik korteksten kortikal ven veya arterlerden
gelisebilmektedir. Subakut subdural hematom birikmis olan kan pihtisinin iginde
baglayan fibrinolitik streci, kronik sure¢ subdural mesafede birikmis olan kanin
organizasyonunu yansitmaktadir®®,

Subaroknoid Kanamalar

Bu tip kanamalar hemen hemen subdural kanamalardan daha siktir ve

etyolojisi karmasgiktir. Kortekteki herhangi bir yaralanma az da olsa bir
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subaraknoid kanamaya neden olabilmektedir. Boylece subdural ve ekstradural
kanamaya neden olan bir penetran veya kint travma sonucu olusan beyin
dokusu yaralanmasi ayni zamanda araknoidal damar yirtilmasi ile bir travmatik
subaraknoid kanamaya neden olabilmektedir *°.

intraserebral Hematom

intrakraniyal hemoraji hafif veya siddetli kafa travmalarindan sonra
gériilebilmekte ve genellikle kitle lezyonu olusturmaktadir. intraparankimal
hematomlarin pek c¢ogu travmadan ancak 24 saat sonra gorunur hale
gelmektedir. Buyuk intraserebral hematomlar, beynin frontal ve temporal
bolgelerinde bulunmaktadir. intraserebral hematomlar, kursun yaralanmalari,
perfore yaralanmalar ve depresyon fraktlrleri gibi darbenin, kafanin nispeten
kUguk bir bolgesine isabet ettigi vakalarda gerImektedirSs.

Sekonder Beyin Hasari

Sekonder beyin hasari travmadan bir sure sonra ortaya c¢ikan ve
baslangictaki darbeye karsi vicudun sistemik fizyolojik cevabi sonucunda
olusan ndronal hasardir. iskemik ve hipoksik yaralanma, serebral sisme, artmis

kafa ici basinci ve infeksiyonu icermektedir 38 (Tablo 3).

Tablo 3. Sekonder beyin hasari

Diffuz Fokal

1.DiffGz hipoksik-iskemik harabiyet | 1. Fokal hipoksik - iskemik yaralanma
2.Diffuz beyin sismesi 2. Fokal beyin sismesi

Beyin hasarini takiben ndéronal hasarin yayllmasinda rol oynadigi
dusundlen birgok biyokimyasal madde bulunmaktadir. Bu maddelerin salinimi
hdcrelerin membran butunlGgunt bozarak ve iyon degigikliklerine yol acgarak
hasar goérmus olan beynin daha da kotlilesmesine yol agan bir sureci
baglatmaktadir. Bu maddeler glutamat ve aspartat gibi eksitatér aminoasitler,
sitokinler ve serbest radikallerdir®®*°.

Kafa Travmasinda Fizyopatoloji
Serebral travmada direkt doku harabiyeti ile serebral kan akimi ve

metabolizma regulasyonu bozulmaktadir. Bu iskemiye benzer tablo, anaerobik
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glikolizise baglh laktik asid birikimine, artan zar gerginligine ve ardigik 6dem
olusumuna yol agmaktadir. Anaerobik metabolizma hulcresel enerji durumunu
saglamakta yetersiz kaldigindan adenosin trifosfat depolari tikenir ve enerji
bagimli zar iyon pompalarinda bozulma meydana gelir. ikinci asamada ise
glutamat, aspartat gibi eksitatuvar norotransmitterlerde asiri salinim, voltaj
bagimli Ca?* ve Na* kanallarin aktivasyonuyla terminal zar depolarizasyonu
gerceklesmektedir. Ardigik Ca®" ve Na* girigleri hucre ici katabolik surece neden
olmakta, Ca®" lipid peroksidaz, proteaz ve fosfolipazlari aktive etmekte ve buna
bagli olarak sirayla serbest yag asitleri ve serbest radikallerin hicre igi
konsantrasyonlari artmaktadir.

Caspas’larin, translokazlarin ve endonukleazlarin aktivasyonu biyolojik
zarlarda ve nukleosomal Deoksiribontkleotit'lerde fragmentasyon degisikliklerini
baglatmaktadir. Tum bu olayla birlikte damar, hucre zarlarinda, hucre
yapilarinda bozulmaya ve sonugda da nekrotik veya programlanmig hicre
élumiine (Apopitozis) neden olmaktadir®*'.

Kafa Travmasinda Enflamasyon

Merkezi sinir sistemi, inflamatuar cevabin regulasyonunda onemli role
sahiptir. Hem dolagsimdan hemde noral yollardan gelen immunolojik sinyallere
cevap vermektedir.

Travmatik beyin hasarinda inflamatuar slrecin baslamasi, organize
olmasi, pro-antiinflamatuar sitokinler, kemokinler, adezyon molekulleri,
kompleman faktorleri, reaktif oksijen radikallerini iceren kompleks ve
multifaktoriyeldir®?. Hasar sonrasi erken dénemde gelisen inflamasyon; kan
elemanlarinin ekstravazasyonu, hucre i¢i olusan inflamasyon komponentleri,
reaktif oksijen/nitrojen urunleri tarafindan uyarilmakta ve santral sinir sisteminde
(SSS) doku hemostazinin bozulmasina, mikroglia ve astrositlerin aktivasyonu
ile inflamasyonun baslamasina neden olmaktadir®.

Kafa travmasi sonucu kan beyin bariyerinin bozulmasi ile SSS’ne gecgen
dogal oldurtci lenfositler, T lenfositler, polimorfonukleer |6kositler (PMNL) gibi
periferik kaynakli hlcreler gibi astrosit ve noronlar da sitokin sekrete ederek
inflamasyona ve beyin hasarina katkida bulunmaktadir. inflamasyon
bdlgesinde, aktive kapiller endotelyal yiizeyde bulunan ICAM-1 (intraselliiler
Adezyon Molekuld), VCAM-1 (Vaskuler Hicre Adezyon Molekull), P-selektin ile
|6kosit yuzeyinde bulunan CD11/CD18 (MAC-1; Makrofaj Antijeni-1), L-selektin
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adezyon molekulerinin etkilesmesiyle I0kositlerin transmigrasyonu ve diapedezi
saglanmaktadir®’.

PMNL’ler adhezyon molekllleri aracihdiyla yayildikca hem defektif ve
hemde saglam endotelial hiucre tabakalarina yapismaktadir. Bu hucreler
makrofajlar ve T-hucreleri ile birlikte yaralanmig dokuyu infiltre ederler. Bu
enflamatuvar slrece yanit olarak yarali ve c¢evre doku elimine edilir. Bu
basglangi¢c olaylar daha sonra vaskuler endotelde degisiklikler ve kemotaksis
yoluyla ekstraserebral inflamatuar hutcrelerin girisini kolaylastiran birgok
proinflamatuar ve antinflamatuar mediator salinimini uyarmaktadir. Mikroglia ve
monositlerce salinan nitrik oksit (NO) ve vaskuler endotelyal buyume faktoru
vaskuler dilatasyona, kapiller kagcaga ve ektraselluler 6dem olusumuna yol
acmaktadir 142

Travmayl takip eden saatler igerisinde Inflamasyonu baglatan
proinflamatuar sitokinler olan IL-1a, IL1B, INF-gama ve IL-6 sentezlenmektedir.
IL-1 kapiller endotelyal permeabiliteyi artirarak, |Okositlerin kapiller endoteline
adezyonunu saglamaktadir. inflamatuar kaskadi baslatan sitokin sentezinden
sorumludur. IL-6 akut faz cevabinin baslatilmasinda, B hucre farklilagsmasinda,
SSS de immun vyanitta rol oynamakta, beynin farkli bdlgelerinde
bulunmaktadir®®. IL-8 nétrofilleri aktive eden hasarlanmayi takiben mikroglial
hicrelerden salinan bir kemotaktandir. Kan beyin bariyerinde gegisi artirarak
beyin hasarini artirabilmektedir*?. TNF-a ise makrofajlar tarafindan salinan
noronlarin sag kaliminda, onariminda, gelisiminde ve beyin dokusunda gelisen
inflamasyonda belirgin roll olan multifonksiyonel proinflamatuar bir mediatérdur.
Makrofajlardan  diger mediatoérlerin ~ salinimini  uyarmaktadir. KBB’nin
permeabilitesini artirmakta, serebrovaskuler endotele I6kosit adezyonunu
sadlamakta, prokoagiilan progesler yoluyla doku hasari olusturabilmektedir*®

Tdm inflamatuar periyod boyunca olusan komponenetler SSS
hicrelerinin de inflamatuar yetenekleri oldugunu mikroglia, astrositler ve
perivaskuler hucrelerin de monosit / makrofajlar gibi sitokin ve inflamatuar
mediator salgiladigini gostermektedir. Yapilan son c¢aligmalarda néronlarin
immun sistemi aktive ederek inflamasyonu azaltici yonde Ozelliklerinin

bulundugu belirtiimektedir?.
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Travmaya Organizmanin Sistemik Yaniti

Organizmadaki homeostazi bozan her etken bir travma, dengedeki her
degisimse bir hasardir. Travmatik, cerrahi veya infeksiydz nedenlerle gelisen
hasara kargl organizmada metabolik, endokrin ve immun olmak Uzere ug¢ ana
yanitta degisiklikler ortaya ¢ikmaktadir***°.

Travmaya Metabolik Yanit

Travma sonrasi gozlenen metabolik degisiklikler ebb fazi ve flow fazi
olmak Uzere iki bolumde incelenmektedir.

Ebb fazi; travmadan sonra birka¢ saat esnasinda gorilen ve azalmig
enerji harcamasi ve idrarda nitrojen kaybi ile karakterize, siklikla azalmig
dolasan kan hacmine bagli hemodinamik dengesizligin goruldugu donemdir.
Ebb fazi sirasinda plazma yag asitleri ve gliserol duzeylerinin artigina neden
olan lipolizis gézlenmektedir*®.

Flow fazi; doku perfluzyonu yeniden saglandiktan sonra gorulen ve
hipermetabolizma, negatif nitrojen dengesi, hiperglisemi ve 1s1 artigi ile
karakterize donemdir. Flow fazin erken dénemi katabolik olup volim agiginin
diuzeltiimesine, infeksiyonun kontrol altina alinmasina, yeterli oksijenizasyon
saglanmasina ragmen devam edebilmektedir. Ge¢ donemi ise anabolik olup,
yavas ama surekli protein ve takiben yag sentezinin oldugu dénemdir. Flow faz
esnasindada net lipolisiz devam etmektedir*®*’.

Oksijen varhiginda, serbestlenen yag asitleri kalp ve iskelet kasi
tarafindan okside edilerek enerji Uretiminde kullaniimaktadirlar. Hafif ve orta
siddetli travmalardan sonra flow fazinda glikolizisin inhibe edilmesinde yag
asitleri en énemli mekanizma iken hemoraji, sepsis gibi ciddi travmalarda bu
mekanizma c¢alismamakta, net proteolisiz gelismekte ve glikolisiz surmektedir.
Ebb ve flow fazinda intraselluler yag asiti duzeyinin ylkselmesi ve artmig
glukagon duzeyleri yag asiti sentezini inhibe eder ve hepatositlerde ketogenezi
arttirir. Ketogenez travmanin siddeti ile ters orantilidir. Majér travmada, ciddi
sok ve sepsis sonrasi azalirken, mindr travmada hafif infeksiyon sonrasi
artmaktadir. Ancak aclik esnasindaki ketogenez duzeyine ulagsmamaktadir.

Travmadan hemen sonra, travmanin siddeti ile iligkili olarak hiperglisemi
gelismekte ve derecesi ile iligkili olarak plazma insilini azalmaktadir. Flow fazi

sirasinda ise insuilin dizeyleri ylkselir ama hiperglisemi devam etmektedir*’.
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Ortamdaki inflamatuvar  hucrelerin  glukoza  bagimlihdr  septik
komplikasyonlarla daha da pekismektedir. Doku hasarinda hiperglisemi
zorunlulugu ve artmis enerji ihtiyaci daha fazla glukoz tretimi i¢in bir uyarandir.
Siddetli proteolize yol agan bu uyari travmada enerji metabolizmasinin temelini
olusturmaktadir*®.  Proteolisizin esas kayna§i iskelet kasidir, karaciger ve
bobrek gibi viseral proteinler ise daha iyi korunmaktadir. iskelet kasindan
karacigere taginan major nitrojen bilesikleri olan alanin ve glutaminin splanknik
aliminda 3-4 kat artis olmaktadir. iskelet kasi hiicrelerinde biyik oranda yer
alan glutamin, basta enterositler olmak Uzere bir¢ok hlcre tarafindan yakit
olarak  kullaniimaktadir.  Glutamin ayrica immunomodulatdér  hucreler,
enterositler, lenfositler, fibroblastlar ve gastrointestinal sistemin 6zellikle de
artmis stres durumunda en énemli enerji kaynagidir*®. Travmadan hemen sonra
toplam aminoasit konsantrasyonunda ¢ok az degisiklik olurken alanin, sistin,
taurine ve aromatik aminoasitler artmaktadir**.

Travmaya Hormonal Yanit

Travma ve strese karsl olusan fizyolojik cevabi etkileyen néroendokrin
yanit; sempato-adrenal sistem, hipotalamo-hipofizer aks ve diger endokrin
bezlerin aktivasyonu ile karakterizedir*®>°.

Sempato-adrenal sistem ile hipofizer-adrenal aks arasinda bir siner;i
mevcuttur. Sempatik sistemin aktivasyonu kortikotropik aksin ve digerlerinin
paralel olarak stimulasyonuna, adrenalin, noradrenalin, kortizol, vazopressin,
bayime hormonu ve glukagon gibi stres hormonlarinin salinimina yol
acmaktadir®.

Stres, ates ve agri uyaranlariyla hipotalamustan salgilanan kortikotropin
salgilatict  hormon, hipofiz anterior lobdan adrenokortikotropik hormon
salinimina neden olmaktadir. Bu hormon adrenal korteksten glukokortikoid ve
mineralokortikoid salinimini saglamaktadir®'. Mineralokortikoid olan aldosteron
bdbrekten Sodyum ve su tutulumunu saglarken Potasyumun atilimina neden
olmaktadir. Glukokortikoitlerin metabolizma Uzerine hepatik glukoneogenez,
glukogenez, protein sentezinin inhibisyonu, kas dokusunda protein yikimi, lipoliz
le serbest yag asidi salinimi gibi etkileri bulunmaktadir®®. Ayrica
glukokortikoidler, mononukleer hucrelerde inflamatuar progesi baskilarken,

PMNL’lerde spontan apopitozisi kontrol altina almaktadir®®.
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Adrenerjik yanit, buyime hormonu ve vazopressin yaniti saniyeler
icerisinde, kortikotropik yaniti ise birka¢ saatte baslamaktadir’®. Néroendokrin
yanit hasarlanmanin tipi ve stresin siddeti ile de iligkilidir. Noroendokrin yanit
enerji metabolizmasinda oldugu kadar dolasimin idamesi ve vital organlarin
perflizyonunun saglamasinda kritik bir Sneme sahiptir®2.

Travmaya immiin Yanit

Travmaya konagin savunma sisteminin enflamatuar slrec¢i immuin
dizenleyici hicrelerin aktive olmasi, proinflamatuar sitokinlerin, arasidonik asit
metabolitlerinin, kontakt faz proteinlerinin, hormonal mediatorlerin lokal ve
sistemik salinimi, koagulasyon sistemi ve akut faz proteinlerinin senteziyle

karakterizedir (Sekil 1)%.

fraktiirler | lorgan f yumugak doku ||hipoksi I hipotansiyon | pperatif travma | enfeksiyon
hasarlanmalan
doku hasarlan antijenler toksinler ———

agri
stres

+ — Ty2! L4, -1, 1L-
= A i, I, L6, IL-B, 13, TGF.
noroen_dokrln MME HUG T G
reaksiyon

, PGE,, LTB,, ;
A, PAF ‘,
CARS
T ¥ ¥
kompleman kaskad l8kosit iqjmun-
siipresyon
kallikrein-sistemi adezyonu .
hipermetabolizma ‘n
koagiilasyon sistemi - -
] FMNL enfeksiyona
akut faz reaksiyonu aktivasyonu yatkinhik
L _ |

¥
| endotelyal + parankimal hiicre hasar ‘

L VoDSoF

Sekil 1. Travma sonrasi konak savunma yaniti

ASH: Antijen Sunan Hicreler,

TH: T Yardimci Hucreler (Lenfositler),

SIRS: Sistemik inflamatuar Yanit Sendromu,

CARS: Kompensatuar Antiinflamatuar Yanit Sendromu,
PMNL: Polimorfonikleer Lokositler,

MODS: Multiorgan Disfonksiyonu Sendromu,

MOF: Multiorgan YetmezIigi.
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Travmanin direkt mekanik etkisiyle meydana gelen organ ve doku
yaralanmalari, kemik frakturleri ile immun yanit dakikalar iginde baglar ve birgok
hiicresel ve molekiiler olaylari icermektedir*. Travmaya I6kosit, lenfosit,
monosit/makrofajlar ve dogal éldurtci hucrelerin lokal aktivasyonu; hemostazin
saglanmasi, mikroorganizmalarin yok edilmesi, doku onariminin baglamasi ve
yara iyilesmesi igin gerekmektedir.

Lokosit Kemotaksisi

inflamasyonda ilk 24 saat icinde I6kosit gécii baslamakta, daha sonra
monosit gogu tabloya eklenmektedir. Bu olay inflamasyonun farkli zamanlarinda
aktive olan adezyon molekullerinin ve kemotaktik faktorlerin varligi ile
aciklanabilir®®,

Proinflamatuar mediatorler ve toksinler endotel hicre ile I6kositlerin
uzerindeki adezyon molekullerini artirarak bu hudcrelerin  etkilesimini
saglamaktadir. Etkilesimin ilk asamasinda lokositlerin Uzerindeki adezyon
molekullerinin (L selektin, I6kosit adezyon molekllld) ve endotel Gzerindeki
adezyon molekdllerinin (E selektin, endotelyal l6kosit adezyon molekula 1),
trombosit adezyon molekullerinin (P selektin) reseptorlerinin artigina yol agarak,
endotel ve I6kositler arasinda gevsek baglantilar meydana getirmektedir®.

ikinci asamada, PMNL U{zerindeki CD11a/CD18 (LFA-1; Lokosit Aracili
Molekul- 1), CD11b/CD18 (MAC-1), CD11¢c/CD18 (ICAM-1) veya endotel hicre
yuzeyindeki VCAM-1 gibi integrinlerde artis olmaktadir. Bu molekuller
arasindaki iligkiyle hucreler arasi yapisma saglanmakta, damar disina g¢ikan
|I6kosit, zedelenmenin oldugu bdlgeye dogru ilerlemeye baglamaktadir.
Kemotaksi olarak adlandirdigimiz bu proges kemotaktik faktorlerin varligi ile
gerceklesmektedir. Posttravmatik donemde, sekonder organ ve doku hasari
gelisiminde PMNL kemotaksisi &nemli bir rol oynamaktadir®.

Travma sonrasi erken inflamatuar dénemde proinflamatuar
kemokinlerden olan IL-8 salinmakta, TNF-a ve IL-6 ile endotel hucre

ylizeyindeki adezyon molekiillerinin regiilasyonunu sagdlamaktadir®.
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Plasma Kaskad Sistemlerinin Aktivasyonu
Sistemik inflamasyondan MODS’a giden suregte, plazma kaskad
sistemleri de oldukga dnemli bir rol oynamaktadir. Bu sistemler; koagulasyon

kaskadi, kompleman kaskadi ve kinin-kallikrein kaskadidir (Sekil 2)*.

proinflamatuar sitokinler
toksinler

antijen - antikor

kompIEkSi | kompleman kaskadi |
klk!] L C1CIqCIrcia) +
aklivasyon 1 L T -
BRI (ot isicyol T Harmtad aternatiyo

4ITI—

opsoninler

£y —+
Cih,Cib

|
membran
L .|| atak
C3a C4sr Ch5a (MAC)

C5b,6,7,8,9
1'.

vaskiiler kemotaksis
permablite artigi

I koagiilasyon sistemni |

dissemine intravaskiiler endotelyal ve parankimal
koagiilazyon (DIC) hiicre hasarn

Sekil 2. Plazma kaskad sistemleri

- Kompleman Kaskad: :

Hem erken immin vyanitta hemde inflamasyonda &nemli rolleri
bulunmakta ve yirmi protein komponentinden olugsmaktadir. C1’den C9’a kadar
siralanan komponentler normalde plazmada inaktif halde bulunmaktadir.

Aktivasyon klasik, alternatif ve mannon baglayici lektin yolagi Uzerinden
olmakta, antijen-antikor kompleksleri klasik yolu, mikrobiyal yuzeyler ve
polisakkaridler alternatif yolu, mantarlar da mannon baglayici lektin yolagini
aktive etmektedir. Antijenlerin opsonizasyonu, mikroorganizmanin olduralmesi,
trombositlerin aktivasyonu lokal mediator salinimiyla konak igin faydali immun

yanit baslatiimaktadir®®.
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- Koagiilasyon Kaskad: :

Bu kaskad da inflamatuar surecte, ekstrensek veya intrensek yollarla
aktive olmaktadir. Ekstrensek yolagin aktive olabilmesi igin, endotelyal hucreler
ve monositlerin ylzeyinde bulunan doku faktéranin (TF) salinimi gereklidir ve
bu salinim proinflamatuar sitokinler tarafindan uyariimaktadir (Sekil 2)*.

intrensek koaglilasyon sistemi Hageman Faktéri (FaktorXIl) ile
baslamakta, FXI'in aktive olmasi ve FXla’nin da FIX'u aktive etmesiyle devam
etmektedir. Daha sonra F X aktive olmaktadir®®. Faktdr Xa’nin olusumu, FVIII-
TF(Tissue Factor;Doku Faktori) kompleksi ile protrombinden trombin
olusumunu uyarmaktadir. Trombin faktor V, FVIII ve FXII’ G aktive ederek
fibrinojeni fibrine ayristirmaktadir. Ayrimlasma sureci sirasinda fibrinopeptidler
de ortaya ¢ikmakta, vaskuler permiabiliteyi artirirarak lokositler igin kemotaktik
etki gé’)stermektedir56.

Aktive Hageman Faktor pihtilagmayi artirirken, ayni zamanda fibrinolitik
sistemide aktive etmektedir. Bu mekanizma ile pihtilagsma kontrol edilmekte ve
fibrin pihtisinin ¢6zilmesi saglanmaktadir. Fibrinolitik sistemin ¢alismasi
sonrasinda plazmin araciligi ile olugan fibrin yikim Grinleri FYU (Fibrin Yikim
Urlinleri) permiabiliteyi artirici etkiye sahiptir.

Travma sonrasi endotel hucreleri ile |0kositlerin etkilesiminin artmasi,
fibrinolitik kaskadin inhibe olmasi, trombin formasyonu ve intra - ekstra fibrin
parcalarinin artmasi sonucu dissemine intravaskiler koagllasyon DIC
(Dissemine Intravascule Coagulation;Yaygin Damar Igi Pintilagsmasi)
olusabilmektedir (Sekil 2)*°".

- Kinin - Kallikrein Kaskadi :

Hageman Faktoérin aktivasyonu ayni zamanda kinin sistemini de aktive
etmektedir. Kinin sisteminin en iyi bilinen mediyatoru bradikinin'dir. Bu
mediyator vaskuler permiabiliteyi artinr, diz kas kontraksiyonu yapar, kan
damarlarini dilate eder ve inflamasyonda agri duyusundan sorumludur.
Prekallikrein kontakt aktivasyon ile aktive olarak kallikrein olusturmaktadir.
Kallikrein, plazminojenden plazmin olusmasini saglayarak veya urokinaz
benzeri plazminojen aktivatorinu aktive ederek fibrinolozisi indiklemektedir.
Plazmin fibrin pihtisinin, fibrin yikim drtnlerine dénismesine neden olmaktadir.
Plazminojenden plazminin olustugu reaksiyonda, doku plazminojen aktivatori

(t-PA) bir kofaktdrdlir. Bunun yaninda a2 antiplazmin (a2AP), a2 makroglobulin
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(a2MG) ve plazminojen aktivator inhibitor 1 (PAI1) fibrinolitik sistemin direkt
inhibitorleridir*

- Proteazlar, Oksidatif Stres ve Kapiller Kagak

Kemotaktik ajanin spesifik reseptore baglanmasi ile I6kosit aktivasyonu
dedigimiz biyokimyasal siire¢ baslamaktadir. Once fosfolipaz C aktivasyonu,
ikincil olarak intraselliiler Ca*? artisi ve sonra proteinkinaz C aktivasyonu
olusmaktadir.

Proteinkinaz C’nin aktivasyonu ile protein fosforilasyonu ve bunun
sonucunda da lokositte sekresyon ile degranulasyon olaylari gelismektedir.
Aktive olmus PMNL elastaz, metalloproteinaz gibi proteazlari salgilayarak,
sekonder doku ve organ hasarina neden olmaktadir. Ayrica reaktif oksijen
redikallerinin  ROS(Reaktif Oksijen) salinimina neden olarak, respiratuar
hasarlanma ve oksidatif strese yol agabilmektedir®.

Serbest reaktif oksijen Urunleri, parankimal ve endotelyal hicrelerde lipit
peroksidasyonu, hiucre membran bozuklugu ve DNA hasarina neden
olmaktadir. Bunun yaninda, serbest oksijen radikalleri PMNL'leri aktive ederek
proteaz ve kollojenaz salinimina ve proteaz inhibitorlerinin inaktive olmasina
neden olmaktadir®.

Sonug olarak, aktive olmus PMNL’lerden salinan proteazlar araciligiyla
ve oksidatif hidcre hasari sonucu olusan, reaktif oksijen ve nitrojen Urlnleri
vaskuler disfonksiyona yol ag¢maktadir. Bu durum jeneralize 0odemle
karakterizedir ve bu 6dem kapiller kagak sendromunun karakteristigidir. Bu
sendromda meydana gelen metabolik degisiklikler, hlicresel sismeye ve
disfonksiyona neden olmaktadirlar®.

Organizma, hafif travmalari genellikle normal inflamatuvar yanitla
iyilestirir ancak Ozellikle siddetli travmalarda inflamasyon yaralanma bolgesinde
sinirh kalmaz, sistemik inflamasyon halini almakta, organlari etkileyerek SIRS,
sepsis, agir sepsis, septik sok, MODS ve sonugta MOF (Multiple Organ Failure;
Coklu Organ YetmezIligi) gelismesine yol agmaktadir (Sekil 1) %8 9% €0.61.62,

Sistemik inflamatuar Yanit Sendromu

Travmaya bagh sistemik inflamatuar yanit temel olarak pro-inflamatuar
immin yanit veya SIRS ile CARS olmak uzere iki evreli bir yanittan

olusmaktadir®’ 2,
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SIRS ilk kez 1991 yilinda tanimlanmig ve 1992 yilinda revize edilmis ve
‘American College of Chest Physicians/ Society of Critical Care Medicine
(ACCP/SCCM)nin 2008 vyilinda duzenledigi konsensus konferansinda
yayinlanmis ve tani kriterleri belirlenmistir (Tablo 4). Hasta, belirlenen

parametrelerden iki tanesinin bulunmasiyla SIRS tanisi almaktadir®' 6% &3,

Tablo 4. Sistemik inflamatuar yanit sendromunun klinik parametreleri

1 Kalp hizi 90 atim/dakikanin tstlinde
2 Solunum hizi 20/dakikanin tzerinde veya PaCO2 32 mmHg’nin altinda
3 Viicut 1sis1 38° C’nin (izerinde veya 36° C'nin altinda

3

4 Lokosit sayisi 4000/mm>iin altinda veya 12.000 mm™0n Uzerinde veya

% 10 immatur nétrofil grantlosit mevcudiyeti

*SIRS tanisi koyabilmek igin bu parametrelerden iki tanesinin bulunmasi yeterlidir61'62'63.

SIRS virUs, bakteri, protozoa, mantar gibi enfeksiydz veya travma,
otoimmun reaksiyonlar, siroz, pankreatit gibi nonenfeksiybz nedenlerle
baslatilabilir. insidansi oldukca yiiksektir. Hastanede yatan hastalarin 1/3'niin,
yogun bakim hastalarinin %50’sinden fazlasinin ve cerrahi yodun bakim
hastalarinin %80’ninden fazlasinda SIRS kriterlerinin gelistigi goriilmektedir®®.

Gelisimi 3 asamada olusmaktadir®'2,

Birinci asamada (Stage | ); enfeksiydz veya nonenfeksiydz uyariya lokal
sitokin salinimi sonucu inflamatuar cevap baglamakta, retikiloendotelyal sistem
hdcreleri onarilmakta, yara iyilesmesi hizlandirilmaktadir.

ikinci asamada (Stage Il ); az miktarda sitokinler dolagima salinarak lokal
yaniti guc¢lendirmekte, makrofaj ve trombositler hasarli alana ydnlendirilerek,
blylUme faktorlerin Uretimi uyariimaktadir.

Akut faz yaniti proinflamatuar mediatorler ve endojen antagonistler ile
siki kontrol altindadir. Bu durum vyara iyilesmesi, hemostazin saglanmasi,
enflamasyonun ortadan kaldiriimasina kadar devam etmektedir. Eger hemostaz
saglanamazsa Ugciincli asamada (Stage Ill ) SIRS gelismektedir®'.

SIRS‘In erken evrelerinde Idkositler damar diginda aktive olmakta,
endotelyal hiicrelere yapismakta ve mikrodolasimi etkileyebilmektedir®'.
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inflamatuar mediatérlerin artisi gesitli humoral ve hiicresel kaskad: tetikleyerek
mikrovaskuler duzeyde dolagsimin bozulmasina, mikrovaskuiler gegirgenlikte
artmaya, periferik  vazodilatasyon,  mikrovaskiler pihtilasma  artisi,
I6kosit/endotel hlicre aktivasyonuna ve birgok organda derin patofizyolojik
degisikliklere neden olmaktadir. Bu patofizyolojik degisiklikler septik sok, yaygin
damar igi pihtilasmasi DIC, ARDS ve MODS gelisimde biyiik rol oynamaktadir.
Aktive sitokinlerin metabolik etkileri ile organ yetmezligine bagli olarak, ates,
hipermetabolizma, anoreksi, protein katabolizmasi, kaseksi, degismis yag,
glukoz ve eser element metabolizmasi olusmaktadir®’,

Sistemik inflamatuar Cevap Sendromu ve immiin Sistem

Sepsis ve nonenfeksiyoz inflamasyon patofizyolojisi arasinda cesitli
farkhliklar olmasina ragmen SIRS’ hastalarin alta yatan mekanizmalari
benzerdir. Hem dogal hem de kazanimis immun sistem SIRS’In
patofizyolojisinde énemli rol oynamaktad|r62.

Dogal immiin Sistem

Dogal immun sistem; bir patojen varliginda dakikalar iginde aktive
olabilen spesifik olmayan bir yanittir®®

Notrofil ve makrofajlarda bulunan PAMPS (Patojen-Associated Moleculer
Patterns; Patojen iliskili Molekiler Paternler) taniyan PRRs (Patern Recognition
Receptors; Patern Hatirlayici Reseptorler) ile farkl patojen molekilleri
taninmaktadir®?®* PRRs’ler doku hasari riinlerini de tanimasindan dolay
DAMPs (Damage-Associated Moleculer Paterns; Hasar Aracili Molekuler
Paternler) ya da alarminler olarak da bilinmektedirler® DAMPS'lar hiicre disi
bosluga salindiklarinda, ¢evreleyen dokuya tehlikeyi ileten, makrofaj, lenfosit,
fibroblast ve endotelyal hlicrelerce kemokin, proinflamatuar sitokinlerin tGretimini
uyaran hucre igi komponentlerdir64, PRR’nin PAMP tarafindan taninmasi ile
hdcre igi sinyal aktivasyonu sonucu transkripsiyon faktorleri aktive olmakta, Toll
benzeri reseptdrlere baglanma sonucu sitokin Gretimi gergeklegmektedire’“.

TLR4 (Toll Like Receptor;Toll Benzeri Reseptdr) bilinen ve en ¢ok
calisilan PRRs’lerden biridir. Sepsisdeki rolune ek olarak TLR4 sinyali
nonenfeksiydz SIRS’da da kritik rol oynamaktadir®>. Ozellikle gram (-)
infeksiyonlarda rol oynadidi goérulsede son bulgular SIRS’I aktive eden endojen

yolagin TLR4 ile indiiklenebilecegini géstermektedir &2
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Kazanilmig (Adaptif ) immiin Sistem

Dogal immun sistemin aksine adaptif immun yanit; konagi
mikroorganizmalara karsi koruyan spesifik bir yanittir. Bu yanitin hicreleri T ve
B lenfositlerdir.

Dogal immun sistemden salinan bircok sitokin dentritik hucreler
uzerinden etki ederek fenotip ve fonksiyonlarini degistirmektedir. Aktive olan
dentritik hlcreler daha sonra lenfositlere antijen sunan hucreler olarak islev
gOstermekte ve T hucre yanitini etkileyen IL-10, IL-12, IL-18 gibi gesitli sitokin
salinimini  gergeklestirmektedir. Enfeksiydz ve nonenfeksiydz olusundan
bagimsiz olarak travma sonrasi olusan SIRS’da sadece sitokin tiplerinde degil
uygun antijen ile karsilastiginda T hlcre yanitinda da Th1 den Th2’ ye kayma
gorilmektedir®. T lenfositlerinin %10’nundan azini olusturmalarina ragmen
gama-delta-T lenfositlerinin (yd-T) de SIRS patofiyolojisinde rol oynadigi
dustintlmektedir®?.

Sistemik inflamatuar Cevap Sendromunun Mediatérleri

SIRS’In  patofizyolojisinde  kritik rol oynayan birgok mediator
tanimlanmaktadir. Bakterinin ¢ogalmasi veya Olmesi eshasinda salinan
endotoksin SIRS’I tetikleyen en gugli uyarandir. SIRS ve sepsisde rol alan en
etkili mediatérlerden Gg¢u TNF-a, IL-1, IL-6’dir. Endotoksin maruziyeti
sonrasinda serumda TNF-a , IL-1B, gama interferon (INFy) seviyelerinde artis
saptanmaktadir. Bu artis 90-120 dakika sonra baglamakta ve bu TNF-a
seviyelerinin artis zamani ile birliktelik gostermektedir. Bu sitokinlerin etkisi
klinige sistemik vaskuler direngte disme, kardiyak outputta artma, bas agrisi,
bulanti, tasikardi, myalji ve titreme bulgulari olarak yanS|maktad|r61.

Travmadan 1-2 saat sonra TNFa, IL1B salinmaktadir. Ayni zamanda IL-
6, IL-8 Notrofil Aktive Edici Peptit (NAF), Makrofaj Migrasyon Faktor (MMF),
Yuksek Motiliteli Grup Protein—1 (HMG-1), IL-12, IL-18, IFNy da salinan diger
onemli proinflamatuvar sitokinlerdir. TNF-a sekresyonu ve IL-6 plazma
seviyelerinin artis1 mortalite, morbidite ve posttravmatik enfeksiyonla baglantili

gorilmektedir®¢-7

. IL-6 ayni zamanda konaga spesifik yanitta etkili olup her iki
sitokinin sekresyonuna yanit olarak salinmaktadir.

Lipoksijenaz ve siklooksijenaz yolu ile olusan arasidonik asit metabolitleri
de SIRS’da otokrin ve parakrin etki gosteren inflamatuar mediatorlerdir.

Siklooksijenaz yolu ile olusanlar potent vazodilator olarak bilinirler ve ayni
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zamanda septik soktaki sistemik vaskuler direncin azalmasinda, gelisen
hipotansiyonda onemli rol oynamaktadir. En 6nemli olani prostasiklin (PGI2)'dir.
Duz kas hucrelerinde adenilat siklazi aktive eder, vazodilatasyon
olusturmaktadir. Platelet agregasyonunu, adezyonunu inhibe etmekte, trombus
olusumunu azaltmaktadir®®. PGE2 IL-1 (retimini, yuksek konsantrasyonlarda
doz bagimli olarak TNF-a salinimini inhibe etmektedir.

Seratonin ve bradikinin vaskuler gecirgenligini artirmaktadir. Endotel
hicrelerinden PGI2 ile birlikte proagregan ve vazokonstriksiyon yapan
tromboksan da (TXA2) uretiimektedir. Trombosit agregasyonunu saglamakta,
notrofillerin hasarli alanda birikimini uyarmakta ve vaskuler gecirgenligi
artirmaktadir*®.

Lipoksijenaz yolu ile olusan I6kotrienlerden LTB4 nétrofil kemotaksisini,
endotele yapismasini saglamakta, vaskuler gecirgenligi artmaktadir. LTCA4,
LTD4 ve LTE4 PGI2 salinimini stimule etmekte, vaskuler permeabiliteyi
artirmakta, endotel hucrelerinde kontraksiyona bunun sonucunda da endotel
hicreleri arasindaki porlarda genislemeye neden olmaktadir. SIRS’li hastalarda
dolagimda sitokin seviyelerine ek olarak ¢oziunebilir TNF-a reseptort ve IL-1
reseptor antagonisti gibi sitokin antagonistleri, antiendotoksin kor antikorlari
bulunmakta, seviyeleri de 30-100000 kat konsantrasyonlarda artmaktadir®”.

Kompansatuar Antiinflamatuar Yanit Sendromu

Doku hasari sonucu vicutta olusan inflamatuar yanit yaninda anti-
inflamatuar yanit yolagi da aktive olmaktadir. Bu yolakta IL-4, IL-10, IL-13,
TGFB (Transforming Growth Factor B) sitokinler Uretiimektedir*. Olusan bu
antienflamatuar sitokinler, nukleer faktor kappa B (NF-kB) gibi proinflamatuar
sitokin sentezi icin esansiyel olan, transkripsiyon faktorlerinin aktivitelerini
deprese etmekte, hipoinflamasyon, immunsupresyon gorulmekte sonugta
infeksiyon, sepsis ve septik komplikasyonlara yatkinlik artmaktadir. immiinitenin
bu sekilde aktive olmasiyla olugsan duruma CARS adi verilmektedir 4

Travma sonrasi, hasarin siddetiyle orantili olarak, antienflamatuar
sitokinler salgilanmaktadir. Bu sitokinlerden IL-10 travma sonrasi erken
donemde bile hastalarin serumlarinda tespit edilebilmektedir. Bu durum
CARS'’In SIRS’In ardindan gelisen bir kompansasyon mekanizmasi olmadigini
gOstermektedir. Serum IL10 duzeyinin travma siddeti, MOF, ARDS gibi

posttravmatik komplikasyonlarla da korele oldugu gdsterilmektedir*®*.
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Sonug olarak konak savunmasi SIRS ve CARS arasinda bir denge
kurmaya cgalismaktadir. Denge SIRS lehine bozulursa septik sok ve/veya DIC
gelismekte, CARS lehine bozulursa immunsupresyonla birlikte enfeksiyonlara
yatkinlik, yara iyilesmesinde gecikme gibi sonuclar goriilmektedir®’.

Sepsis

Eski Yunan literatirinde “¢lriUme, bozulma, kokusma” olarak
tanimlanmistir. 19. Yuzyilin baglarinda bakteri tanimindan sonra; dokunun
mikroorganizmalar tarafindan isgali ile es anlamh olarak algillanmaya
baslanmig, gunumuzde ise klinik veya mikrobiyolojik olarak kanitlanmig
infeksiyona bagh olarak gelisen sistemik enflamatuvar yanit olarak
tanimlanmaktadir. Sepsis, gelisen tedavi yontemlerine karsin ylksek mortalite
ile seyreden bir hastalik olma 6zelligini korumaktadir.

American College of Chest Physicians/Society of Critical Care Medicine
(ACCP/SCCM) uzlagi komitesi tarafindan sepsis tanimlamasi, evrelenmesi ve
tedauvisiyle ilgili olarak ilk defa1991 yilinda daha sonra 1992, 2001, 2005, 2008
yillarinda belli standartlari getirmek adina bir toplanti diizenlenmistir®®2,

2008 yilinda yayinlanan son konsensus toplantisindaki tanimlamalar:

Enfeksiyon: Patojen veya potansiyel patojen mikroorganizmalarin,
normalde steril dokulara, sivilara ve vucut bosluklarina invazyonu ile olusan
patolojik olaylardir.

Bakteriyemi: Kanda bakterinin bulunmasidir.

SIRS: Enfeksiyona bagl olan veya olmayan nedenlerle baslayan
sistemik inflamatuar yanitidir. Sistemik inflamasyon belirtileri enfeksiyon etkeni
olmadan politravmali, yanikli, pankreatiti hastalar veya major cerrahi
uygulamalar sonrasinda da goérulebilmektedir.

Sepsis: Enfeksiyon ve sistemik inflamasyonun beraber bulundugu klinik
tablodur. 2008 yilinda yayinlanan sepsis tanimlamasinda, bir dizi tani kriterleri
belirlenmistir. Kriterler arasinda hemodinamik bozukluk, arteryel hipoksi, oliguri,
koagulopati ve karaciger fonksiyon testlerinde bozukluk yer almaktadir. Ancak
bu kriterlerin higbiri sepsis tanisi igin spesifik degildir (Tablo 5 ).

Agir Sepsis (Organ Fonksiyon Bozuklugu ile Beraber Sepsis): Organ

fonksiyon bozuklugu ile komplike olmus sepsistir. Mortalitesi oldukga yuksektir.
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Sepsise Bagl Hipotansiyon: SKB’nin <90mmHg, OAB’In <70 mmHg
olmasi veya hipotansiyona yol acan bagka bir neden yokken SKB da 40
mmHg’dan fazla azalma olmasidir.

Septik Sok: Baska nedenlerle aciklanamayan direngli arteryel
hipotansiyon ile karakterize, akut dolagim yetmezligi durumudur. Septik sokta
hipotansiyon, diger hipotansiyon nedenleri olmaksizin gelisir ve uygun volim
replasmanina yanit vermemektedir.

MODS: Organ sistemlerinde yetmezliklerin goérildigu, homeostazis’in

surdurtlmesi destek ve diger tedavilere gereksinim gosteren bir sendromdur.

Tablo 5. Sepsisin tani kriterleri®®

Genel parametreler:

Ates (viicut I1sis1 > 38.3'C) veya hipotermi (viicut 1sisi < 36 C)
Kalp atim hizi >90/dk veya yas igin normal degerden >2 SD
Takipne >30/dk

Mental durum degisikligi

Belirgin 6dem veya pozitif sivi dengesi 24 saatte >20ml/kg

Hiperglisemi (diyabetin olmadigi durumlarda plazma glikozu >110mg/It)

inflamatuvar parametreler:

Loékositoz (beyaz kire sayisi >12000/ul)

Lokopeni ( beyaz kire sayisi <4000 /ul )

>%10 immatur formun oldugu normal beyaz kire sayisi
Plazma CRP’nin normal degerden >2 SD

Plazma PCT degerinin normal degerden >2 SD

Doku perfiizyon parametreleri:
Hiperlaktatemi (>3 mmol/l)
Kapiller dolusta azalma veya

Deride renk degisikligi

Organ disfonksiyon parametreleri:

Arteriyel hipoksemi (PaO2/FIO2 <300)

Akut oliguri (en az 2 saat idrar ¢ikisi <0. 5 mL/kg/h)
Kreatininde 20. 5 mg/dl artis

Koagulasyon anormallikleri (internasyonel normalizasyon orani
(INR) >1. 5 veya aktive parsiyel tromboplastin zamani >60 s)
ileus

Trombositopeni (trombosit sayisinin <100000 /ul)

Hiperbilirubinemi (plazma total bilirubin >4 mg/dl)

SD: Standart Sapma
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Sepsis Patogenezi

Sepsis patofizyolojisi son yillarda yapilan arastirmalarla énemli oranda
aydinlatiimis olmakla birlikte bu konuda acgiklanamayan pek ¢ok durum halen
mevcuttur. Molekuler biyoloji alanindaki gelismeler, sepsiste olusan patolojik
olaylarin birgogunun anlagiimasina yardimci olmustur.

Sepsis fizyopatolojisinde; mikrobiyal patojenler, inflamatuvar yanit,
triadinda ise sistemik inflamasyon, koagulasyon ve bozulmus fibrinoliz yer
almaktadir. Yapilan arastirmalar dokularda olusan infeksiyon ve travmatik hasar
sonucu vucutta humoral sistemin aktive oldugunu ve cesitli sitokinlerin
salindigini géstermektedir69'7°.

Mikrobiyal patojenler iginde gram (-) hidcre duvari komponentleri
(endotoksinler), sepsisi tetikleyen molekullerin basinda gelmektedir. Bunun
disinda bakterilere ait por olusturan toksinler, peptidoglikanlar, lipoteikoik asit,
gram (+)'lerin superantijenleri, lipopeptitler, flagellin ve viral RNA da sepsisi
tetikleyebilmektedir (Sekil 3).

Hicre yluzeyinde bulunan CD11/18, CD14, duslk dansiteli asetil
lipoprotein ve spesifik olmayan hicre membrani lipitlerine endotoksin
lipopolisakkaridin (LPS) baglanmasi neticesinde CD14 ile Toll benzeri
reseptorler TRL etkilesmektedir (Sekil 3)°".
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Sekil 3. Sepsis patogenezi
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Yapilan son calismalarda, memeli hicresinde toplam 13 adet TLR
bulundugu, ekstrasellller, transmembran6z ve intrasitoplazmik olmak Uzere ug¢
kisimdan olustugu tespit edilmigtir.

Farkl TLR stimuluslari ile hiicrelerde farkli yanitiar olusabilmektedir’".
Endotel hucreleri baglica, TLR-4 ve daha az olarak da TLR-2 eksprese etmekte,
TLR-2 ve TLR-4 LPS ile TLR-2 Gr(+) bakteri, mantar ve mikrobakteri ile gelisen
cevaba aracilik etmektedir”".

TLR, sitokin ve diger medyatorlerin sentez ve salinimina onculik eden
sinyal yollarini induklemektedir. TLR’lerin aktivasyonu TNF-a ve IL-12 gibi
onemli enflamatuvar mediyatorlerin salinimini saglamakla birlikte mikrobiyal
oldirme mekanizmalarinin arttirimasina da sebep olmaktadir’?.  Sitozol
enzimlerini 6zelliklede 1 kappaB kinaz enzimi ki bu enzim “ Nuklear Faktor (NF)
kappaB” yi aktive etmektedir. NUkleer faktor kappa-B inflamatuar mediatorlerin
gen ekspresyonunda gerekli olan redoks duyarli bir transkripsiyon faktoradur.
Boylece sitokin sentezi icin kopyalama baglamis olmaktadir’",

Sepsiste endotel ve alveol epitelinde gerceklesen NF-kB aktivasyonun
mortaliteyle iliskisi gdsterilmistir’®. Yapilan arastirmalarda dokularda olusan
infeksiyon ve travmatik hasar sonucu vucutta humoral sistemin aktive oldugu ve
cesitli sitokinlerin salindig1 gosterilmistir. Sepsisde de bir nevi ‘sitokin firtinasr’
olusmaktadir ™.

Monositlerden TNF, IL-1, IL-6, IL-8 ve PAF(Trombositleri Aktive Eden
Faktor) salinmaktadir. IL-1 ve IL-6 T hlcrelerini aktive ederek IFN-y, IL-2, IL-4
ve GM-CSF (Granulosit-Monosit-Koloni-Stimulan Faktoér) salinmasini saglar.
Bunlardan en énemli olanlari TNF-a, IL-1, IL-6 ve IL-10°dur (Sekil 3)"%"""°.
Salgilanan bu sitokinler lokal enfeksiyonun yok edilmesinde yararli olurken,
blylk miktarlarda sentezlenerek dolasima karigmalari ile yaygin endotel hicre
hasari olusmaktadir. Son yillarda yapilan calismalarda endotel hucrelerinin
sepsis patogenezinde anahtar rol oynadig gdsterilmistir’®"”.

Bu sitokinlerden HMG-B1(High Mobility Group Box1) hasar sonrasi
apopitotik olmayan nekrotik hlcrelerden, endotel hlcrelerinden salinan,
monosit/makrofaj ve noétrofiller icin kemotaktan olan zayif bir proinflamatuvar
sitokin benzeri bir yapidir’®. Yapilan galismalarda sepsis, a§ir sepsis ve septik

sokda uzun siire plazma seviyeleri yiiksek bulunmustur®.
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Son yillarda sepsis fizyopatolojisinin aydinlatiimasinda en énemli gelisme
koagulasyon kaskadinin sepsis surecindeki 6neminin anlagiimasi ile olmustur.
Koagulasyon yolaklari, mononukleer ve endotel hicrelerindeki doku faktord,
LPS ve diger mikrobiyolojik Urlnler tarafindan aktive edilmektedir. TF daha
sonra bir dizi proteolitik kaskadi aktive etmektedir. Protrombin trombine
donusur. Baglangicta ekstrensek yol ve daha sonra faktor Xl aktivasyonu ile
intrensek koagulasyon sistemi aktivasyonu ve nihayetinde fibrinojenden fibrin
olusumu gerceklesmektedir. Es zamanh olarak normal fibrinolitik
mekanizmalarda da bir yetersizlik s6z konusu olmaktadir. Bunun en onemli

nedeni PAI-1’ in artmasidir (Sekil 3). Bahsedilen olaylar sonucunda fibrin

yapiminda net bir artis ve yikiminda da bir azalma s6z konusudur. Boylece
klguk kan damarlarinda fibrin tikaglar olusmakta, doku perflizyonu bozulmakta
ve organ yetersizligi gelismektedir. Sepsiste sitokinler koagulasyonu tetikleyici
bir etki géstermektedirler. Ozellikle IL-1 ve IL-6 gibi proinflamatuvar sitokinler
guclu bir sekilde koagulasyonu tetiklemektedirler. IL-10 monositlerden doku
faktori salinimini inhibe ederek koagllasyonu dizenlemektedir. Sepsiste
koagulasyonu tetikleyici diger etkenler antitrombin, protein C ve doku faktoru
gibi dogal olarak vicutta var olan antikoagulanlarin azalmasidir. Bu dogal
antikoagulanlar pihtilasmayi baskilamalari yaninda antiinflamatuvar 6zellikleri
ile de dikkati cekmektedir’®°.

Sitokinler

Sitokinler yara iyilesmesi ve infeksiyona kargi immun cevabin
vazgecilmez unsurlari olup; endokrin, parakrin ve otokrin olarak hicre-hlcre
iletisimini saglamaktadirlar. Etkilerini hicrelerdeki reseptorlerine baglanarak ve
gen transkripsiyonunda duzenleme yaparak agiga ¢ikarmaktadirlar (Sekil 4). Bu
mekanizma ile immun hdcrelerin Gretimini, ¢ogalmasini, farklilagsmasini ve
yasam suresini etkilemektedirler.

Sitokinler ile ilgili ilk calismalar 1928’de baslamistir. Altin ¢agr 1980’li
yillar olmus bu dénemde sitokin molekullerinin molekuiler klonlanmasi, yapi ve
Ozelliklerinin tanimlanmasi, yeni sitokinler kegfedilmistir. Bunun yani sira bu
donemde onemli bir olay da sitokinlerin I6kositler tarafindan sentezlendigi ve
|6kositlere etki ettiginin ortaya konulmasidir. Buna dayanarak bunlara interldkin

adi verilmektedir®®.
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Sekil 4. Sitokinlerin biyolojik etki mekanizmalari

Sitokinlerin Genel Ozellikleri

1- Genellikle uyaran hucrelerce salgilanmaktadirlar. Uyari sonucu gegici
gen transkripsiyonu ile sitokinleri kodlayan mRNA transkriptleri yapiimakta ve
sitokinler sentezlenip salgilanmaktadir. Dogal bagisiklikta lipopolisakkarit gibi
mikrobik Urlnler mononukleer fagositleri direkt olarak uyararak kendi
sitokinlerini salgilatirlar.

2- Sitokin sentezi ve salgilanmasi gegici, birka¢ saat ya da gun gibi kisa
surelidir.

3- Bagisiklik, yanitin geregine gore arttirilip veya baskilanmasi suretiyle
dizenlenmesini saglamaktadirlar.

4- Pleitropizm gosterirler, yani birgok farkli htcre tipine etki etmektedirler.

5- Ayni sitokin duruma gore belirli bir fonksiyonun aktivasyonuna ya da
baskilanmasina yol agabilmektedirler.

6- Bir sitokindeki eksiklik ¢ok belirgin sonuglar dogurmayabilir. Bu bir
sitokince olusturulan etkilerin siklikla diger sitokinlerce paylagiimasindan ileri
gelmektedir.

7- Antijen uyarisi ile yapildiklari halde antijen 6zgu degildirler.

8- Birbirlerini sinerjistik ya da antagonistik olarak etkileyebilmektedirler.
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9- Bir¢cok hedef hlcre igin hicre bolinmesini duzenler, buyime faktoru
gibi etki etmektedirler. Hedef hicrede spesifik gen transkripsiyonu, yani mRNA
ve protein sentezini baslatmaktadirlar.

Sitokinlerin Fonksiyonlarina Gore Siniflandiriimasi

1- Dog@al immiinite Mediyatorleri

a-Tip I IFN

b- Tumor Nekrotizan Faktor (TNF)

c- interldkin-1 (IL-1)

d- Interldkin-6 (IL-6)

e- Kemokinler

2- Lenfosit Aktivasyonu, Blyume ve Farklilasmasini Dizenleyenler

a- interlokin -2 (IL-2)

b- Interlokin -4 (IL-4)

c- Transforming Buyume Faktort a (TGF a )

3- Bagisiklik Aracili Enflamasyonu Dizenleyenler

a- IFN-j

b- Lenfotoksin (LT)

c- Interlékin -5 (IL-5)

d- interlokin -10 (IL-10)

e- interlokin -12 (IL-12)

4- Hematopoezi Stimule Edenler

a- C Kit Gland

b- interlékin -3 (IL-3)

c- Granulosit Makrofaj Koloni Stimulan Faktor (GM-CSF)

d- Monosit-Makrofaj Koloni Stimulan Faktér (M-CSF)

e- Granulosit Koloni Stimulan Faktor (G-CSF)

f- interldkin -7 (IL-7)

g- interlékin -9 (IL-9)

h- interlékin -11 (IL-11)

Siddetli travma veya major bir cerrahiden sonra hasarlanan dokuda
aktive olan makrofaj ve monositlerden; IL-1, TNF-a ve Ozellikle akut faz yaniti
olarak bilinen sistemik degisiklikleri indikleyen ana sitokin olan IL-6’nin salinimi

stimiile edilmektedir’. Bunu IL-10 gibi antiinflamatuvar sitokin takip etmektedir®.
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Proinflamatuvar Sitokinler

Bunlarin en 6nemlileri TNF-a, IL-1p3, IL-6 ve IL-8'dir. Bunlardan TNF-a ve
IL-18 ilk salgilanan mediyatorlerdir ve diger sitokinlerin salgilanmasini
saglamaktadirlar. Antiinflamatuar medyatoérlerin en énemlileri ise 1L-4, IL-10, IL-
11, IL-13, TGF-B’ dir* 4% 5%.66.81. 82

Tumor Nekrosis Faktor

Proinflamatuar sitokinler icinde en erken salgilanan ve konakgi
cevabindaki en gliclii mediatodrdiir. Nonglikolize bir transmembran proteinidir. iki
cesit TNF vardir. Aktif makrofajlardan salinan TNF-a (Kasektin) ile aktif T
hiicrelerinden salinan TNF-B (Lenfotoksin) dir®" .

TNF-a geni insanda 6. kromozomun kisa kolu Uzerindedir, 157 aminoasit
icermekte ve mol agirligi 17 kD’dur. Yari édmria kisa olup (14-18 dakika)
karaciger, cilt, gastrointestinal sistem ve bobreklerde metabolize olmaktadir.

TNF-a’'nin  etkisi sistemik ve dokulardaki direk etkisine, konak
hiucrelerden salinan ¢ozunebilir mediatorlere  baglidir. Kemik iliginden
notrofillerin  salinimini  sadlamakta, adezyon molekllerini salarak notrofil
migrasyonunu baslatmaktadir. Transendotelyal gegiglerini ve degranulasyonu,
superoksit Uretimini ve lizozim salinimi yOnetmektedir. Akut faz reaktan
proteinlerinin sentezini, koagllasyon ve kompleman yolagini aktive etmektedir.
Doz bagimli olarak endotel hicre vylzeyinde prokoagulan aktivite artisi,
trombomodulin ekspresyonunu inhibe edebilmektedir. Endotelyal hicrelerden,
makrofajlardan IL-1 ve diger sitokinlerin varligi dokularin TNF-a’ya duyarhligini
artirmaktadir®”. Deney hayvanlarina farmakolojik dozlarda ekzojen TNF-a
uygulanmasi SIRS iliskili patofizyolojik olaylarin aciga ciktigini géstermektedir®’.

Konak yanitinin en erken ve en gug¢li mediyatéri olan TNF-a ¢oklu
travmanin akut doneminde ilk 20 dakika icinde salinimi olmaktadir. En yuksek
konsantrasyonlara bir, iki saat iginde ulagsmakta ve dort, alti saat arasinda
anlamli olarak azalmaktadir. Referans degeri 0-10 pg/ml'dir'>.

Sonug olarak; TNF-a travma sonrasindaki immunoinflamatuvar yanitin
merkezi bir dizenleyicisidir, monositler, lenfositler, kuffer hucreleri, makrofajlar,

endotel hucreleri ve gliyal hucreler tarafindan Gretilmektedir.
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interlékin -1

IL-1; monositler ve doku makrofajlari, endotel hicreleri, keratinositler,
notrofil ve B lenfositleri tarafindan prohormon olarak salinmakta, caspas 1
enzim sistemi ile de aktif forma doniismektedir® 8.

IL-1a ve IL-1B8 olmak Uzere 2 temel polipeptidden olugsmakta ve yapisal
olarak iligkili molekullerdir. IL-1a ‘nin gogu sitozolde preklrsor olarak veya hicre
membraninda biyolojik aktif formda bulunmaktadir®. IL-18 geni 2q13-g21
kromozomu (izerinde lokalizedir*®. Konverting enzim tarafindan hiicre icinde
sekrete edildikten sonra kendi matur formuna donustirdlmektedir. Ayni
zamanda IL-1B prekursoru tripsin, plazmin ve diger proteazlar tarafindan da
olusturulmaktadir®’. Her ikisinin de molekiiler agirhgr 175 kD dir, her ikisi de
ayni hucre yuzey reseptorlerine baglanmakta ve biyolojik etkileri temelde
benzemektedir®.

IL-1 ve TNF-a’nin birlikte sekresyonu; atesin olusumu, istahsizlik, agri
duyusunun azalmasina neden olmaktadir. Travma sonrasinda, T lenfosit
proliferasyonuna, kemik iliginden polimorfonikleer I6kosit salinimina, hasarli
bolgeye transmigrasyonuna, kemokinlerin sentezine, endotelde adezyon
molekullerinin ekspresyonuna ve gegirgenlikte artmaya neden olmaktadir.
Endotel hiicrelerine etkiyle pihtilasmayi arttirmaktadir. iskelet kasinda
proteolisisi arttirmakta yUksek miktarlarda salgilandiginda, kan dolasimina
girerek endokrin  etkiler gostermektedir. Hipotalamusa etki ederek
CRF(Kortikotropin Salgilatici Faktor) salinmasina neden olmaktadir. CRF’'de
adrenal kortekse etki ederek steroidlerin salinimini arttirmaktadir®. Karaciger
tarafindan akut faz proteinlerinin sentezine ve metabolik zayiflamanin
baslatiimasina neden olmaktadir®.

Enfeksiyona immun yaniti artiran inflamatuar mediatorlerden olup, asiri
uretilmesi sonucu SIRS, sepsis, septik sokta dolasimda saptanmaktadir ve
mortalite ile iliskilidir’®. Direk dliimciil degildir, ancak agir sepsisin hematolojik
ve metabolik bulgularinin birgogunu olusturmaktadir.

IL-1’in salinimi travmadan bir saat sonra baslamakta ve U¢ dort saatte
maksimum olmakta, dolagsimdaki yart omru alti dakikadir. Bu durum
yaralanmadan sonra saptanmasini TNF-a’'ya gore daha az olasi hale

getirmektedir. Normal referans degeri 0-20 pg/ml’dir®’.
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TNF gibi IL-18 da proinflamatuar ozellik gosteren SSS reseptorlerine
sahiptir. SSS’de inflamatuar kaskadin baslamasindan ve sitokin sentezinden
sorumludur®®. Kafa travmasi sonrasinda IL-18 mRNA olusumunda artis
gozlenmektedir®'.

Interlokin - 6

IL-6 alti farklilagsmig modifiye fosfoglikoproteinden olusmakta ve hasara
cevap olarak hizlica 60 dakika iginde salinmaktadir®'.

inflamatuar stimulusa yanit olarak monosit / makrofajlar, B hiicreleri, T
hdcreleri, timusun stroma hucreleri, megakaryositler, endotelial hucreler,
keratinositler ve fibroblastlar tarafindan sentezlenmekte ve yaklagik 26 kD
agirhgindadir. Hipotalamus, 6n hipofiz ve bobrekistl bezi korteksi de IL-6
yapiminda rol almaktadir. Yapimi IL-1, TNF-a, IFN-y, PDGF(Platelet Derive
Growht Factor; Trombosit Kaynakli Buyume Faktorl) ve virusler tarafindan
indUklenirken sentez ve salinimi IL-4, IL-10 ve IL-13 tarafindan inhibe
edilmektedir®.

Hucre tipine gore birgok etki gostermesine pleotropik etkisi denmektedir.
IL-6'nin en iyi tanimlanan etkileri hepatositler ve B lenfositleri Uzerinedir.
Fibrinojen, a1-antitripsin, kompleman faktorleri gibi akut faz proteinlerinin
hepatik sentezini uyarmaktadir’®'. IL-1 ile sinerjistik etki ile timosit
proliferasyonu, T hiicre proliferasyonu ve PMNL aktivasyonunu saglamaktadir®’.

interldkin-6 travmadan sonraki ilk saatlerde TNF-a ve IL-1 tarafindan
indUklenmesi sonucu salinmaktadir. Yart omru her iki sitokinden daha
uzundur®. Dolasimda 60 dakikada belirlenmeye baslamakta, 4-6 saatte pik
yaparak 10 gun dolasimda kalmaktadir. Komplike olmayan vakalarda iki gun
yiiksek kalmakta ve hizla diiserek bir haftada normale inmektedir. ikinci bir olay
ortaya cikarsa li¢ giin icinde rebound artis goriilmektedir®’.

IL-6 serumda daha uzun sureli yuksek kaldigindan IL-1 veya TNF-a’ya
gbre daha kolay bir sekilde Olculebilmektedir. Hem proinflamatuar hemde
antiinflamatuar etkisi bulunmaktadir®®>. Bagirsak dahil tim hicrelerde
sentezlenebilmektedir. Travma sirasinda IL-1 ve IL-6 karacigerde akut faz
proteinlerinin  sentezlenmesinden sorumludur. Ozellikle C-reaktif protein,
fibrinojen ve serum amyloid A protein olmak Uzere akut faz proteinlerinin
yapiminda rol oynamaktadir. Akut faz proteinlerinin yapiminin induklemesiyle

birlikte Kkortikosteroid yapimi ve ates olusumu gergeklesmektedir. iskelet
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kasinda proteolizis de IL-6 varliginda olusmaktadir. Ayni zaman da
TNFR(Tumor Necrosis Factor Reseptor; Tumor Nekroz Faktor Reseptoru) ve
IL-1 reseptor antagonistlerinin  salinimini artirarak proinflamatuar yanitin
duzenlenmesinde de rol oynamaktadir. Bagisiklik sistemiyle ilgili olarak T hicre
yapimi, aktivasyonu, farklilagsmasini uyarmaktadir. Ayrica kendi basina dogal
oldartcu hacreleri ve 6zellikle notrofiller olmak Gzere polimorfonukleer hicreleri
harekete gecirmekte, notrofil apopitozisini inhibe etmektedir.

Travma ve stres sirasinda, kan duzeylerinin yukselmesi sebebiyle
sistemik inflamatuar cevabin gostergesi olarak, yaralanmanin siddetinin
belirlenmesinde ve 6zellikle sepsisde prognozu gosterecek kabul edilebilir bir
parametredir. inflamatuar yanittaki rolii kesin bilinmemektedir. SIRS, sepsis,
MODS’daki hastalarin gidisi ile iligkili en iyi prognostik belirte¢ gibi
gorinmektedir 213,

Travma hastalarinda septik komplikasyonlarinin belirteci olmasinin yani
sira hasarin bayukligu, hastaligin siddetiyle, ISS(Injury Severity Score; Travma
Siddet  Skoru), MODS, ARDS ve sepsis insidansi ile korelasyon
gostermektedir® 88,

Elektif cerrahi dolasan IL-6 duzeylerinde bir, U¢ saatte iginde artisa yol
agmakta ve komplike olmayan olgularda bu artis 48-72 saat surmektedir. Artisin
siddeti doku yaralanma derecesi ile yakindan ilgilidir. Referans degeri 0-20
pg/ml dir®

Antiinflamatuar Sitokinler

interlokin-10

34-40 kilodalton molekll agirhiginda olup CD4(+) TH2 hicreleri,
monositler ve B hucreleri tarafindan sentezlenmekte, dolasimda 160 aa.’lik
protein olarak paketli iki homodimerden olusmaktadir. Diger sitokinlerden farkl
olarak aktive olmus makrofaj ve dentritik hucreleri inhibe ederek antiinflamatuar
Ozellik gostermektedir. Antiinflamatuar etkiye sahip sitokinlerden en
kuvvetlisidir. Monosit makrofaj hicrelerinin sentezledigi TNF-a, IL-1, IL-8, IL-12,
granulosit CSF, MIP-1a ve hucre yuzeyinde MHC Class-Il, B7 molekdl
olusumunu, IL-14 sinyalizasyonunu inhibe etmektedir. TNF reseptorlerinin

ylzey ekspresyonunu ve dolagimdaki reseptorlerini azaltmaktadir®®.
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Makrofajlar Uzerine inhibitor etkilerine ek olarak, IL-10’nun B lenfositleri
Uzerine uyarici etkileri de bulunmaktadir. insanlarda IgG4 Uretimi igin
donlstiriici faktdr olabilecegi diisiiniilimektedir®.

Endotoksemi sirasinda IL-10 olmazsa monositlerin TNF-a sentezi
artmakta ve mortalite yukselmektedir. IL-10’un bulunmasi TNF- a duzeylerini ve
zararh etkilerini azaltmaktadir. Ancak fazla IL-10 Uretimi bakteriyel yukun
artisina ve mortaliteye yol agmaktadir. Duzeyinin ¢ok yukselmesi sitokinler
arasindaki dengenin ciddi sekilde bozulmasina bagka bir deyigle denge
bozuldugunda kompansatuar anti-inflamatuar yanit sendromu ©On plana
¢ikmasina yol acmaktadir®®®'.

Akut Faz Reaksiyonu

Doku hasarini izleyen o6zellikle IL- 2 tarafindan stimile edilen bir dizi
degisiklik olusmakta, buna akut faz yaniti denilmektedir.

Akut faz yaniti, organizmanin butinlugune yonelik olarak gosterdigi bir
savunma tepkimesidir. Yagsamsal iglevlerin surdurilmesi ve savunma
mekanizmalarinin kontroll igin gerekli olan bu tepkimede, hasari belirli bir
bolgede tutarak, yayillimini engellemek, hasar veren ajani uzaklagtirmak ya da
en azindan izole etmek amaclanmaktadir*®2

Akut faz yaniti, AFP(Akut Faz Proteini) olarak adlandirilan ¢esitli plazma
proteinlerindeki konsantrasyon degisiklerini ve ¢ok sayida fizyolojik,
biyokimyasal degisiklikleri kapsamaktadir. AFP’leri, inflamasyona bagh olarak
plazmadaki duzeyleri en az %25 oraninda yukselen (pozitif akut faz proteinleri),
ya da diisen proteinler (negatif akut faz proteinleri) olarak tanimlanmaktadir 2,

-Pozitif Akut Faz Proteinleri: CRP, a1 antitripsin, a2 makroglobulin,
seruloplazmin, lipopolisakkarit baglayici protein (LBP), fibrinojen, protrombin
(C4BP)dir.

-Negatif Akut Faz Proteinleri: Albumin, HDL (High Dancity Lipoprotein;
Yuksek Dansiteli Lipoprotein), protein C, protein S ve Antitrombin 1II'ddr.

Pozitif AFP’lerinden olan CRP, PMNL, monosit ve makrofajlardan doku
faktori ekspresyonunu arttirmakta, ekstrensek koagulasyon yolagi aktive

olmaktadir.
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Akut Faz Reaktanlari

C-Reaktif Protein

CRP; karacigerde duretilen S. pneumoniae’nin hicre duvarindaki c
polisakkaridine baglanma yetenegine sahip bir akut faz proteinidir. llk defa 1930
yihinda Tillet ve Francis hasta serumlarinda S. pneumoniae’nin tipe 6zgul
olmayan bir antijeni ile presipitasyon veren bir protein bulmusglar ve C-reaktif
protein adini vermislerdir. Bulunan ilk akut faz reaktanidir®.

Her biri 187 aminoasit igeren, bes alt Uniteden olusan, molekul agirhgi
106 kilodalton olan bir proteindir. Saglikli bireylerin serumlarinda c¢ok az
miktarda bulunmakta ve degeri giin icinde degisiklik gdstermemektedir®®. Ancak
travma veya enfeksiyon durumlarinda dizeyi artmakta bu artis inflamasyonun
bir gostergesi olup ayni sekilde duzeyindeki azalma da doku yaralanmasinin
veya enfeksiyonun rezolusyonu olarak kabul edilmektedir. CRP’nin
enflamatuvar proges sirasindaki patofizyolojik rolleri karmasiktir.

Sadece cesitli  bakteri, mantar, protozaal parazitlerde bulunan
polisakkaride degil, kalsiyum iyonlarinin varliginda fosforilkolin, lesitin gibi
fosfotidilkolinlere ve niikleik asidler gibi polianyonlara da baglanabilmektedir®.
Baglanma gerceklestikten sonra kompleman sistemini klasik yoldan aktive
etmekte ve kendisi bir opsonin gibi davranmaktadir. CRP ve kompleman
komponentleri, mikroorganizmanin eleminasyonunda dogrudan rol oynayan
akut faz proteinleridir. Yapilan c¢alismalar, kompleman sisteminde CRP’nin
polivalan bir ligand ile kompleks yapmasi sonucu klasik kompleman yolunu yine
kompleman sisteminde yer alan faktor H'in CRP’ye baglanmasinin da alternatif
yolu ve C5 konvertazlari guglendirdigini gostermektedir. Yuksek afinite ile Fc
reseptorine baglanmasi ile CRP bagimh fagositozda rol aldigi dustnulmektedir.
Enflamasyonun baglamasindan 4-6 saat sonra yukselmeye baglamakta ve 36-
50 saat sonra en yuksek degerine ulasmaktadir. Normal degerinin 100 ila 1000
kati arasi yukselebilmektedir. CRP sepsisin siddetinin tayininde, bakteri ve virls
enfeksiyonlarinin ayirt edilmesinde kullaniimaktadir. Bazi galismalarda CRP
dizeyindeki degisikliklerin sepsisin erken tanisinda ve rezolusyonunda yararli
oldugu gosterilmistir. Fakat enfeksiyonun eliminasyonuna ragmen plazma
dizeylerinin birkag gun ylksek seyretmesi ve nonenfeksiyoz etiyolojisi olan

enflamasyon durumlarinda yUkselmesi gibi nedenlerden dolayi travma sonrasi
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enflamasyonda, sepsisin tani ve siddetinin degerlendiriimesinde tek basina
zayif kalmaktadir*>%4,

Prokalsitonin

Enflamatuvar hastaliklarin tanisinda kullanilan ve gelisen bagisiklik
yanitini  belirleyen birgok laboratuar parametresi bulunmaktadir. Ancak
kullanilan 16kosit sayisi, eritrosit sedimantasyon hizi, CRP gibi parametrelerin
¢ogu degisik guvenirlikte olup 6zgul degildirler.

1989 yilinda Ghillani ve arkadaslan tarafindan insan kalsitoninin bir
prekiirsérii olarak tanimlanan® ve ilk kez 1993 yilinda enfeksiydz bir belirteg
oldugu 6ne siiriilen® PCT farkli dzellikleri olan yeni tanisal bir parametredir.
Ozellikle bakteriyel enflamasyonda, SIRS, sepsis ve MODS’da yapimi
uyariimaktadir*5 '3,

Viral enfeksiyon, kronik bakteriyel olmayan enflamasyon, allerjik
reaksiyonlar, otoimmun hastaliklar, neoplastik hastaliklar, cerrahi travmalardan
ya ¢cok az, ya da hi¢ etkilenmemektedir. Bu nedenle PCT’nin bakteriyel ve
nonbakteriyel enflamasyonun ayirici tanisinda, MODS ve sepsis hastalarinin
izleminde kullanilabilecegi bildirilmektedir®’.

Prokalsitonin’in Biyokimyasal Ozellikleri

PCT, molekuler agirh@i yaklasik 13 kilodalton olan, 116 aminoasidden

olusan bir polipeptiddir (Sekil 5).
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Sekil 5. PCT’nin aminoasit dizisi®
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Prokalsitonin Sentezi

Normal ve saglikli bireylerde hormonal olarak aktif kalsitonin, prohormon
olan prokalsitoninden tiroid bezininin C hicrelerinde Uretilmekte ve
salgilanmaktadir®®. PCT sentezi, CALC-l geninin transkripsiyonu ve 141
aminoasitlik dncul proteinin (preprokalsitonin) translasyonu ile baslamaktadir.
Preprokalsitoninde, PCT’'nin N-terminal bolgesinde (N-PCT) bir sinyal dizisi,
ortada kalsitonin ve PCT’nin C-terminal bdlgesi (katakalsin) bulunmaktadir.
Ozgl hiicre ici proteoliz ile bu peptidden ilk olarak PCT (116 aminoasid) ve
daha sonra kalsitonin (32 aminoasid) serbestlesmektedir. Normalde kalsitonin
yapimi kalsiyuma bagimli olarak duzenlenmektedir. Kalsitoninin serumdaki yari
Oomrinun (10 dakika) kisa olmasina karsilik, PCT 25-30 saatlik bir yari émure
sahip olup invivo kosullarda ¢ok stabil bir proteindir® .

Oncelikle PCT enzimatik reaksiyon ile serbest aminoprokalsitonin (N-
PCT) ve birbirine bagli kalsitonin (Kalsitonin — karboksipeptit - | = CT: CCP- 1)
molekuline dontismektedir. Daha sonra serbest CCP-l ve immatur CT molekuli
olusmaktadir. Bu molekll buyldk oranda tiroid C hucrelerindeki peptidil-glisin
amid-monooksijenaz enzimi vasitasiyla matur kalsitonin  hormonuna

doéniismektedir(Sekil 6)'%°.

Prokalsitoran (FroCT)

Arunoprokalsiioman £ s
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i-ull
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Sekil 6. insan kalsitonin hormon prekiirsorlerinin sematik goriintiisii'®
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Saglikl insanlarda prokalsitonin saptanamayan seviyelerdedir (<0.5
ng/ml). Viral enfeksiyonlar ve inflamatuar durumlarda 1.5 ng/ml duzeylerine
cikmaktadir. Sistemik belirtilere yol acan agir bakteriyel enfeksiyonlarda ve
enflamasyonda PCT dizeyi 100 ng/ml ‘nin Uzerine ¢ikabilmektedir.

GUnumuzde uygun bir deneysel modelin yoklugundan dolayl, hangi
hucrelerin PCT sentezledigi kesin olarak ortaya konulamakla birlikte yapilan
bircok calismada kalsitonin prekursorlerinin - varhginin  gesitli  troid digi
hastaliklarda bulundugu bildirimektedir®®. Cesitli organlara ait makrofaj ve
monositleri de iceren hucrelerden salindigi, brons epitelindeki akciger
noroendokrin hdcrelerin, intestinal ndéroendokrin hucrelerin ve karacigerin PCT
kaynagi olabilecegi Uzerinde durulmaktadir.

Nijsten, Olinga ve arkadaslari tarafindan maymunlarla yapilan bir
¢alismada PCT'nin karaciger orijinli oldugu ve insan karaciger dokusunda TNF
veya IL-6 ile stimulasyonundan sonra fazla miktarda urettildigi gdsterilmistir'®’.

Prokalsitonin Eliminasyonu

PCT’in 6zgll yikim yolu kesin olarak saptanamamistir. Diger plazma
proteinleri gibi muhtemelen proteoliz ile yikima ugramaktadir. Renal PCT atilimi
da kuguk bir rol oynamaktadir. Yapilan galismalarda dalgalanmalar gostermekle
birlikte PCT konsantrasyonlarinin yaklasik %25’i idrarda saptanmistir. Klinik
veriler PCT’nin agir bobrek fonksiyon bozukluklarinda birikime ugramadigini
gostermektedir. Plazma konsantrasyonlari 24 saatlik hemofiltrasyon uygulanan
hastalarda dahi etkilenmemektedir. Bu nedenle PCT, bobrek yetmezlikli
hastalarda diyaliz uygulansin veya wuygulanmasin, tanisal degerini
korumaktadir®’.

Prokalsitonin - Sitokin iligkisi

PCT duretimi proinflamatuar sitokinlerin indiksiyonu ve inflamasyonun
uyariimasi ile yakindan iligkilidir. Deneysel ve klinik gozlemler, PCT’nin baglica
bakteriyel endotoksinlerce uyarildigini gostermektedir. Enfeksiyonlarin akut
seyrinde PCT, IL-6 ve TNF-a'nin plazma degerleri arasinda benzer bir
korelasyon deneysel calismalarda gdsterilmistir. inflamasyonunun gerilemesi
durumunda PCT degerlerindeki azalma, IL-6'daki azalmadan sonra, CRP’deki
azalmadan 6nce baslamaktadir®. PCT endotoksin injeksiyonundan 2-4 saat

sonra plazmada tespit edilmekte, 6-8 saat i¢cinde pik konsantrasyona ulasmakta
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ve 12-24 saat plato degerinde kalip, 48-72 saat sonra normal degerine
dismektedir®’.

Akut enflamasyon sonrasi PCT’nin serum duizeylerinin hizli artmasi ve
yuksek dizeylere ulasmasi, bagisik yanitta PCT'nin patofizyolojik bir
fonksiyonunun olabilecegini, herhangi bir enfeksiyon belirtisi olmayan travmali
hastalarda ise artmig PCT duzeylerinin uyariimada baska faktorlerin de rol
oynayabilecegini diisiindirmektedir®’.

Laktat

Laktat, anaerobik hucresel metabolizmanin bir yan GrGnaddr.
Sitoplazmada glikoliz sonucu ortaya ¢ikan ara metabolit purivattir. Aerobik
kosullarda pirtivat asetil koenzim A’ya (asetil CoA) doénudsturilir ve Krebs
siklusuna girmektedir. Anaerobik sartlarda ise laktat dehidrogenaz (LDH)
tarafindan laktik asite cevrilmektedir. Laktat plazmada sodyum bikarbonat
(NaHCQO3) tarafindan tamponlanmakta, eritrositler, periven6z hepatositler,
iskelet kasi miyositleri ve cilt tarafindan Uretiimektedir. Bazal Uretilen miktar 0,8
mmol/kg/saat’dir.

Posttravmatik donemde salinan farkh sitokinler (IL13, TNFa), hucre
zarinda bulunan glukoz transport sistemlerinin yapimini arttirmaktadir. Boylece
hicre icine yuksek oranda glikoz girmekte ve bu glikoz piruvat ve laktata
yikilmaktadir. Sonuc metabolik asidozdur'®. Asidoz, doku hipoksisinin bir
goOstergesidir. Travmali hastalarda hem direkt doku hasarlanmasi sonucu
olusan iskemi ve nekroza, hem de kanama, hipotansiyon, hipoperfizyon veya
sistemik enflamatuvar yanit sendromuna sekonder olarak gelismektedir. Doku
hipoksisi anaerobik metabolizmaya ve laktik asit sentezinde artiga neden
olmaktadir. Yeterli sivi resUsitasyonu ve kan basincinin dizeltimesinden sonra
devam eden asidoz koOtu prognoz isaretidir. Arteryel baz aciginin travma
hastalarinda travma agirligi, transfuzyon ihtiyaci, komplikasyon gelisimi, goklu
organ yetmezIigi ve mortalite ile iliskili oldugu bilinmektedir'®.

Travma sonrasi gelisen SIRS veya erken sepsiste hiperlaktatemi doku
hipoksisini yansitabilmekte, oksijen sunumunun erken donemde artirilabilmesi
ise sonucu iyilestirebilmektedir'®.

Global hipoperfizyon durumlarinda veya sokta anaerobik metabolizma
baskin oldugundan karaciger ve bdbreklerde laktat metabolizmasi artmakta ve

bunun sonucunda kanda laktat duzeyi yukselmektedir. Hemorajik sok, septik
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sok durumlarinda ve resusitasyonda baz acgiginin laktat seviyesiyle korele
oldugu gosteriimektedir 1°410%10¢,

D- Dimer

Fibrin, trombusun ana komponentidir ve pihtilagma sisteminin
aktivasyonu ile olusmaktadir'®”. Normal fizyolojik kosullarda fibrin olusumu ve
fibrinin plazmin aracili yikimi bir denge halindedir ve hemostazda anahtar roli

108

tasimaktadir °. Monomerik ve capraz baglanmis fibrinin plazminojen araciligi

ile ¢ézinmesi, D- Dimer (DD)'i de igceren spesifik yikim Urnlerinin olusumuna
sebep olmaktadir'®.

Plazma DD dizeyi yasa ve cinsiyete gore degismekte olup normal degeri
200-500 ng/ml dir "°. Karaciger, bobrek ve retikiiloendothelial sistem tarafindan
plazmadan uzaklastirimaktadir. DD'nin sistemik degerleri dolasimdaki fibrin
dongusunun bir indeksidir ve tek bir dlgim fibrinolitik durumu gostermekte

122

yeterlidir “<“. Ancak fibrin olugsumu ile ilgili birgok klinik kosul olabileceginden DD

testinin de seciciliginin sinirl oldugu bildiriimektedir'*.

Lokal fibrin olusumu ve lizis, inflamatuar yanitin bir pargasidir ve DD gibi
fibrin yikim Grunleri, akut faz yanitini ve sistemik inflamatuar mediatorlerin
(retimini  diizenlemektedir''?>. Siddetli infeksiyonu olan hastalarda DD
dizeylerinin yUksek bulunmasinin sebebi akut faz yanitinin plazma DD
dlzeyleri Uzerinde yarattigi etki ile acgiklanabilir. Akut inflamatuar yanit ve
mikrovaskuler koagulasyonun kontrolinde Protein C yolaginin buyudk yeri vardir.
Sepsiste Protein C aktivasyonu azalmakta, DD diizeylerini artirmaktadir'*?.

Yapilmis bazi calismalarda, septik hastalarda plazma DD duzeyleri ve
organ yetmezliginin sebep oldugu mortalite arasindaki iligki gdsteriimekte,
ayrica spesifik organ disfonksiyonu ve hastalik siddeti ile DD duzeyleri
arasindaki korelasyon bildiriimektedir'™.

DD birgok akut klinik durumda artabilmekte ve D-Dimer testinin kullanimi,
etkin bir maliyetle taniya ulasmakta yardimci olabilmektedir''®. Pulmoner emboli
ve vendz tromboembolizm sUphesinde tani koydurucu yeri iyi bilinmektedir '®.

Preeklampsi, malignite, infeksiyon, DIiC, orak hiicreli anemi, arteryel veya
venoz tromboembolizm, atrial fibrilasyon, akut koroner sendrom, inme ve akut
ust gastrointestinal sistem kanamalari DD duzeylerini artiran patolojik
sebeplerden bazilarilaridir’®""718 Patolojik olmayan bazi sebepler ise; sigara

icimi, yas, Irk, gebelik ve post-operatif ddnemdir'?’.
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Travma da koagulasyon bozukluklari nedeniyle DD artigsina neden olan bir
durumdur. Kafa travmasi sonucu olusan beyin hasari ve koagulopati arasindaki
iligki son yillarda giderek artan bir sekilde yayinlanmis ve bu durumun beyin
tromboplastinin serbestlenmesine, serebrovaskuler endotel doku hasarina ve
norohumoral degisiklikler sonucu olustugu bildiriimektedir. Kafa travmall
hastalarda koagulasyon bozukluklarinin insidansi yuksektir, travmanin siddetini
ve sonuclarini yansitmaktadir''®.

Travma Skorlama Sistemleri

Travmada skorlama sistemleri; triaj, hasta mortalite ve morbiditesinin
degerlendiriimesi, travma epidemiyolojisinde temel ve ortak bir dil olugturmalari
amaciyla kullanilmaktadir. Travmanin siddetini saptamak igcin ortaya konulan
OlcUtlerin, dlgulebilir ve karsilastirilabilir objektif kistaslar olmasi gerekmektedir.
Travmali hastalarin degerlendiriimesinde birgok fizyolojik ve anatomik skorlama
sistemleri mevcuttur®.

Fizyolojik Skorlama Sistemi

Glaskow Koma Skalasi

1974 yilinda Jennett ve Taesdale tarafindan gelistirilen ve su an diinyada
kafa travmali olgularin guur durumunun degerlendiriimesinde en yaygin
kullanilan bir skorlama sistemidir. Hasta kabul esnasinda ve Kklinik seyrin
takibinde kullanilan, mortalite ve morbiditenin degerlendiriimesinde oldukcga
yararli bir skaladir'?®'21,

Kafa travmasinin siddetiyle oldukga iyi bir korelasyon gostermektedir.
Go6z agma- kapama, sOzel cevap ve motor yanit olmak Uzere Ug¢ boélimden
olugsmaktadir (Tablo 6). En dusuk skor 3, en ylksek skor 15°dir. GKS skoru 8 ve
altinda ise agir hasari, 9-12 arasi orta derecede hasari ve 13-15 arasi mindr

hasari ifade edecek sekilde kullanilimaktadir'?2.

Tablo 6. Glasgow koma skalasi'?

Gozler (1-4) En lyi Verbal Cevap (1-5) En lyi Motor Cevap (1-6)
Hic aciimiyor 1 Cevapsiz 1 Cevapsiz 1
Agnli uyaranla agiyor 2 Anlasiimaz sesler 2 Deserebrasyon rijiditesi 2
Sesli uyaranla agiyor 3 Uygunsuz kelimeler 3 Dekortikasyon rijiditesi 3
Spontan 4 Dezoryante 4 Fleksor toplanma 4
Oryantasyonu normal 5 Agdriyi lokalize ediyor 5
Normal motor cevap 6
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Anatomik Skorlama Sistemleri

Kisaltilmig Yaralanma Skalasi

AIS(Abbreviated Injury Scale; Kisaltiimis Yaralanma Skalasi) bir
anatomik skor sistemidir ve 1971’de bir uzmanlar kurulu tarafindan
gelistiriimistir'?®. Bir puan minor yaralanmayi ifade ederken 5 puan kritik, 6 puan
yasamla bagdasmayan travmayi gostermektedir (Tablo 7).

Yaralanma dizeyi bes anatomik bodlgede (genel, bas-boyun, toraks,
abdomen, ekstremite-pelvis) degerlendiriimektedir. Daha sonra buna altinci
bdlge olarak fasiyal bolge eklenmistir. Ancak AIS yaralanma siddeti her

anatomik bolge icin ayri ayri hesapladigindan kapsamli bir bilgi vermemektedir.

Tablo 7. Kisaltiimig yaralanma skalasinda puanlama tablosu

Yaralanma AIlS skoru

1 Minor

Orta

Ciddi (fakat yasami tehdit etmeyen yaralanma)

Siddetli (yasami tehdit eden ciddi yaralanma)

Kritik (yagsam sansi kesin olmayan)

o O Al WO DN

Fatal

Travma Siddet Skoru

Travma gegiren hastalarda yaralanmanin anatomik bdlgelerine,
hemodinamik parametrelere ya da her ikisine bagli olarak yaralanmanin siddeti
deg@erlendirilebilir. Bu agidan Travma S$iddet Skoru ISS yaralanan anatomik
alanlarinin  degerlendiriimesi i¢in yaygin olarak kullanilan bir skorlama
yontemidir'?.

ISS 1974’de Baker tarafindan geligtirilmis bir yontemdir. Bu sistem AIS
sisteminin  bir 6zetidir. Skor 6 bdlgeye ayrilmis vicut bdolgelerinden
yaralanmanin farkli sistemlerdeki en ylksek U¢ AIS degerinin karelerinin
toplami ile elde edilmekte ve 1-75 arasinda degismektedir.

ISS=(AIS1)? + (AIS2)? + (AIS3)?

Karelerinin alinmasinin nedeni, ¢ogul yaralanmalarin etkisinin tek

baglarina etkilerinin toplamindan daha fazla olmasidir. Coklu sistem
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yaralanmasi olan hastalarda sadece en ciddi yaralanmanin oldugu Ug
sistemdeki en yuksek AlIS’nun dikkate alinmasi nedeniyle, diger sistem veya
ayni sistemde farkli organ vyaralanmalarinin g6z ardi edilmesi ISS’nin
handikaplarinin  basinda gelmektedir. Bir diger sorun tum sistem
yaralanmalarinin skorlamadaki agirliginin esit kabul edilmesidir ki, bu 6zellikle
kafa travmalarinin mortalite Uzerindeki 6neminin dikkate alinmamasina neden

olmaktadir'®.

Ayni skora sahip hemodinamik durumlari farkh hastalarin
ayirnminda yetersizdir.

Ozellikle kint toraks ve batin travmalarinda ic yaralanmalarin,
saptanabilecek acgik fizik muayene bulgulari vermemesi, ilk muayenede tanisal
dogruluk oranini dugurmektedir. Diger gozden kacgabilecek dnemli yaralanmalar
servikal ve pelvik yaralanmalardir. Yaralanmalarin tam degerlendirilebilmesi
travmali hastanin kooperasyonuna baghdir ki kafa travmasi, ilag veya alkol
kullanimi nedeniyle bu c¢ogunlukla mumkin olmamaktadir. Yine penetran
yaralanmalarda yaralanma bolgesinin saptanabilmesine karsin penetrasyonun
dogrultusu, derinligi ve i¢ organlarda yapmis oldugu hasari fizik muayene ile
degerlendirmek hemen hemen imkansizdir. Dolayisiyla anatomik travma
skorlamalari daha ¢ok hastane verilerine dayanan ileri tetkikler sonrasi
yaralanmanin siddetinin ve 6neminin belirlenebildigi, dolayisiyla triaj amacl
kullanimlari kisitl olan, daha cok arastirma amacli kullanilan skorlamalardir 4.

Son olarak ISS, yaralinin daha 6nceki hastaliklarini ve yasini dikkate
almaz. Tum bu handikaplarina ragmen ISS; mortalite, morbidite, hastane kalig
suresi ve yaralanma sgsiddetinin diger Olgltleri ile lineer bir korelasyon
gosterdiginden en yaygin kullanilan travma skorlarindan biridir.

ISS puani 0-14 arasinda olanlar minor travmali,

ISS puani 16-66 arasinda olanlar major travmali,

ISS puani 75 olanlar yagsamasi imkansiz hastalar olarak ayriimistir.
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GEREG ve YONTEM

Bu calisma T.C. Mersin Universitesi Tip Fakdltesi Bilimsel Arastirmalari
Degerlendirme Komisyonunun 18.08.2010 tarihli ve 2010/07 sayili onayi
alindiktan sonra gercgeklestirildi.

Calismamiz prospektif olarak 12-24 saat igcinde hastanemize kabul edilen
18-65 yas arasi travmali hasta grubu ile yapildi. GKS 8 ve altinda olan hastalar
izole kafa travmali (n:36) grubuna, GKS 8 ve Uzerinde olanlar multipl travmali
(n:32 ) gruba dahil edildi.

Gebelik, kimyasal travma, yanik ve 18 yas alti olan hastalar ¢alisma disi
birakildi.

Calismaya alinan 68 travma hastasinin adi-soyadi, yasi, cinsiyeti,
travmanin tlra ve olus nedeni, olus tarihi, kan basinci, nabiz, solunum sayisi ile
tespit edilen yaralanmalar kaydedildi. GKS, ISS skorlari hesaplandi.

Hastalarin 7 gunlik takip sireci icinde 0-1-3-5-7.glnlerde GKS, ISS, kan
basinci, nabiz hizi, vlcut Isisi ve solunum parametreleri kaydedildi. Ayni
gunlerde hemogram (hemoglobin, hemotokrit, platelet sayisi, beyaz kure sayisi)
biyokimya (SGOT, SGPT ), PCT, CRP, D-dimer, Laktat, TNF-a, IL-1, IL-6, IL-10
duzeyleri icin kan ornekleri alindi. Hemoglobin, hemotokrit, platelet sayisi,
beyaz kure sayisi, SGOT, SGPT, PCT, CRP, D-dimer ve Laktat Mersin
Universitesi Tibbi Biyokimya AD. laboratuvarinda galigildi.  interldkinler (TNF-
a, IL-1B, IL-6, IL-10) igin alinan kan ornekleri daha sonra galisiimak Uzere oda
Isisinda 20 dakika bekletildikten sonra 7 dk 4.000 rpm devirde santrifuj edilerek
serumlari ayrildi. Serumlar analiz yapilincaya kadar - 20'C’ de saklandi.

hs-CRP: Cobas C analiz cihazi (501, Roche, Hitachi-dJaponya) ile
immunoturbidimetrik olarak calisildi. Referans araligi 0-5 mg/It kabul edilmistir.

Laktat: Cobas C analiz cihazi (501, Roche, Hitachi-Japonya) ile
immunoturbidimetrik olarak c¢alisildi. Referans araligi 4.5-19.8 mg/dl kabul
edilmigtir.

D-dimer: Cobas H analiz cihazi (232, Roche, Almanya) ile
immunoturbidimetrik olarak c¢alisildi. Referans arahdr 0.1-4 ug/ml kabul

edilmistir.
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PCT: Elecysc 2010 analiz cihazi ile (Roche- Almanya, Hitachi- Japonya)
immunoluminometrik yontemle olguldu. Referans araligi <0.5 mg/ml kabul
edilmistir.

TNF-a: (Easia, DiAsource ImmunoAssays, KAP1751: 96 test, Belcika)
Elisa yontemi ile ¢alisildi. Referans araligi 4.6-12.4 pg/ml kabul edilmistir.

IL-1B: (Easia, DiAsource ImmunoAssays, KAP1211: 96 test, Belgika)
Elisa yontemi ile ¢alisildi. Referans araligi 0-17 pg/ml kabul edilmistir.

IL-6: (Easia, DiAsource ImmunoAssays, KAP1261: 96 test, Belcika) Elisa
yontemi ile ¢alisildl. Referans araligi 0-50 pg/ml kabul edilmigtir.

IL-10: (Easia, DiAsource ImmunoAssays, KAP1321: 96 test, Belgika)
Elisa yontemi ile ¢alisildi. Referans arahdi 0-3.3 pg/ml kabul edilmistir.

SIRS tanisi 1991 ve 2008 yillarinda yapilan konsensus toplantilarinda
kabul edilen SIRS kriterlerine gore®'%23 sepsis tanisi, yine ACCP/SCCM ve
SCCM/ESICM/ACCP/ATS/SIS konsensus konferanslarinda alinan kararlar
dogrultusunda, SIRS tanisi konulan hastalarda enfeksiyon odagdi yani kultar
pozitifligi tespit edilmesiyle saptandi®’¢2%3,

istatistiksel Analiz: Her bir parametre icin normal dagiim gdsterip
goOstermedigini Shapiro-Wilk testi ile test edildi ve normal dagilan parametreler
icin parametrik teknikler, normal dagilmayan parametreler igin parametrik
olmayan teknikler kullanildi. Batin parametreler igin ve multipl vicut ve izole
kafa travmali her bir grup icgin tanitici istatistikler hesaplandi. Normal dagilan
parametrelerde tanitici istatistik olarak aritmetik ortalama ve standart sapma,
normal dagilmayan parametreler icin ise medyan ve yuzdelik degerleri elde
edildi. Kategorik veriler arasindaki iligskiye ki-kare analizi ile bakildi. Multipl vicut
ve izole kafa travmali gruplarda parametrelerin ortalama degerleri bakimindan
kargilagtirmalarda normal dagilan gruplarda independent sample t testi ile
normal dagimayan gruplarda ise Mann Whitney U testi kullanildi.
Parametrelerin 0.gun, 1.gin, 3.gun, 5.gun ve 7.gun ortalamasi arasindaki
farklihklar Friedman Testi ile test edildi. Gunlerin ikiserli karsilastirimasinda ise
Dunn testi kullanildi. Ayrica Spearman korelasyon katsayisi ile gunler itibari ile
parametreler arasindaki iligkilere bakildi.

P<0,05 istatistik agidan anlamli kabul edildi. Hesaplamalarda SPSS 11. 5
ve MedCalc®v11.0.1paket programi kullanildi.
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4. BULGULAR
Calismamiza toplam 68 travma hastasi alindi. Hastalarimizin %27,9'u
(n:19) kadin, % 72,1’i (n:49) erkek olarak saptandi. Olgularin yaslari minimum
18, maksimum 66, ortalamasi ise 35,2 + 13,39 idi (Tablo 8 ).

Tablo 8. Cinsiyete gore hasta sayisi dagilimi

Cinsiyet Hasta Sayisi (n) Yuzde (%)
Kadin 19 % 27,9
Erkek 49 % 72,1

Toplam 68 % 100

Travma dagilimlar incelendiginde hastalarin %52,9’'unda (n:36) izole

kafa travmasi, % 47,1 (n:32) multipl vicut travmasi oldugu belirlendi.(Tablo 9).

Tablo 9. Travma dagilimi

Travma cinsi Hasta Sayisi (n) Yuzde (%)
izole kafa travmasi 36 % 52,9
Multiple travma 32 % 47,1
Toplam 68 % 100

Travma etyolojileri nedeniyle incelendiginde en sik (%58,7 (n:40)) trafik
kazasl oldugu, bu oraninda %23,5'nin ara¢ disi, %17,6’sinin arag¢ i¢i ve
%17,6'sinin motorsiklet kazalari nedeniyle olustugu tespit edildi. %35,3'Unde
(n:24) yuksekten dusme, %2,9 (n:2) ategli silah yaralanmasi, %1,5 (n:1) kesici-
delici alet yaralanmasi ve % 1,5 (n:1) oraninda darp tespit edildi.

Takip suUrecimizde hastalarimizin % 55,8'i (n=38) taburcu , % 23,61
(n=16) exitus olurken, % 17,6’'si (n=12) Anesteziyoloji ve Reanimasyon
unitesinden hastanemiz iginde ilgili kliniklere devir , % 2,9u da (n=2) kendi

istekleri Uzerine dig merkeze sevk edildi (Tablo 10).
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Tablo 10. Travma sonrasi prognoz dagilimi

TRAVMA
Multipl vicut travmasi izole kafa travmasi Toolam
Dagihm (n) (%) Dagihm (n) (%) P
% 55,8
0, 0, )
Taburcu 24 Yo 75 14 %o 38,9 (n= 38)
% 23,6
Exitus 0 % 0 16 % 44,4 (n =16)
% 17,6
Devir 6 % 18,8 6 % 16,7 (n=18)
Dis merkeze % 2,9
sevk 2 % 6,3 0 % 0 (n=2)
% 100
Toplam 32 % 100 36 % 100 (n =68)

Mortalite oranlarina bakildiginda izole kafa travmasi olan hastalarda bu
oranin %44.4 (n=16) ile tum orani olugturdugu, multipl vicut travmali hastalarda
ise % 0 (n=0) oldugu belirlendi. iki grup arasindaki fark istatiksel olarak anlamli
idi (p=0,0006), (Tablo 11) .

Tablo 11. Mortalite oranlari

Travma cinsi Dagilim (n) (%) p
izole kafa travmasi Exitus 16 % 44.4

Multiple vucut travma Exitus 0 % 0

Toplam 16 % 44.4 0,0006

Olgularimizin ISS'u izole kafa travmall hastalarda en dusuk deger 8, en
yuksek 75, ortalama 32.55 + 12.84, multipl vicut travmali hasta grubunda ise
en dusuk 10, en yuksek 48 ve ortalama 29.19 £ 9.56 degerlerinde idi.

GKS bakimindan degerlendirildiginde; izole kafa travmali hastalarda en

dusuk 3, en ylksek 15 ve 0-7 gunler arasindaki en ylksek ortalama deger 8.9 +
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5.6 iken, multipl vicut travmali hasta grubunda daha yuksek olmak Uzere
ortalama deger 13.7+ 3.6 idi. (Tablo 12)

Tablo 12. GKS ortama ve standart sapma degerleri

GKS 0.G GKS 1.G GKS 3.G GKS 5.G GKS 7.G
izole kafa
travmasi 7.52+5.14 | 7.52+5.40 | 8.45+5.50 | 8.51+5.55 | 8.91+5.68
Multipl vicut
travmasi 13.12+3.64 | 13.34+3.82 | 13.77+3.35 | 13.70+3.44 | 13.70+3.65
G: Gin

Tum hastalarin ISS ve GKS degerleri Pearson korelasyon kat* sayisi ile
kargilastirildiginda ISS ile GKS 0. gunu arasinda ters yonde orta derecede
anlamli bir iliski saptandi (r= - 0.525, p< 0,001). Bu sonuca gore ISS arttikgca
GKS degderi dugmektedir. 1, 3, 5 ve 7. gunler i¢in yapilan karsilastirmada da
ters yonde orta derece anlamli bir iligki saptandi (p<0.001), (Tablo 13) .

izole kafa travmali hasta grubunda ISS ve GKS’si degerleri Pearson
korelasyon kat sayisi ile karsilastirildiginda ISS ve GKS’ nin 0,1, 3, 5, 7. gunleri
arasinda ters yonde orta derecede istatiksel olarak anlamli bir iliski saptandi
(r=- 532, p= 0,001).

Multipl vlicut travmal hasta grubunda da ISS ve GKS’si degerleri
Pearson korelasyon kat sayisi ile karsilastirildiginda ISS ve GKS 0, 1, 5, 7.
gunler arasinda ters yonde orta derecede istatiksel olarak anlaml bir iligki
saptandi (r=- 488, p= 0,001).

Tablo 13. ISS ile GKS 0-7 gunler arasindaki dogrusal iliski tablosu

ISS GKSO0 GKS1 GKS3 GKS5 GKS7

Pearson " " " " "
Korelasyon 1 -512 -,482 -,407 -,451 -,389
ISS p degeri ,000 ,000 ,001 ,000 ,001
N 68 68 68 65 65 64

**Korelasyon p degeri 0,01 (2 yonlu)

*http://fikretgultekin.com/yukseklisans/Korelasyon%20Analizi.pdf

Degiskenler arasindaki iliskinin duzeyi,

korelasyon katsayisinin

() 0-0,25 olmasi
durumunda zayif, 0,50-0,60 orta, 0,70-0,89 kuvvetli, 0,90-1 ¢ok kuvvetli olarak yorumlanir.
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izole kafa travmali hastalarimizin yedi gin boyunca belli zaman
araliklarinda olgulen PCT degerleri karsilastirildiginda 0. gun ile 5. gun, 1. gun
ile 5 ve 7. gln arasindaki farkhliklarin istatistik agidan anlamli oldugu goruldiu
(p<0.05). PCT degiskenin medyan degerleri takip suresince normal seviyeye
gore dusuk kalmistir. Ancak hastalarimizin belli zaman araliklarinda olgilen
PCT medyan degerleri arasindaki fark Friedman testine gore istatistik agidan
anlamli oldugu saptandi(p<0.05).

Multipl vucut travmali hastalarimizin yedi gun boyunca belli zaman
araliklarinda olgulen PCT degerleri arasindaki farkhliklar kargilastirildiginda; 0
ve 1. gun ile 3, 5 ve 7.gun yine 3.gun ile 5 ve 7.gun arasindaki farkliliklar
istatistik agidan anlamlidir (p<0.05). PCT degiskenin medyan degerleri takip
suresince 0.gunde artmaya baglamis 1.gunde en yuksek seviyeye ulasmis 3.
gunden itibaren giderek azalmistir. Friedman testine gore farkin istatistiksel
olarak anlamli oldugu sonucuna varildi (p<0.05).

Her iki grubun PCT ortalama degerleri bakimindan karsilastiriimasinda;
multipl vicut travmali hasta grubunda degerlerin izole kafa travmasi grubuna
gore daha yuksek seyrettigi ancak bu farkin istatistik agidan anlamli olmadigi
tespit edildi. Gruplarin gunler arasi karsilastiriimasinda istatistik olarak fark
saptanmadi (p>0,05),(Tablo 14) .

Tablo 14. Gruplar arasi PCT ortalama degerlerinin kargilagtiriimasi

izole Kafa Travmasi Multipl Vicut Travmasi

PCT Medyan Q1 Q3 Medyan Q1 Q3 p

PCT0-G | 0.224 0.089 1.180 0.591 0.172 2.045 0.193

PCT 1-G | 0.259 0.100 1.524 0.585 0.180 1.720 0.167

PCT 3-G | 0.293 0.074 1.500 0.285 0.076 0.644 0.712

PCT5-G | 0.127 0.058 0.424 0.145 0.083 0.350 0.916

PCT7-G | 0.130 0.053 0.855 0.129 0.072 0.300 0.416

Med: Medyan
Q1: %25

Q3: %75

p: p degeri
G:Gun

izole kafa travmali hastalarimizin CRP degerleri arasindaki farkhliklar

kargilastirildiginda; 0. gun ile 1, 3, 5 ve 7. gun arasindaki farklilklar istatistik
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acidan anlamhdir (p<0.05). Ayni sekilde 1.gun ile 3 ve 5. gun, 3.gun ile 7.gun
CRP

degiskenin belli zaman araliklarindaki medyan degerleri incelendiginde; 3, 5 ve

arasindaki farkhlikta istatistik agidan anlamh olarak tespit edildi.
7.gunlerde yuksek olarak olguldu, en dusuk degerin 0. gunde ve en yuksek
degerin ise 1.gunde oldugu goruldu. Friedman testine farkin istatistiksel olarak
anlamli oldugu sonucuna varildi (p<0.05).

Multiple vlcut travmal hastalarimizin yedi gun boyunca belli zaman
araliklarinda olgtlen CRP degerleri arasindaki farkhliklar karsilastirildiginda; 0.
gun ile 1, 3, 5 ve 7. gun arasindaki farkliliklar istatistik agidan anlamhdir
(p<0.05). Ayni sekilde 1.gun ile O ve 7.gun arasindaki farkhlikta istatistik agidan
anlamli tespit edildi. CRP degiskenin belli zaman araliklarindaki medyan
degerleri incelendiginde; 3, 5 ve 7. gunlerde yuksek olarak Olguldu, en dusuk
degerin 0.gunde ve en yuksek degerin ise 1.gin oldugu goéruldd. Friedman
testine gore farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu sonucuna varildi (p<0.05).

Her iki grubun CRP ortalama degerleri bakimindan karsilastiriimasinda;
degerlerin iki grupta da benzer seyrettigi ve istatistik agidan anlamli olmadigi
tespit edildi (p>0,05),(Tablo 15) .

Tablo 15. Gruplar arasi CRP ortalama degerlerinin kargilastiriimasi

izole kafa travmasi Multipl vicut travmasi

CRP Medyan Q1 Q3 Medyan Q1 Q3 p
CRP 0-G 7.37 2.42 38.67 9.49 0.82 47.97 0.902
CRP 1-G 82.14 41.96 124.97 80.56 40.52 203.75 0.446
CRP 3-G 37.00 15.10 100.80 74.55 12.80 199.50 0.255
CRP 5-G 23.50 10.30 200.00 57.40 10.92 178.25 0.469
CRP 7-G 57.40 11.30 252.50 45.95 10.00 135.25 0.397

Med: Medyan

Q1: %25

Q3: %75

p: p degeri

G:Gun

izole kafa travmali hasta grubunda yedi giin boyunca belli zaman
araliklarinda oélgulen D-Dimer degerleri arasindaki farkliliklar karsilastirildiginda;
3. gun ile 0, 5, 7. gun arasindaki farklliklar istatistik agidan anlamhidir (p<0.05).

Ayni gekilde 0. ile 3.gun ve 1.gun ile 7.gun arasindaki farklilikta istatistik agidan
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anlamli olarak tespit edildi. D-Dimer degiskenin belli zaman araliklarindaki
medyan degerleri incelendiginde; 0 ve 7.gunlerde belirgin olmak Uzere tum
gunlerde degerlerin yuksek seyretigi ancak 3.gunde bir azalma oldugu saptandi.
Bu farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu sonucuna varildi (p<0.05).

Multiple vicut travmali hasta grubundaki D-Dimer degerleri arasindaki
farklihklar kargilastirildiginda; 3.gun ile 0, 5, 7.gun arasindaki farkhliklar istatistik
acidan anlamlidir (p<0.05). Ayni sekilde 0. ile 3.gin ve 1.gun ile 7.gun
arasindaki farklilikta istatistik acidan anlamli olarak tespit edildi. D-Dimer
degiskenin belli zaman araliklarindaki medyan degerleri incelendiginde; tum
gunlerde deg@erlerin yliksek oldugu, 5. ginde maksimum degerde oldugu tespit
edildi. Friedman testine goére farkin istatistiksel olarak anlamh olmadigi
sonucuna varildi (p>0,05).

Her iki grup D-Dimer ortalama degerleri bakimindan kargilastirildiginda;
izole kafa travmali hasta grubunda 0.gunde en yuksek dizeyde oldugu, 1.
gunden itibaren azalarak 3. gunde en duguk seviyeye indigi, 5. gunden itibaren
tekrar yukselme gosterdigi saptandi. Buna karsilik multipl vicut travmali hasta
grubunda degerlerin 3. ginden itibaren artig1 goruldu. Friedman testine gore her
iki grubun gunler bakimindan karsilagtirimasinda sonucun istatistik agidan
anlamli olmadig tespit edildi (p>0,05), (Tablo 16).

Tablo 16. Gruplar arasi D- Dimer ortalama degerlerinin karsilastiriimasi

izole kafa travmasi Multipl vicut travmasi
D-DIMER Medyan | Q1 Q3 | Medyan| Qf Q3 P

DIMER 0-G 3.20 1.72 | 5.00 2.85 2.22 | 5.00 0.945
DIMER 1-G 2.90 1.52 | 3.97 2.80 1.47 | 5.00 0.643
DIMER 3-G 2.22 1.30 | 3.70 3.30 1.77 | 5.00 0.147
DIMER 5-G 2.95 1.80 | 5.00 3.45 255 | 4.25 0.422
DIMER 7-G 3.05 2.37 | 5.00 3.40 2.35 | 5.00 0.535

Med: Medyan
Q1: %25

Q3: %75

p: p degeri
G:Gln
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izole kafa travmali hastalarimizin yedi gin boyunca belli zaman
aralklarinda olgulen Laktat degerleri arasindaki farkliliklar kargilastirildiginda; 0.
gun ile 3, 5 ve 7. gun arasindaki farkhliklar istatistik agidan anlamlidir (p<0.05).
Laktat degiskenin medyan degerleri 0. gunde en yuksek duzeyde olgulmus, 1. ci
gunden itibaren duzeyleri azalmaya baglamistir. Friedman testine gore farkin
istatistiksel olarak anlamli oldugu sonucuna varildi (p<0.05).

Multipl vucut travmali hastalarimizin yedi gun boyunca belli zaman
araliklarinda olcllen Laktat degerleri arasindaki farkhliklar karsilastirildiginda; 0.
gun ile 5 ve 7. gun arasindaki farkliliklar istatistik agidan anlamhdir (p<0.05).
Laktat degiskenin medyan degerleri 0. ginde en yuksek dizeyde olgulmus, 3.
ginden sonra sonra azalmaya baslamistir. Friedman testine gore farkin
istatistiksel olarak anlamli oldugu sonucuna varildi (p<0.05).

Her iki grubun Laktat ortalama degerleri bakimindan karsilagtiriimasi
istatistik agcidan anlamli degildi (p>0,05), (Tablo 17) .

Tablo 17. Gruplar arasi Laktat ortalama degerlerinin karsilastiriimasi

izole kafa travmasi Multipl vicut travmasi

LAKTAT Medyan | Q1 Q3 | Medyan| Q1 Q3 p
LAKTAT 0-G 22.45 18.08 | 32.77 21.14 12.57 | 36.77 0.726
LAKTAT 1-G 20.21 15.95 | 26.32 | 16.00 | 11.22 | 25.26 0.156
LAKTAT 3-G 15.11 11.97 | 18.30 | 13.96 | 10.51 | 20.07 0.481
LAKTAT 5-G 14.90 11.04 | 18.73 13.67 10.60 | 18.60 0.683
LAKTAT 0-G 22.45 18.08 | 32.77 21.14 12.57 | 36.77 0.726

Med: Medyan

Q1: %25

Q3: %75

p: p degeri

G:Gun

izole kafa travmali hastalarimizin yedi giin boyunca belli zaman
araliklarinda dlgilen TNF-a degerleri arasindaki farkliliklar karsilastirildiginda;
0.gln ile 3.gun arasindaki farkhlik istatistik agidan anlamli yine 0.gln ile 5. glin
arasindaki farkhlik ve 1.gun ile 3. ve 5. gun arasindaki farklilik istatistik agidan
anlamhdir (p<0.05). TNF-a degiskenin belli zaman araliklarindaki medyan

degerleri incelendiginde; 0.gin ve 1.gunde dusuk olan seviyenin 3. giinde
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artmaya basgladigi 5. ginde en yuksek seviyeye ulastigi, ancak dizeylerin
referans araliginda kaldigi tespit edildi. Friedman testine gore farkin istatistiksel
olarak anlamli oldugu sonucuna varildi (p<0.05).

Multipl travmali hastalarimizin yedi gun boyunca belli zaman
araliklarinda ol¢ilen TNF-a degerleri arasindaki farkliliklar karsilastirildiginda;
0. gun ile 3. gun arasindaki farkhlik istatistik agidan anlamli, 0. gun ile 5. gun, 0.
gun ile 7. gun arasindaki farkhlik anlamhdir (p<0.05). TNF-a degiskenin belli
zaman araliklarindaki medyan degerleri incelendiginde; ilk 3 gun duzeylerinin
ayni seyrettigi, 5. ginde yukselmenin basladigi ve 7. ginde en ylksek seviyeye
ulastigi, duzeylerin referans sinirlari igerisinde oldugu goruldu. Friedman testine
gore farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu sonucuna varildi (p<0.05).

Her iki grubun TNF-a ortalama degerleri bakimindan karsilagtiriimasinda;
izole kafa travmali hasta grubunda 3.gunde degerlerin yukselmeye basladigi,
multiple vicut travmali hasta grubunda ise bu yukselisin 5.glinden itibaren
oldugu tespit edildi. Ancak gruplarin gunler arasi karsilastiriimasinda fark
saptanmadigl sonucun istatistik agcidan anlamli olmadigi tespit edildi (p>0.05), (
Tablo 18).

Tablo 18. TNF-a ortalama degerlerinin karsilastiriimasi

izole kafa travmasi Multipl vicut travmasi

TNF Medyan Q1 Q3 | Medyan| Q1 Q3 p
TNF 0-G 5.76 4.49 | 8.46 6.09 3.60 | 8.87 0.787
TNF 1-G 5.24 417 9.63 6.48 5.32 | 14.40 0.131
TNF 3-G 7.88 5.37 | 12.77 6.59 5.35 | 15.90 0.838
TNF 5-G 8.96 6.01 15.24 7.01 540 | 10.37 0.407
TNF 7-G 8.21 4.73 | 13.08 8.30 5.59 | 14.37 0.463

Med: Medyan

Q1: %25

Q3: %75

p: p degeri

G:Gin

izole kafa travmali hastalarimizin IL-1B degiskeninin karsilastirilmasinda
baslangi¢ gunu (0. gin) ile 5. gun ve 7. gun arasindaki, 1.gun ile 5 ve 7.gun
arasindaki farkhlk istatistik agidan anlamhdir (p<0.05). IL-1B8 degiskenin belli
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zaman araliklarindaki medyan degerleri incelendiginde; en yuksek seviyeye
1.gunde ulastigi, 3.gunden itibaren azalmaya basladigi, en dusuk seviyenin de
7.ginde oldugu tespit edildi. Duzeylerin referans araliginda oldugu saptandi.
Friedman testine gore grup i¢i gunler arasindaki farkhliklarin istatistik agidan
anlamli oldugu sonucuna varildi (p<0.05).

Multipl vacut travmali hasta grubunda IL-13 degiskeninin grup ici gunler
arasi karsilastirilmasinda farkliliklar istatistik agidan anlamli degildir (p>0.05).
IL-18 degdiskenin belli zaman araliklarindaki medyan dederleri incelendiginde;
en yuksek seviyeye 3. gunde ulastigl, en dusuk seviyenin 7.glinde oldugu tespit
edildi. Friedman testine gore ortalama degerler bakimindan grup i¢i, gunler
arasindaki farkhlik istatistik acidan anlamli saptanmadi (p>0.05).

Her iki grubun IL-1B ortalama degerleri bakimindan karsilastiriimasinda;
izole kafa travmali hasta grubunda 0. ve 1. gunde IL-1B degerlerinin multiple
vucut travmall hasta grubuna gore daha yuksek seyrettigi gozlendi. Bu sonug
istatistik agidan anlamli tespit edildi (p< 0.05),(Tablo 19).

Tablo 19. Gruplar arasi IL-13 ortalama degerlerinin karsilastiriimasi

izole kafa travmasi Multipl vicut travmasi

IL18 Medyan | Q1 Q3 | Medyan| Q1 Q3 p
IL1B 0-G 8.31 6.25 | 19.61 6.53 4.32 | 947 0.030
IL1B 1-G 8.58 6.64 | 11.70 | 6.64 494 | 8.37 0.015
IL1B 3-G 8.68 6.15 [ 12.39 | 7.65 4.84 | 12.83 0.343
IL1B 5-G 7.26 494 | 11.26| 6.1 523 | 9.16 0.895
IL1B 7-G 6.70 4.70 9.70 | 5.63 4.25 | 8.05 0.212

Med: Medyan

Q1: %25

Q3: %75

p: p degeri

G:Gin

izole kafa travmali hasta grubunda IL-6 degiskeninin grup ici giinler arasi
kargilastirimasinda istatistik agidan farklihk saptanmadi (p>0.05). IL-6
degiskenin belli zaman araliklarindaki medyan degerleri incelendiginde; IL-6
degiskenin 0. ginde en yuksek duzeyde oldugu sonra azalmaya basladigi ve 3.
gunde en dusuk seviyeye ulastigi tespit edildi. 5 ve 7. gunlerde yeniden bir
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yukselme oldugu saptandi. Friedman testine gore farkin istatistik agidan énemili
olmadigdi1 sonucuna varildi (p>0.05).

Multipl vicut travmali hasta grubuna ait IL-6 degiskeninin grup i¢i gunler
arasindaki farkhliklar karsilastirildiginda; 0. gun ile 3. gun farkhlik istatistik
acidan anlamh, 0. gun ile 7. gun arasindaki farkhlik ve 1. gun ile 3. gun
arasindaki farklihk istatistik agidan anlamhdir (p<0.05). IL-6 degiskenin belli
zaman araliklarindaki medyan degerleri incelendiginde; IL-6 degiskeni O.
gununde pik yapmis, azalarak 3. gunde en dusuk seviyeye ulagsmistir. Ancak 3.
ginde de IL-6 degerinin referans degerlerinden ylksek oldugu goraldu.
Friedman testine belli zaman araliklarinda o6lgulen farkin istatistik acidan 6nemli
oldugu sonucuna varildi (p<0.05).

Her iki grubun IL-6 ortalama degerleri bakimindan karsilastirnimasinda;
multiple viacut travmall hasta grubunda izole kafa travmali hasta grubuna gore
IL-6 ortalama degerlerinin belirgin derecede yuksek oldugu tespit edildi. Ancak
gruplar arasi medyan degerlerin karsilastirimasinda sadece 1.gundeki fark
Friedman testine gore istatistik agidan sinirda anlamh kabul edildi (p<0.05),
(Tablo 20).

Tablo 20. Gruplar arasi IL-6 ortalama degerlerinin karsilastiriimasi

izole kafa travmasi Multiple vucut travmasi

IL-6 Medyan Q1 Q3 Medyan Q1 Q3 p
IL-6 0-G 75.67 30.56 185.21 | 148.41 4326 | 272.66 0.104
IL-6 1-G 45.02 25.52 136.70 | 140.37 27.44 | 433.15 0.058
IL-6 3-G 29.91 15.49 168.96 | 43.71 20.22 | 142.91 0.654
IL-6 5-G 56.35 12.38 165.41 64.64 31.10 | 371.45 0.201
IL-6 7-G 69.75 17.55 227.66 | 71.07 31.19 | 179.12 0,931

Med: Medyan

Q1: %25

Q3: %75

p: p degeri

G:Gin

izole kafa travmall hasta grubuna ait IL-10 degiskeninin grup ici glinler
bakimindan farkliliklar karsilastirildiginda; 0.gun ile 3.gtn, 0. gun ile 5. gun, O.
gun ile 7. gun arasindaki farklilik ve 1. gun ile 5. gun arasindaki farklilik istatistik
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agidan anlamhdir (p<0.05). IL-10 degdiskenin belli zaman araliklarindaki medyan
degerleri incelendiginde; 0. gunde en yuksek duzeyde oldugu, sonra azalma
gOsterdigi 5. gunde en dusuk duzeye ulastigi saptandi. Friedman testine gore
belli zaman araliklarinda olgulen farkin istatistik agidan énemli oldugu sonucuna
varildi (p<0.05).

Multipl vUcut travmali hasta grubuna ait IL-10 degiskeninin grup igi
farkhliklan karsilastirildiginda baslangi¢ guna (0. gun) ile 1. gun, 3. gln, 5. gun
ve 7. gun arasindaki farkhlik istatistik agidan anlamli saptandi (p<0.05). IL-10
degiskenin belli zaman araliklarindaki medyan degerleri incelendiginde; IL-10
degiskeni baslangi¢ (0.) gununde en yuksek seviyede tespit edildi, 1.glinde
azalmaya baslayarak 7. gunde en dusuk seviyeye ulastigi tespit edildi.
Friedman testine gore belli zaman araliklarinda dlgulen farkin istatistik agidan
onemli oldugu sonucuna varildi (p<0.05).

izole kafa travmali ve multipl viicut travmali hasta grubunun IL-10
deg@erleri bakimindan karsilastirlmasinda her iki grupta ortalama degerlerin
benzer seyrettigi, bununla beraber izole kafa travmali hasta grubunda birinci
gundeki degerin yuksek oldugu saptandi. Bu sonug¢ Friedman testine gore
istatistik agcidan anlamli kabul edildi (p<0.05), (Tablo 21).

Tablo 21. Gruplar arasi IL-10 ortalama degerlerinin kargilastiriimasi

izole kafa travmasi Multiple vicut travmasi

IL-10 Medyan | Q1 Q3 | Medyan| Q1 Q3 p
IL-10 0-G 31.71 21.26 | 45.78 | 28.37 | 21.07 | 62.53 0.680

27.34 2246 | 39.23 | 22.88 18.35 | 37.39 0.026
IL-10 1-G

23.99 17.82 | 29.84 | 24.83 | 21.66 | 29.81 0.589
IL-10 3-G

22.29 17.68 | 35.90 | 24.59 18.82 | 31.09 0.979
IL-10 5-G

25.71 17.88 | 42.49 | 20.95 18.06 | 27.19 0.332
IL-10 7-G

Calismaya dahil edilen toplam 68 hastanin %73,5’inde (n=50) SIRS,
%27,9'unda (n=19) sepsis gelistigi tespit edildi (Tablo 22).
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Tablo 22. SIRS- Sepsis gelisim oranlari

Hasta sayisi (n) | Yuzde oranlari (%)
Var 50 % 73.5
Yok 18 % 26.5
SIRS
Toplam 68 % 100
Var 19 % 27.9
Sepsis Yok 49 % 72.1
Toplam 68 %100

Her iki grup SIRS gelisimi acisindan incelendiginde; izole kafa travmali
hasta grubunda 36 hastanin % 80,6’sinda (n=29), multipl vicut travmali hasta
grubunda ise 32 hastanin %65,6'sinda (n=21) SIRS gelistigi gozlendi. Her iki
grubun SIRS gelisimi agisindan karsilastirilmasinda istatistik olarak farklilik
saptanmadi.

Sepsis gelisimi agisindan degerlendirildiginde; izole kafa travmali hasta
grubunda % 38,9’unda (n=14) oraninda sepsis gelisirken bu oranin multiple
vucut travmall hasta grubunda %15,6’inde (n=5) oldugu tespit edildi. Bu sonug
istatistik olarak anlamli idi (p=0,039), (Tablo 23).

Tablo 23. . iki grup arasindaki SIRS — Sepsis dagilim oranlari

izole kafa travmasi Multipl vicut travma
Dagilim (n) % Dagilim (n) % p
Yok 7 194 11 34.4
SIRS 0.164
Var 29 80.6 21 65.6
Sepsis Yok 22 61.1 27 84.4
0.039
Var 14 38.9 5 15.6
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SIRS gelisen izole kafa travmali hasta grubu ile multipl vacut travmal
hasta grubundaki degiskenlerin medyan, Q1, Q3 degerleri incelendiginde;

PCT degiskenin multipl vicut travmali hasta grubunda baslangi¢c (0.)
gunu ortalama degeri izole kafa travmali hasta grubuna gore daha ylksek
saptandi. Bu farkllik istatistik ag¢idan sinirda anlamhdir (p=0.054). 1.gun
bakimindan ortalama degeri de multipl vicut travmali hasta grubunda daha
yuksektir. Bu farklilik istatistik agidan anlamhdir (p=0.027). IL-1B degiskenin 0.
ve 1.glndeki ortalama degerlerinin izole kafa travmali hasta grubunda daha
yuksek oldugu, 0.ginde p=0.016<0.05 ve 1.gunde p=0.025<0.05 olmasi
itibariyle bu gunlerdeki farkin istatistik agisindan onemli oldugu saptandi. IL-6
degiskeni bakimindan karsilagtirildiginda ortalama IL-6 degerlerinin multipl
vucut travmali grupta daha belirgin olarak her iki grupta da yuksek oldugu tespit
edildi. 0.gunde p=0.024<0.05, 1.gunde p=0.003<0.05 olarak saptandi. Bu sonug
itibariyle 0. ve 1.gunlerdeki grup ortalamalar arasindaki farkin istatistik olarak
onemli oldugu sonucuna varildi. D-Dimer, CRP, TNF-q, IL-10 degiskenlerinin iki
grupta ortalama degerleri bakimindan kargilastirlmasinda istatistik acidan
anlamlihk saptanmadi (p>0-05). (Tablo 24).

Sepsis gelisen izole kafa travmali hasta grubu ile multiple vicut travmali
hasta grubundaki degigkenlerin medyan, Q1, Q3 degerleri incelendiginde;

IL-18 dediskenin O ve 1.glnlerdeki ortalama degerlerinin izole kafa
travmall hasta grubunda daha yuksek oldugu gozlendi. 0. ginde p=0.030<0.05,
1.gunde p=0.015<0.05 olarak saptandi. Bu sonuglar itibariyle bu gunlerdeki
grup ortalamalari arasindaki farkin istatistik olarak 6nemli oldugu sonucuna
varildi. IL- 6 degiskeni bakimindan kargilastirildiginda ortalama degerlerin her
iki grupta yiiksek diizeylerde oldugu tespit edildi. iki grubun karsilastiriimasinda
p degeri=0.05 olarak bulunmasina ragmen 0, 1, 5 ve 7.gunlerdeki ortalama
degerlerin iki grup arasinda farkh oldugu saptandi. IL-10 degdiskeninin ortalama
degerlerinin multipl vicut travmasi olan grupta ylksek seyrettigi, bu ytksekligin
0. gunde en belirgin oldugu ancak istatistik olarak anlamli olmadigdi tespit edildi.
Ayni grupta 1. gundeki p deg@eri=0,026<0.05 bulundugundan istatistik olarak
anlamli oldugu sonucuna varildi. D-Dimer, PCT, CRP, TNF-a degigkenlerinin iki
grupta ortalama degerleri bakimindan kargilastiriimasinda istatistik olarak
anlamlilik saptanmadi (p>0-05), (Tablo 25) .
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Tablo 24. Travma gruplarinda SIRS varliginda degiskenlerin dagilimi

izole kafa travmasi SIRS(+)

Multipl viicut travmasi SIRS(+)

Medyan Q1 Q3 Medyan Q1 Q3 p

DIMER 0.-G 3.20 213 5.00 3,30 2,35 5,00 0,862849
DIMER 1.-G 3.00 1.90 4.00 3,50 1,45 5,00 0,772552
DIMER 3.-G 2.56 1.50 4.00 3,10 1,60 5,00 0,625088
DIMER 5.-G 2,97 2.02 5.00 3,50 2,5 3,90 0,527957
DIMER 7.-G 3.10 2.50 5.00 3,40 2,20 5,00 0,949471
CRP 0.-G 5,22 1.670 34,75 2,95 0,39 50,90 0,821158
CRP 1.-G 76,65 45.850 124,95 90,70 54,82 212,00 0,246156
CRP 3.-G 37,39 19.63 97,85 77,50 25,00 195,00 0,157289
CRP 5.-G 23,85 12,37 182,90 84,80 12,15 198,50 0,55795
CRP7.-G 70,00 16,50 257,00 71,00 10,00 141,50 0,32353
Laktat 0.-G 25,15 18,32 36,79 35,00 17,30 44,31 0,582056
Laktat 1.-G 21,50 16,10 27,59 22,80 13,75 32,00 0,86731
Laktat 3.-G 15,07 12,20 16,97 11,60 10,50 20,15 0,288832
Laktat 5.-G 13,89 10,77 16,52 13,00 9,80 19,06 0,792828
Laktat 7.-G 15,00 11,80 17,62 15,41 11,64 19,51 0,747353
PCT 0.-G 0,235 0,09 1,255 0,99 0,249 2,735 0,054062
PCT 1.-G 0,275 0,112 1,73 1,27 0,392 2,755 0,027698
PCT 3.-G 0,256 0,081 1,312 0,401 0,097 1,042 0,777281
PCT5.-G 0,148 0,079 0,417 0,267 0,126 0,351 0,671318
PCT7.-G 0,131 0,059 0,994 0,13 0,086 0,401 0,632622
TNF 0.-G 5,79 4,54 8,308 5,84 3,52 10,26 1
TNF 1.-G 5,28 4,62 9,192 6,47 5,36 13,08 0,20482
TNF 3.-G 7,77 5,41 12,437 6,44 5,27 13,17 0,649411
TNF 5.-G 8,68 6,06 15,242 7,00 5,70 8,31 0,209577
TNF 7.-G 8,75 4,51 15,136 8,09 5,35 12,77 0,879389
IL1B 0.-G 7,97 6,09 17,137 5,86 3,81 8,28 0,016928
IL1B 1.-G 8,60 6,66 11,577 6,55 4,88 8,08 0,025036
IL1B 3.-G 9,23 7,00 12,855 8,22 4,88 14,27 0,430744
IL1B 5.-G 7,32 5,02 11,304 6,00 5,20 8,27 0,544454
IL1B 7.-G 6,46 4,68 10,232 5,70 4,31 8,12 0,442633
IL6 0.-G 93,18 31,31 183,65 193,64 96,75 405,22 0,02441
IL6 1.-G 45,94 27,40 142,77 172,91 53,814 597,95 0,003297
IL6 3.-G 29,27 16,32 114,38 59,27 22,37 116,51 0,249496
IL6 5.-G 59,06 12,80 159,88 71,39 32,44 404,42 0,363265
IL6 7.-G 70,39 18,25 309,76 72,34 29,61 251,44 0,839893
IL10 0.-G 32,62 22,17 46,48 28,93 21,50 84,92 0,582056
IL10 1.-G 26,67 22,00 43,98 24,37 18,33 40,47 0,266731
IL10 3.-G 23,15 17,901 29,28 26,23 22,11 31,87 0,22543
IL10 5.-G 22,29 17,13 38,20 23,66 17,33 29,35 0,708564
IL10 7.-G 25,82 18,08 42,65 21,95 18,41 35,10 ,664593
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Tablo 25. Sepsis varliginda degigkenlerin dagihmi

izole kafa travmasi Sepsis(+)

Multipl viicut travmasi Sepsis(+)

Medyan Q1 Q3 Medyan Q1 Q3 p

DIMER 0.-G 34 2,09 5,0 24 1,61 5,0 0,944887
DIMER 1.-G 3,3 2,02 4,25 2,0 1,40 2,85 0,642683
DIMER 3.-G 3,0 1,90 4,25 2,6 1,95 3,3 0,146968
DIMER 5.-G 2,85 2,02 50 3,5 2,25 4,4 0,422375
DIMER 7.-G 3,35 2,47 5,0 4,0 2,80 4,0 0,535486
CRP 0.-G 8,05 2,81 37,56 0,37 0,24 50,10 0,90221

CRP 1.-G 92,39 49,47 115,75 136 32,72 241 0,446181
CRP 3.-G 37,39 28,62 154 96 32,14 217 0,255003
CRP 5.-G 7117 21,55 209,5 46 11,47 267,4 0,469216
CRP 7.-G 190,00 67,95 267,5 72,7 3,09 164,45 0,396668
LAKTAT 0.-G 24,95 18,23 34,79 35,00 12,60 58,45 0,726205
LAKTAT 1.-G 21,03 17,35 27,76 22,8 14,56 62,8 0,155842
LAKTAT 3.-G 15,26 10,95 18,58 11,60 11,44 15,9 0,481413
LAKTAT 5.-G 13,44 10,73 15,85 12,10 8,70 21,46 0,683322
LAKTAT 7.-G 15,09 12,32 18,46 10,99 10,43 30,21 0,746781
PCT 0.-G 0,217 0,087 0,971 1,85 0,228 22,735 0,19277

PCT 1.-G 0,281 0,109 1,446 2,80 0,815 18,605 0,166885
PCT 3.-G 0,440 0,214 1,720 1,58 0,342 3,82 0,712496
PCT 5.-G 0,249 0,127 1,312 1,14 0,183 1,67 0,91615

PCT7.-G 0,608 0,130 1,957 0,367 0,070 1,46 0,415635
TNF 0.-G 6,23 5,08 8,95 5,42 1,81 7,12 0,786918
TNF 1.-G 5,83 4,80 10,43 5,41 3,18 10,77 0,130702
TNF 3.-G 9,55 6,24 12,76 5,66 5,35 12,93 0,838379
TNF 5.-G 11,20 6,36 16,22 6,13 4,69 8,21 0,40686

TNF 7.-G 10,74 7,76 20,01 10,16 5,89 16,49 0,463497
IL1B8 0.-G 9,31 7,40 31,55 4,23 3,81 7,12 0,030579
IL18 1.-G 8,85 7,89 12,19 5,08 3,86 6,31 0,015238
IL1B 3.-G 8,45 6,47 24,61 4,89 3,35 8,48 0,343409
IL1B 5.-G 7,66 5,06 13,53 7,26 5,51 8,64 0,895308
IL1B 7.-G 9,36 5,23 12,99 5,64 5,19 7,74 0,212019
IL6 0.-G 118,31 64,60 258,77 692,35 137,96 1505,20 0,104833
IL6 1.-G 54,66 27,25 142,63 182,37 95,31 474,09 0,058468
IL6 3.-G 56,07 21,56 272,39 59,27 27,60 115,83 0,654581
IL6 5.-G 126,61 56,61 308,95 232,14 33,06 267,97 0,201795
IL6 7.-G 196,76 84,71 384,89 72,34 44,85 226,79 0,931836
IL10 0.-G 36,10 24,37 82,74 75,21 25,77 130,39 0,680623
IL10 1.-G 27,40 23,64 51,15 39,94 23,37 96,25 0,026988
IL10 3.-G 24,93 17,25 44,19 57,44 27,18 92,76 0,589512
IL10 5.-G 29,80 19,97 44,67 25,47 23,39 29,35 0,979003
IL107.-G 35,095 21,64075 103,065 26,417 19,7975 44,498 0,332881

69




Hastalarimizin mortalite oranlari degerlendirildiginde; SIRS gelisen izole
kafa travmali hastalarda %48,3 (n=14) oraninda mortalite gozlendi, bu oran
multiple vicut travmali grupta %0 (n=0) olarak saptandi. SIRS geligsenlerde
mortalite bakimindan iki grubun kargilastirilmasi istatistik olarak anlamh kabul
edildi (p=< 0.05), (Tablo 26).

Tablo 26. SIRS kliniginde mortalite oranlari

TRAVMA Prognoz Dagilim (n) %
Exitus 14 (%48,3)
izole Kafa Travmasi Devir 6 (%20,7)
Taburcu 9 (%31,0)
Toplam 29 (%100)
Multiple Vicut Travmasi Exitus 0 (%0)
Devir 5 (%23,5)
Taburcu 16 (%76,2)

Sepsis gelisen izole kafa travmali hastalarda %71,4 (n=10) oraninda
mortalite gozlenirken, bu oran multipl vicut travmali grupta %0 (n=0) olarak
saptandi. Sepsis gelisenlerde mortalite bakimindan iki grubun karsilastiriimasi
istatistik olarak anlamli kabul edildi (p= 0,026), (Tablo 27).

Tablo 27. Sepsis kliniginde mortalite oranlari

TRAVMA Prognoz Dagilim (n) %

Exitus 10 (%71,4)

izole Kafa Travmasi Devir 3 (%21,4)
Taburcu 1 (%7,1)

Toplam 14 (%100)
Exitus 0 (%0)

Multiple Vacut Travmasi Devir 3 (%60)
Taburcu 2 (%40)
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TARTISMA

Cagimizin en ciddi sorunlarindan biri olan travma; 6zellikle Uretken yas
grubunu sakat birakan, saglik giderlerinde 6nemli bir yer tutan toplumsal ve

ekonomik bir sorundur. Her yil Ulkemizde onlenebilir nedenlerle yaklagik 4-
5000 kisi yasamini kaybetmekte, 150-200.000 kisi yaralanmaktadir®. Ozellikle
geng yas grubunu etkilemesi ile beraberinde getirdigi maddi ve manevi kayiplar
nedeniyle Ulkemiz icin 6nemli bir halk sagligi sorunudur ve en dnemli 8lum
nedenlerinden biridir’. Yaklasik 200.000 travma hastasi {izerinde yapilan bir
calismada yas ve cinsiyetin mortalite ile iligkisi arastiriimig, 40 yas ve Uzerinde
mortalitenin erkek cinsiyette anlamli olarak yuksek oldugu gbzlenmi§tir126.

Calismamizda hastalarimizin yas ortalamasi 35,2 + 13,39 olarak tespit
edildi. Calismamizda travma dagilimlari incelendiginde hastalarin %52,9’'unda
(n:36) izole kafa travmasi, % 47,1de (n:32) multipl vicut travmasi oldugu
belirlendi. Olim ve sakatlanma nedeninin en fazla trafik kazalari sonucu
olustugu (ara¢ ici, ara¢ disi, motorsiklet), bunu da yuksekten dusmeler, atesli
silah yaralanmalari, delici-kesici alet yaralanmalarinin izledigi bilinmektedir?.

Hastalarimizin travma nedenlerini inceledigimizde; %58,7’si (n:40) trafik
kazasl, %35,3’Unde (n:24) ylksekten disme, %2,9 (n:2) atesli silah , %1,5 (n:1)
kesici- delici alet ve % 1,5 (n:1) darp oldugu gozlenmektedir. Sonuglarimiz,
trafik kazalarinin yaralanmaya neden olan kazalar arasinda birinci sirayi tegkil
ettigini ifade eden Dinya Saglk Orgiti istatistikleri ile 6rtlismektedir'®’.
Hastalarimizin % 72,1’i (n:49) erkek, %27,9’u (n:19) kadin olarak tespit edildi.
Bu farkhililigin Glkemizde kadinlarin is ve sosyal yasama katiliminin Avrupa ve
ABD’ye gore daha sinirli olmasi ile agiklanabilir.

Travmaya bagl erken olumler travmayi izleyen 2-3 saat iginde gelisen
Olimlerdir. Geg¢ oOlumler ise ilk 3-4 gunden sonra ortaya c¢ikan olumlerdir ve
cogunlukla sepsis ve organ yetmezliklerine baQI|d|r24. Genel travmaya bagli
olumlerin ise %50’si kafa travmasina baglidir. Her gin biraz daha hizlanan
sosyal ve teknolojik yasam kosullarinda kafa travmalarinin insidansi ve buna
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bagdli mortalite ve morbidite riski giderek artmaktadir'=”. Calismamizda kafa

travmall hastalarin motralite oranlari %44.4 olarak belirlendi.
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Travma hastalarinin degerlendiriimesinde, yogun bakim skorlama
sistemlerinin yaninda, c¢esitli travma skorlama sistemleri de kullaniimaktadir.
Bunlarin bir kismi yaralanmanin anatomik tanimina, bir kismi fizyolojik
parametrelere, diger bir kismi ise her iki parametrenin kombinasyonuna
dayanir'®. GKS 1974’de Teasdale ve Jennett tarafindan ilk gelistirilen 6lgit
sistemlerinden biridir. Ozellikle hastanin nérolojik durumunun degerlendirimesi
ve kafa travmasi ile birlikte olan c¢oklu travmalarda, serebral disfonksiyonun

degerlendirilmesinde kullaniimaktadir'?

. GKS; hizli, detayl bilgi verebilen,
degerlendiriimesi basit ve ilave tetkik gerektirmeyen ve bu nedenle travma
vakalarinda c¢ok sik kullanilan bir skorlama sistemidir. Calismaya alinan
hastalarimizdan izole kafa travmali olanlarda GKS ortalama deger 8.9 + 5.6
iken, multipl vicut travmali hasta grubunda 13.7+ 3.6 olarak tespit edildi.

Travma geciren hastalarda yaralanmanin anatomik bolgelerine bagh
olarak yaralanmanin siddeti degerlendirilebilir. Bu acgidan ISS yaralanan
anatomik alanlarinin degerlendirilmesi i¢in yaygin olarak kullanilan bir skorlama
ybntemidir124. Baker ve arkadaslari 1974 yilinda travmali hastalarda ¢ farkli
viicut bolgesindeki en siddetli yaralanmalarin AIS puanlarinin karesi ile hasta
sonlanimlarinin korelasyon gosterdigini saptamalariyla ortaya c¢ikan ISS,
glnimuzde en sik kullanilan anatomik skorlama sistemi olmustur. ISS multipl
travmali hastalar icin ayrintili anatomik bir skorlama sistemidir. Copes ve
arkadaslari'® tarafindan multipl travmali hastalarla yapilan bir calismada ISS
16 ve Uzerinde olanlarda mortalitenin arttigi belirtiimektedir. Crawford ve
arkadaslar™® tarafindan yapilan calismada ise 16’nin lzerindeki ISS puani
major travma olarak tanimlanmis ayni ¢alismada ISS puani 40’in Gzerindeki
tum olgular kaybedilmigtir.

Calismamizda ki ISS degerleri izole kafa travmall hastalarda ortalama
32.55 £ 12.84, multipl vacut travmall hasta grubunda ise ortalama 29.19 + 9.56
olarak tespit edilmistir. ISS skoru ylksek olan kafa travmali hastalarimizda
mortalitenin daha ylksek olmasi sebebiyle sonuglarimiz diger calismalarla
benzerlik gdstermektedir 2>,

Travmaya maruz kalan hastalarin baslangi¢ ISS ve GKS’nin belirlenmesi;
yuksek risk grubunun Onceden saptanmasini ve uygun tedavi yaklagiminin
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onceden planlanmasini saglayabilir®". Cooke ve arkadaslar™? ciddi kafa

travmall hastalarin erken degerlendirilebilmesi icin GKS, ISS, TRISS skorlarini
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incelemigler ve bu skorlar ile hastalarin bir yillik mortalite oranlari, GOS
(Glaskow Outcome Skalasi) arasindaki korelasyon degerlendirilmis, ISS
kriterlerine gore siddetli kafa travmasi olarak tanimlanan hastalarin GKS
kriterlerine gore de siddetli kafa travmasi grubunda yer aldigi saptanmistir.
TRISS skorunun GKS’ ye gore GOS ve mortalite bakimindan karsilagtiriimasi
biraz daha avantajli olsa da aralarindaki bu farkhlik istatistik olarak anlaml
saptanmamistir. Foreman ve arkadaslarinin®™® 410 kafa travmalli hastada
travma siddeti ve klinik bulgulari degerlendirmede GKS, AIiS ve ISS skorlarini
incelemigler, 270 hastanin sonuglarinin analizine gore ISS’nin GOS’u en iyi
gOsteren skor oldugu (rs= - 0,341, p < 0,001) bunu sirayla GKS (rs= 0.227, p<
0,001) ve AIS (rs= 0.222, p< 0,001) skorunun takip ettigini belirtmislerdir.
Calismanin sonunda GKS, AIS, 1SS’ nin birlikte kullaniminin her birinin tek
basina kullanimina gére daha kullanisli olabilecegdi ifade edilmektedir. Yapilan
bircok calismada dusuk GKS degerlerinin artmig mortalite ile birlikte oldugu
uzun zamandir bilinmekle birlikte, Schrieber ve arkada\s,larlnln134 calismalarinda
GKS dusikligl yaninda ISS yluksekliginin de mortalite ile korelasyon gosterdigi
ileri surllmektedir. Kuant travmaya ugramig vyaslh hastalardaki mortalite
faktorlerini arastiran ve 852 hastanin (65 yas ve uzeri) dahil edildigi bir
calismada da erkek cinsiyet, travma nedeni, ISS, travma skoru (TS) ve
dizeltiimis travma skoru (RTS) ile mortalite 6nemli derecede iligkili
bulunmustur'®.

Literatirde travmali hastalarda dusuk GKS ve yuksek I1SS’nin, artmis
SIRS ve sepsis insidansiyla birlikte oldugunu gdsteren calismalar da
mevcuttur'¢137.138,

Sakamoto ve arkadaslari’™® 212 travma hastasinda SIRS gelisimini,
travma skorlarini ile iligkisini incelemigler, hastalarda %53,3 oraninda SIRS
gelistigini saptamiglardir. Ayrica travma skorlarinin kargilastiriimasinda SIRS
gelisenlerde anlamli derecede ISS’nin ylksek, RTS’nin ise duslk oldugunu
tespit etmiglerdir.

Caligsmalarda degerlendirilen bir diger sonu¢ da, travma ile sepsis
iliskisidir. Osborn ve arkadaslarinin®™® multipl travmali hastalarda, sepsis
epidemiyolojisini inceledikleri gok merkezli galismada, arastirmacilar iki yillik bir
surecgte 30303 hasta incelemis, hastalarin yas, cinsiyet, travma cinsi, eslik eden

sistemik hastalik bulunmasi, ISS, RTS ve vital bulgulari kaydedilmistir. Calisma
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sonunda travma hastalarinda dusuk GKS, yuksek ISS, erkek cinsiyet ve eglik
eden sistemik hastalik bulunmasinin, sepsis gelisimi icin bagimsiz risk faktorleri
oldugu belirtiimigtir. Ayrica arastirmalar, travma hastalarinda dusik GKS,
yuksek ISS’nin sepsis ile iliskili 6nemli faktdr olarak, incelenmesi gerektigini
belirtmektedir'®.

Calismamizda her iki grup hastalarimizda benzer olarak ISS ve GKS
degerleri arasinda Pearson korelasyon kat sayisi ile karsilastiriimasinda
dogrusal ve ters yonde orta derecede anlamli bir iliski saptadik (r=- 0.525, p<
0,001). Bu iligkiye gore ISS deg@eri arttikga GKS degeri dugsmektedir. ISS ve
GKS travmanin siddetini belirlemede ve hastalarin mortalite oranlarinin
ongorusunde kullanilabilecedi kanatindeyiz. Bu acgidan iki skor arasindaki
korelasyon o6nem tasimaktadir. Ayrica kafa travmali hastalarda ISS
skorlamasini kullanmanin bir diger avantaji da siddetli kafa travmasi olan hasta
grubunda major  norocerrahiye intiyag ~ duyacak riskli grubun
degerlendirilebilmesidir'?,

Birgok arastirma travmanin inflamatuvar bir hastalik oldugunu ve siddetli
travma hastalarinda, inflamatuvar cevapta gorevli g¢esitli mediyatorlerin
yukseldigini géstermektedir139. Gergekten de travmali hastalarda sitokinlerin
uretim ve saliniminda 6énemli dengesizliklerin meydana gelmesi bu hastalarda
SIRS, sepsis ve septik sok gibi enflamatuar ve enfeksiydz komplikasyonlarin
daha kolay bir sekilde gelismesinin patofizyolojisini acgiklamaktadir. Kafa
travmasi veya multipl travma SIRS ve sepsise yol agarak, sitokinler ve diger
inflamatuar mediatérlerin salinimina neden olmaktadir'".

Napolitano ve arkadaslarinin™® 4887 hastada yaptiklar calismada, 18
aylik periyotta travma merkezine bas vuran tim hastalar ¢alismaya dahil edilmis
ve SIRS % 30 oraninda (n:1467) saptanmigtir. Bir baska ¢alismada Gando ve
arkadaslar™' 3 yillik bir siiregte yogun bakim kliniginde takip edilen 136 hastayi
calismalarina dahil etmis ve SIRS oranini % 80 (n:109) bulmuslardir. O'Connor
ve arkada§lar|142 calismalarinda 62 kafa travmali hastada SIRS veya sepsis
gelisim oranlar iginde tum hastalar igin SIRS orani %56 olarak bulmuslardir.
Ayni calismada kafa travmasini travmatik beyin hasari ve subaraknoid kanamali
grup olarak ayirdiklarinda bu oranlarin sirasiyla %77, %83 oldugunu tespit
edilmistir. Ancak travmatik beyin hasari grubuna gére SAK grubunda oran
belirgin olarak ylksektir (%46 TBI, %74 SAK). Travmatik beyin hasari grubunda
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sepsis insidansinin %31 iken SAK’ta bu oran % 9 oldugu ve farkin istatistiksel
olarak tam bir anlam ifade etmedigi belirtimektedir. Anevrizmal SAK’li
hastalarda geriye donik yapilan bir calismada da benzer SIRS oranlari
bildirilmistir™>.

Calismamizda her ne kadar iki grubun SIRS gelisimi agisindan
kargilastiriimasi istatistik olarak anlamli saptanmamis olsa da izole kafa
travmasi grubunda %80,6 oraniyla SIRS gelisiminin daha fazla oldugu tespit
edildi. Bu hastalarin %48,3’inde mortalite saptandi.

Bir hastada ne kadar ¢ok SIRS bulgulari varsa o kadar fazla sepsis,
ARDS, DIC gelisimi sasirtici degildir. Travma hastalar sepsis gelisimi igin iginde
bulunduklari metabolik durum ve direkt olarak hasarlanmadan kaynaklanan
enfeksiyon egilimleri dUsundldiginde oldukga riskli bir gruptur. Sepsis
gelisiminin yogun bakimlarda mortaliteyi arttiran en Onemli etken oldugu
bilinmektedir'**. Rangel ve arkadaslari®® 7 hafta boyunca 3 yogun bakimda
3708 hasta takibe almislar ve bunlarin %68’de SIRS tespit etmislerdir. SIRS’li
hastalarinda %26’sinda sepsis, %18’inde agir sepsis ve %4’Unde de septik sok
gelismigtir.

Gruplarimiz sepsis gelisimi agisindan deg@erlendirildiginde; izole kafa
travmall hasta grubunda sepsis gelisiminin %38,9 oraniyla daha yuksek oldugu
ve hastalardan da %71,4’'Unde (n=10) mortalite gelistigini belirledik. Klinik
verilerimizden kafa travmali hastalarda sepsis orani arttikga, mortalitenin de
arttigini saptadik ve bu iligkinin istatistiksel olarak anlamli oldugunu belirledik.
Bunda dustik GKS, daha fazla mekanik ventilasyon ihtiyaci, uzun stre mekanik
ventilasyon uygulanmasi ve buna paralel olarak 6zellikle yogun bakimda kalig
suresinin uzunlugunun 6nemli oldugunu dusinmekteyiz.

Travma sonrasi sistemik inflamasyon yaniti sirasinda salinan, son
yilllarda oldukca fazla ilgi goren bir parametre olan PCT multipl travmali
hastalarda risk profilini degerlendirmede kullanilan efektif bir markirdir®.
Meisner ve arkada§larln|n97 yaptidi ¢calismada multipl travma hastalarinda PCT
degerlerinde artis oldugu ve ilk 24 saat icinde degerin 5 ng/ml‘nin Gzerine ¢iktigi
belirtiimektedir. Pik degerler ilk 12- 24 saat icerisinde gozlenmektedir. Yapilan
baska calismalarda yuksek PCT dederleri genellikle ciddi yaralanmalarla ve
yiiksek mortalite ile iliskili bulunmustur®. Wilding ve arkadaslarinin® yaptigi bir

[

calismada, agir travmali hastalarda travmanin vyarattigi enflamatuar

75



degisikliklerden dolayr PCT degerlerinin artabilecegi yine bu hastalarda ayni
anda geligebilecek bakteriyel veya viral enfeksiyonlari PCT degerlerine bakarak
ayirt etmenin zor oldugu belirtiimektedir. Buna ragmen Mimoz ve arkadaslarinin®
calismasinda prokalsitoninin enfeksiyonun bakteriyel ve nonbakteriyel orijinini
ayirt etmede diyagnostik bir parametre oldugu ifade edilmektedir. Politravmali
hastalarda hasarin siddetine bagli olarak PCT seviyelerinde artis olmakta, en
yuksek seviyelere 1. ve 3. gunde ulagsmaktadir. Travma sonrasi ilk gunlerde
yuksek PCT seviyeleri olmasinin agir SIRS, sepsis ve MODS’a isaret ettigi
gosterilmistir™®.

Calismamizda PCT degerlerinin izole kafa travmali hastalarda normal
degerlerde seyrettigini, multipl travmali hasta grubunda ise literatlrle uyumlu
olarak yukselig profili gosterdigini saptadik.

PCT, ciddi travmadan sonra SIRS’In siddetiyle korelasyon gostermekte
ve ciddi sepsisin erken bir markeri olarak bilinmektedir. SIRS ve sepsisin
ayiriminda PCT’ nin tanisal amagcli kullanimi birgok arastirmacinin ilgi odagi
olmustur. Travmali hastalarda yapilan bir ¢alismada, travma sonrasi kan PCT
duzeyinin yukseldigi, fakat travma sonrasi sepsis gelisen hastalarda seviyenin
anlamli derecede arttigi saptanmistir. Bu nedenle PCT’ nin ciddi travma sonrasi
bakteriyel enfeksiyon gelisen hastalari belirlemede kullanilabilecedi de ileri

46 Al-Nawas ve arkadaslan™’, klinik olarak infeksiyonun

surdlmektedir
kanitlandigr hasta grubunun, sadece SIRS kriterleri gosterenlere gore daha
yiksek PCT degerleri oldugunu belirlemislerdir. Endo ve arkadaslari'*® SIRS ve
sepsis grubu arasinda PCT seviyeleri acgisindan istatistiksel anlamli fark
bulmuslar, buna karsin ayni istatistiksel anlamhligi  CRP igin
gOsterememiglerdir. Oconnor ve arkada§larl142, kafa travmali hastalarda
PCT’nin sepsiste bir marker olarak kullanilabilirligini incelemisler ve serum PCT
konsantrasyonlarinin sepsis olusmadan 6nce kafa travmasindan hemen sonra
arttigini goéstermigler ancak PCT’nin CRP’den daha iyi bir sepsis markeri
olmasina ragmen sonuglarin istatistiksel olarak anlamli  olmadigini
belirtmiglerdir. Genel anlamda tani igin cutoff noktalari ve kesin PCT seviyeleri
anlamli derecede degiskendir ve PCT’nin travmada tanisal dederi halen acgik
degildir. Ancak PCT ve sepsisin agirligi arasindaki korelasyon mevcut

calismalarda sabit gériinmektedir'>.
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Calismamizda SIRS gelisen her iki grubun PCT parametresi bakimindan
degerlendiriimesinde, kafa travmali hastalarda dizeyinin normal sinirlarda
oldugu, multipl travmali olan grupta ise daha ytksek seyrettigi ancak bu farkin
sadece ilk iki gln igin istatiksel olarak anlamh oldugu goéruldl. Sepsis
gelisiminde ise kafa travmali hastalarda normal duzeylerde oldugu buna karsin
multipl travma grubunda ise degerlerin normal degerlere gore daha yuksek
seyrettigi, ancak bu farkliigin istatistik acidan anlamli olmadigini saptadik.
Wanner ve arkadaslarinin™® yaptiklari ¢alismada multiple travmal hastalarda
PCT seviyelerinin 1. ve 3. gunde yuksek oldugunu belirlemislerdir.
Calismamizda elde ettigimiz veriler literatir ile uyumludur®®.

CRP duzeyindeki artis da inflamasyonun bir gostergesidir. CRP’nin esas
goOrevi hasarli dokudan agiga ¢ikan potansiyel olarak toksik otojen maddeleri
tanimak, baglamak, detoksifiye etmek ve dolagimdan uzaklastirmaktir ve buna
bagli olarak travma sonrasi doku hasari nedeniyle CRP diizeyi yiikselmektedir®.
Ancak Giannoudis ve arkadaslari 31 kunt travmali hastada yaptiklari galismada,
basvuru sirasinda bakilan CRP duzeylerinin normal sinirlarda oldugunu, IL-6
duzeylerinin ise yuksek olarak saptandigini bildirmislerdir®. Niskanen ve
arkadaglari major eklem replasmani sonrasi yuksek CRP degerlerinin
O vaptigi
calismada da herniorafili, kolesistektomili ya da major abdominal travmali hasta

infeksiyonu yansittigini  gostermistir'®®. William ve arkadaslarinin®

gruplarinda pik degere 48. saatte ulasiimisgtir. CRP pik degerlerinin doku hasari
derecesi ile orantili oldugu ve temiz bir doku iyilesmesi gergeklestigi taktirde
dort ile bes guin sonra normal deg@erlerine ulastigini ifade etmislerdir. Arand ve
arkadaslarinin®® yaptigi 72 major, 22 izole kafa tavmali hastalari kapsayan
calismada kafa travmasi sonrasi sistemik mediatorlerin salinimi ve degisikligini
arastirmiglar ve CRP’nin kafa travmali olan hastalarda kiguk miktarda artig
oldugunu saptamiglardir. Her ne kadar tum CRP etkileri tam anlasiimasa da
CRP duzeyleri doku hasari derecesi ve sekonder infeksiyonun varligi ya da
yoklugunun onemli bir belirteci olabilir ve sonug¢ olarak CRP’nin surekli yuksek
kalmasi prognozu olumsuz etkiler'*®. CRP diizeyi bizim calismamizda yedi giin
takip edilmis olup, uzun doénemde hastalarimizin prognozunu ne yonde
etkiledigi hakkinda bir yorumda bulunmak mumkin degildir. Ancak ilk yedi
gunde CRP duzeyleri her iki grupda literatirle uyumlu sekilde pik yapmis ve
takiben diisiise gecmistir’™®. CRP her zaman mikrobiyal inflamasyonu diger
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nedenlere bagl inflamasyondan ayirt edemez. Cunklu infeksiyon diginda
cerrahi, otoimmun hastaliklar, kanser ve kronik inflamatuar hastaliklara bagli
olarak da diizeyi artmaktadir'’. Bazi calismalarda CRP diizeyindeki
degisikliklerin sepsisin erken tanisinda ve rezolisyonunda vyararli oldugu
gosterilmistir #>%. Kallio ve arkadaslar™’' septik grup hastalarda CRP’nin daha
yuksek seyretmesine ragmen istatistiksel olarak anlaml degerlere ulagsmadigini
saptamiglar, travma ya da cerrahi sonrasi derin yara enfeksiyonlarini
degerlendirmek i¢in seri halinde CRP olgumunun yapilmasi gerektigini ifade
etmislerdir.

Sungurtekin ve arkadaslarinin’™® SIRS ve sepsis gelisen hastalari
inceledikleri galismalarinda CRP duzeyleri bakimindan her iki grup arasinda
fark bulunmadigini  belirtmiglerdir. Prokalsitonin ve CRP duzeylerinin
kargilastinildigi 12 calismayi kapsayan meta-analizde, bakteriyel infeksiyonu
diger infeksiyon digi sistemik inflamatuar yanittan ayirt etmede prokalsitoninin

CRP’den daha yararli oldugu bildirilmistir'®

. Cahsmamizda her iki grup
arasinda SIRS ve sepsis gelistigi donemlerde CRP’nin benzer olarak yuksek
duzeylerde seyrettigi ancak bu sonucun istatistiksel olarak anlamh olmadigi
saptandi. Bulgularimiz literatirle uyumlu idi. Literatirlere gore klinikte yaygin
kullanimi olsada CRP, travma sonrasi inflamasyonda, sepsisin tani ve

4594 e ideal bir

siddetinin degerlendiriimesinde tek basina zayif kalmakta
marker olarak kabul edilmemektedir'.

Travmanin indukledigi hemostatik aktivasyonun, doku yaralanmasindan
sonra bir ana savunma mekanizmasi oldugu kabul edilmektedir. Doku hasari
doku faktoru salinimina neden olarak koagulasyon yolaklarini aktive etmekte,
asin doku faktor salinimi koagiilopati yikimina neden olmaktadir'™*. Her tiirli
travma koagulasyon yolaklarini aktive etsede kafa travmali ve multiple travmali
hastalarda koagulasyon anormalliklerinin dogasi farklihk gosterir. Gando ve
arkadaslar’™ kafa travmall hastalarda, olmayanlara kiyasla daha fazla doku
faktorl seviyeleri tespit etmiglerdir.

Kearney ve arkadaslar'® 36 siddetli kafa travmali hastada koagulopati
ve katakolamin dlzeylerini arastirmiglar, Fibrin Yikim Uriinleri (FYU) ve D-
Dimer duzeylerini penetran travmalarda, kunt travmalara goére fazla
bulmuslardir. Diger testler arasinda fark bulunmamistir. Bu g¢alismada GKS,

DiC skoru ve FYU arasinda anlamli fark tespit edilmistir. D-Dimer diizeyi siddetli
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kafa travmall tUm hastalarda yuksek bulundugu icin yasayan ve dlen hastalar
arasinda onemli fark saptanmamistir. Turtay ve arkadaslar™ yaptiklari
calismalarinda, kafa travmasi olan hastalarda koagulasyon parametrelerinin
bozuldugu, ancak kafa travmasina diger bdlge travmalari eslik ettiginde
koagulasyon parametrelerinin daha fazla anormallestigini belirlemislerdir.
Gando ve arkadaslar’® plazmin aktivasyonu ve inhibisyonunun izole kafa
travmasi olan ve kafa travmasi olmayan hastalarda benzer oldugunu, yine
Becker ve arkadaslari'® da agir kafa travmali ¢ocuklarda fibinojen, AT-III ve
doku plazminojen aktivator inhibitora-1(PAI-1)nan seviyelerinin dustuguna
tespit etmislerdir. Masif travma ile iligkili DIC’ te plazma fibrinojen seviyeleri,
APTT, PT, platelet sayimi, fibrin yikim trtnleri veya D- Dimer degerlendirmeleri
tanida temel taslari olusturur.

Koagulopati, sepsiste siklikla gorulen bir tablodur. DIC 'nin eglik ettigi
klinik durumlarda trombositopeni, D-dimer artigi, protein C duzeyinde azalma,
aktive parsiyel tromboplastin zamani ile protrombin zamaninda uzama ortaya
cikmaktadir. Asiri damar igi pihtilasmasinin artisi ve relatif olarak fibrinolitik
sistemin yetersizligi sonucu fibrin plaklarinin olusumu, organ yetmezliginin
gelismesine katkida bulunur.

Yapilmis bazi ¢alismalarda, septik hastalarda plazma D-Dimer dizeyleri
ve organ yetmezliginin sebep oldugu mortalite arasindaki iliski gosterilmistir.
Ayrica spesifik organ disfonksiyonu ve hastalik siddeti ile D-Dimer dlzeyleri

arasindaki korelasyon bildirilmistir'**

. Siddetli infeksiyonu olan hastalarda D-
Dimer duzeylerinin yliksek bulunmasinin sebebi akut faz yanitinin plazma D-
Dimer dizeyleri Uzerinde yarattigi etki ile agiklanabilir. Akut inflamatuar yanit ve
mikrovaskuler koagulasyonun kontroliinde Protein C yolaginin buyudk yeri vardir.
Sepsiste Protein C  aktivasyonunun azalmasi, D-Dimer duzeylerini
artirmaktadir'™. D- Dimer seviyelerindeki artis plazmin ve trombinin varligina
isaret eder. Bu test FYUnin analogu olmasina karsilik FYU'ne gére daha
hassastir. Hulka ve arkadaslari’® ciddi kafa travmali 91 olgunun %70’inde D-
Dimer seviyelerinin yukseldigini tespit etmislerdir.

Literatirle uyumlu olarak her iki grup hastalarimizda da koagulasyon
bozuklugunun oldugu, D-Dimerin vyiiksek seyrettigi gozlendi’™® ' Bu
yuksekligin SIRS gelistigi ddonemlerde benzer oldugu, ancak sepsis doneminde

kafa travmali grupta daha yuksek seyrettigi saptandi. Atipik olarak kafa travmali
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hastalarda SIRS, sepsis doneminin 3. gununde azalma tespit ettik, yaptigimiz
arastirma sonucunda bu konu ile ilgili literatire rastlanmadi. Bu durum kafa
travmali hastalarda koagulasyon parametrelerinin monitorizasyonunu onemli
kilmaktadir. Bundan bagka koagulasyon parametrelerinin yakin takibi erken
asamalarda koagulasyon bozuklarinin tedavisinde faydali olabilecegi
duguncesindeyiz.

Cesitli klinik parametrelerin tahmin ettirici nedeni belirsizdir. Ornegin
laktatin baslangi¢ seviyelerinin MODS gelisimi ile korele oldugu ve uzamis
hiperlaktateminin artmig mortalite ile iligkili oldugu g('jsterilmi§tir1°5. Rixen ve
arkadaslari™ laktat seviyelerinin 6lim ihtimalini azaltmadigini ancak yas, GCS,
ISS, baz acgidi ve PTT’nin travma sonrasi komplikasyonlari ve o6limi
ongormede daha oOnemli oldugunu goOstermistir. Ancak Tremblay ve
arkadaslar’® baz agigi degerinin hasarlanma mekanizmasina bagl oldugunu,
kint travmali hastalarda kullanigli olabilecek iken penetran hasarlanmasi
olanlarda degerinin olmadigini rapor etmislerdir. ileriye yoénelik planlanan bir
calismada; hayatta kalan agir travma hastalarinda (ortalama ISS 37), ISS
degerleri yiksek olanlarin serum laktat degerlerinin, ISS skoru dugik olanlardan
daha ylksek oldugu ve mortalitenin belilenmesinde Onemli bir parametre
oldugu bildirilmistir'®’. 66 hastanin dahil edildigi bir baska calismada hastalarin
hastaneye kabulinden 30 dakika sonra alinan ilk kan érneklerinde serum laktat
duzeyinin zirve yaptigi ve kaza sonrasi Olen hastalarda altinci saat kan
orneklerinde laktat seviyesinin yukseldigi gozlenmigtir. Bu c¢alismada laktat
dizeyinin organ yetmezligi gelismeyen grupta anlamli derecede dusuk, dlen
hasta grubunda ise diger iki gruptan daha yiiksek seyrettigi gozlenmistir'®%.
Travmali hastalarin kabuli esnasinda olgllen laktat dederi travmanin siddeti
hakkinda bize 0ngoru saglayabilir. Ciddi travmali 98 hastada yapilan bir
calismada kan laktat dizeyinin yaralanmanin ciddiyeti ve gelig ISS ile orantili
oldugu saptanmistir'®*.

Bizim g¢alismamizda gelis laktat dlzeyleri literattrle uygun olarak her iki
grupta da yuksek saptandi. Ancak SIRS ve sepsis doneminde multipl travmali
hastalarda duzeyin 1. gunde daha fazla oldugu ve bu sonucun istatiksel olarak
anlaml olmadigi belirlendi.

Sitokinler, travma sonrasi patofizyolojik suregte dnemli mediatorlerdir.

Travma olusur olusmaz baglayan inflamatuar fazda gorev alan bu sitokinlerin
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birbiri ile kompleks etkilesimleri vardir. TNF-a; travma sonrasinda inflamatuar
yanitta santral duzenleyici rol oynar ve monositler, lenfositler, kuppfer hicreleri,
makrofajlar, endotelyal hiicreler, glial hiicrelerce (retilir. Baigrie ve arkadaslari®
elektif aortik anevrizma operasyonu uyguladigi 20 hasta ve inguinal herni
onarimi yaptigi 5 hastadan olugsan 25 hastalik galismasinda operasyon sonrasi
ilk dort saatte TNF-a’da herhangi bir yukseklik saptanmamistir. IL-13 ve TNF-a
etkilerinin bir kismini, IL- 6 salinimina neden olarak gosterirler. Bu yuzden alarm
sitokinler olarak adlandirilirlar. Bu sitokinler sekonder sitokin dalgasina neden
olarak sonucda akut faz cevabini ortaya cikarirlar. Baigrie ve ve arkadaslar®
yapmis oldugu c¢alismada bunu dogrular sekilde bir ile dort saatte ortaya ¢ikan
IL-18 ve 4 ile 48 saatte IL-6 yuksekligi gelismistir. Ancak TNF-a dizeyinde
yukselme tespit edilmemistir. Etkileri sadece sistemik salinimlarina bagli
degildir. Lokal salinimlarinin varligi Suter ve arkadaglarinin yaptigi bir
calismada gosterilmistir. Bu ¢calismada ARDS’si olan hastalarin bronkoalveolar
lavaj sivilarinda (BAL) TNF-a ve IL-1 seviyelerinin plazma seviyelerinden daha
yiksek oldugu tespit edilmistir'®®. Bu veriler erken organ sitokin (iretiminin
sistemik sitokin yanitindan bagimsiz olarak hedef organ yaralanmasi
yapabilecegini gostermistir. TNF-a immun reaksiyonlar ve inflamasyonla iliskili
bir sitokindir. Temel kaynagdi monosit ve makrofajlar olsada aktif mikroglialar,
astrositler ve iskemik néronlar da da Uretebilmektedirler. Bircok ¢alisma iskemik
ve travmatik beyin hasarinin patofizyolojisinde de sitokinlerin belirgin olarak rol
aldigini gostermektedir®'. Arand ve arkadaslar*® 72 siddetli multipl travmasi
olan ve 22 izole kafa travmasi olan hastada serum TNF- q, IL-1a, IL-6, IL-8 ve
IL-12 dizeylerini travma sonrasi ardisik olarak dedisik periyodlarda incelemisler
ve TNF-a’yi travmanin hi¢ bir peryodunda yuksek olarak saptamamislardir.
Ancak IL-6’y1 travmanin erken donemlerinden itibaren yuksek saptamislardir.
Ayrica travma sonrasi kaybedilen hastalarda yasayan hastalara gore serum IL-
6 diizeyini belirgin olarak yiksek saptamislardir. Liu'®*, Yamasaki ve
arkada§lar|165 yaptiklari deneysel g¢alismalarda TNF-a’nin diger proinflamatuar
sitokinler olan IL-1B3, IL-6 ve IL-8le beraber fokal iskemiyi takip eden SSS
hasarinda rol oynadigini, serebral iskemide =zararli etkileri oldugunu
gOstermiglerdir. Coklu sistem yaralanmasi ve yaniklari olan hastalarda TNF-a
dizeylerinin belirgin artigi tespit edilmigtir166. Ancak bazi arastirmacilar septik

soklu hastalarda anlamli TNF-a artisini gdstermede basarisiz olmuslardir'®’.
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Travmaya akut faz yanitinda TNF-a’'nin rolinu karigtiran, bu bulgulari
gOstermeyen cesitli calismalar da vardir. Bu tutarsizliklarin nedenleri acgik
degildir, ancak dolasimdaki TNF’nin salminin fazik yapisi, ¢odzllebilir
reseptorlere baglanmasi ve TNF’nin yerel tretiminde farkliliklar olmasi ile ilgili
olabilir'®. Sonuc, TNF-a’'nin tanisal marker olarak kullanimi kanitlanmamistir™.

Calismamizda, gruplarimiz TNF-a ortalama degerleri bakimindan
karsilastirildiginda izole kafa travmal hasta grubunda Uglincli ginde TNF-a
degerinin yukselmeye bagladigi buna karsilik multiple vuacut travmali hasta
grubunda ise bu yukselmenin besinci gunden itibaren oldugu, ancak bu
degerlerin referans sinirlan igerisinde oldugu tespit edildi. SIRS, sepsis
gelisiminde her iki grup arasinda TNF-a duzeyleri bakimindan bir anlamlilik
saptanmadi. Bu kismen TNF-a’nin en yuksek dizeyine bir veya iki saatte ulasip
ve 4-6 saatte anlamli olarak dusmesine ve bu zaman arasinda bir yerde
sepsisin sistemik belirtilerinin gerceklesip, septik olayin gerilemesine ve TNF
diizeylerinin temel seviyelere ddnmesine baglanabilir'>.

IL-1B8; kapiller endotelyal gegirgenligi artirarak ve I6kositlerin
endotelyuma adhezyonuna yardimci olarak enflamatuvar dizinin baglamasindan
sorumludur. Boylece IL-1B verilen yanitlarin timu konaga zarar vermez. IL-13 T
lenfosit proliferasyonunu, lenfosit aktive eden maddelerin Uretimini ve C3
biyosentezini uyarir'®®. Endotoksin ve diger enfeksiydz ajanlara karsi
enflamatuar yanitin gelismesinde ¢ok onemli yer tutmakta ve akut faz yanitini

uyarmaktadir'®

. Akut faz reaktanlari uyari sonrasi bir aya kadar artabilirken IL-
1B8’in etkisinin ortaya ¢ikmasi i¢in serumda surekli yuksek duzeylerde olmasi
gerekmez. Bu markerin etkinligini degerlendiren birgok c¢alisma septik
hastalarda yapilmistir ve bunlarda IL-13 seviyelerinin 6lum veya MODS ile
korele olmadigi gdsterilmistir'®®. Travmada gec mortalite genellikle sepsise
sekonderdir. IL-1B duzeyleri ile sepsis siddeti arasinda agik bir iligki yoktur13.
TNF gibi IL-1B’da proinflamatuar 6zellik gosterir ve SSS reseptorlerine
sahiptir. SSS deki inflamatuar cevabin olugsmasinda ve surdurulmesinde
etkilidir. IL-18, beyindeki major formu teskil etmekte, ndron, mikroglia, astrosit,

170

oligodendrosit ve endotelyal hiicrelerden salgilanmaktadir'”. insanlarda ve

hayvanlarda yapilan immunohistokimyasal c¢alismalarda, hem hipotalamus

hemde diger alanlarda IL-1B immiinoreaktivitesine rastlandigi bildirilmistir'".
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Kostulas ve arkadaslari'? iskemik inmeli hastalarda IL-18 mRNA
ekspresyonunun saglikli bireylerle kargilastirildiginda 1. gunde arttigini
gostermislerdir. insan kafa travmalarinda mikroglial IL-18 gozlenmistir*'. IL-1’in
salinimi travmadan 1 saat sonra baslar ve 3-4 saatte maksimum olur,
dolagsimdaki yarit OmrG altt dakikadir. Bu durum yaralanmadan sonra
saptanmasini TNF-a’ya gore daha az olasi hale getirmektedir. Normal referans
degeri 0-20 pg/ml'dir®". Elektif aorta cerrahisi uygulanan 20 hastadan 17
tanesinde IL-1B dluzeylerinde operasyondan sonraki ilk dort saat igerisinde kisa
siireli bir yiikselme meydana geldigi Baigrie ve arkadaslari® tarafindan yapilan
calismada gosterilmistir.

Calismamizda her iki grubun IL-18 ortalama degerleri bakimindan
karsilastiriimasinda diger parametrelerden farkli olarak izole kafa travmali hasta
grubunda sifirinci ve birinci ginde IL-1B degerinin multiple vicut travmall hasta
grubuna goére daha yuksek seyrettigi, sonucun istatistik agidan anlamli oldugu
tespit edildi. Gruplar arasinda SIRS gelisim déneminde bu degiskenin sifirinci
ve birinci glndeki ortalama degerlerinin izole kafa travmali hasta grubunda
daha yuksek oldugu saptansa da olgulen IL-18 degerleri normal referans
araligindadir. Verilerimiz galismalardaki bulgularla benzerlik gstermektedir'®®.

IL-6’'nin ana etkisi akut faz proteinlerinin hepatik sentezini uyarmaktir.
Ozellikle inflamatuar olaylarda mononikleer fagositlerden mikrobik uyarilara
direkt yanit olarak ve TNF-a ile IL-1 Uretimine sekonder olarak salinan bir
sitokindir’®. IL-6 serumda daha uzun siire yilksek kalir ve TNF-o’ dan daha
kolay tespit edilebilir . Giannoudis ve arkada§lar|n|n88 calismasinda 31 klnt
travmali hastanin deg@erlendiriimesi yapilmigtir. Hastalarin hepsinde de
TRISS=9 tespit edilmis, ortalama bu hastalar hastanede yedi gin kalmis ve bu
hastalarin yaralanmalarinin ilk 6.saatinde, 1, 3, 5 ve 7.gunlerinde IL-6 ve
nefelometrik olarak da CRP duzeyleri ¢alisiimistir. Toplam 31 hastanin 25
tanesi opere edilmis ve opere edilen hastalardan bir hasta ARDS/yag embolisi
sendromu nedeniyle cerrahiden 32 saat sonra ex olmustur. Giannoudis ve
arkadaslarinin® calismasina gére hastalarin baslangic IL-6 degeri basvuru
esnasinda yuksek tespit edilmis ve yedi gunluk izlem boyunca yavas bir sekilde
kontrol degerlerine donmustir. Serum CRP degerleri ise baslangi¢cta normal
saptanmig, yaralanmanin 24-72. saatleri arasinda zirve degerine ulasarak

giderek dusme goOstermis ancak yedi gun sonunda hala normalden ylksek
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seviyelerde tespit edilmistir. Svobo ve arkadaslarinin'”® yaptiklari bir calismada
42 multiple travmali hastada serumda IL-1,IL-2, IL-6 ve TNF-a duzeylerini
incelemisler ve bunlarin icinde sadece serum |L-6 dizeyinde belirgin artis
saptamiglardir. Jiang ve arkadaslarinin’* yaptiklari calismada 17 travmali
hastada serum IL-6, IL-8 ve TNF diuzeylerinin kontrol gruba goére belirgin olarak

5

yiksek oldugunu bulmuslardir. Foex ve arkadaslarinin’ multiple travmali

hastada serum IL-6 ve TNF-a dizeyini incelemigler ve tum hastalarda IL-6’yI

belirgin yuksek saptamislardir. Hoch ve arkadaslarinin'’

multiple travmali
hastalarda serum IL-1a, IL-6, IL-8, TNF- a duzeyleri ile travmanin siddeti
arasindaki iligkiyi incelemigler ve IL-6 ve IL-8nin hafif ve orta siddetli travmali
hastalarda hafif ylkselmisken, agir travmali hastalarda belirgin olarak
yukseldigini saptamiglardir. Gebhard ve arkadaslarinin' yaptiklari  bir
calismada da travmall hastalarda travmanin siddeti ile dogru orantili olarak
serum |IL-6 duzeyinin arttigi ve artisin ¢ok erken donemde oldugunu
bildirmislerdir.

IL-6 duzeylerinin travma sonrasinda arttigi pek ¢ok c¢aligsmada
gésterilmi§tir12. Calismamizda IL-6 ortalama degerlerinin her iki grup
hastalarimizda yuksek seyrettigi, bununla beraber bu yuksekligin multiple vicut
travmali hasta grubunda daha belirgin oldugu goézlendi. Calisma IL-6
dizeylerindeki bu artisin travma sonrasi olusan doku hasarina bagl
olabilecegini dusundurmektedir.

Sitokinlerin tanisal degerini saptamaya yoOnelik olarak buyuk bir
¢ogunlugunu SIRS’li olgularin olusturdugu hastalarda yapilan bir ¢alismada
sitokin duzeyleri anlamh olarak ylksek bulunmus, bu dizeyler IL-6 i¢in >54
pg/ml (normal degeri <10 pg/ml) olarak belirlenmigtir. Bu sitokinin ates ve
I6kositoz gibi SIRS kriterlerinden daha iyi bir gésterge oldugu bildirilmistir'”’.
SIRS olan hastalarla sepsisli hastalarin IL-6, CRP ve PCT duzeylerinin
karsilastirildigi bir calismada diger iki belirtece gore IL-6’nin sepsisin ayriminda
daha kullanigl oldugu belirtimekte ve bu konuda yayimlanmis pek c¢ok
calismada IL- 6’'nin sepsis veya septik sokun gostergesi olarak kullanigh bir

78, Billeter ve arkadaslarinin’® 1032 travma

belirte¢ olacagini bildirmektedir
hastasi ile yaptiklari c¢alismalarinda PCT ve IL-6 duzeylerindeki erken

yukselmenin ve bozulmus 24 saatlik Laktat klirensinin, travma sonrasi gelisen
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septik ve septik olmayan komplikasyonlarin ayirt edilmesinde anlamli oldugu
belirtiimektedir.

Travma sonrasi lokal ve sistemik mediator salinimi diger organlarda
oldugu gibi hasarli beyin dokusunda da gergeklesmektedir. SSS’de
inflamasyonu baslatan proinflamatuar sitokinler IL-1a, IL-1B, INF-y ve IL-6’dir*?.
Yapilan bir galismada TBI sonrasi IL-6 seviyesinin ¢ok erken artigi bu belirgin
artisin dusuk sag kalim oranlari ile iligkili oldugu belirtilmistir. Ayni ¢calismada bu
durumun sadece kafa travmali hastalar i¢in degil diger major travmali hastalar
icin de gecerli oldugu ifade edilmektedir®®. Kosman ve arkadaslarinin®®
calismasinda TBI sonrasi yetiskinlerin BOS ve kaninda erken donemlerde IL-6
seviyesinde artig gorulmus ve bu artisin 2. ginde en yuksek duzeyde oldugu
belirtiimistir. McClain ve arkadaslarlnln181 ciddi kafa travmasi sonrasi IL-6
seviyesinin arttigi, hastaneye kabul sirasinda yuksek olan degerlerin hastane
bakimi sirasinda azaldigi, bu azalmanin GKS’si ylksek olan hastalarda GKS’si
dusuk olanlara goére daha hizli oldugu bildiriimektedir. Bu durum IL-6'nin
travmanin ciddiyeti ile olan iligkisini gdstermektedir. Giannoudis ve
arkadaslarinin® degerlendirmelerine gore ise travma hastalarinda IL-6 septik
komplikasyonlari dngérmede iyi bir marker olmadigi ancak daha ¢ok hasarin
boyutu ile iligkili oldugu vurgulanmaktadir. Raporlarina goére IL-6 travmatik
uyarinin bir markeri gibi goérunmektedir. Anlamli derecede artmis seviyeleri
travma sonrasi 1- 4. saatte gorulur ve hastaligin ciddiyeti ile iligkilidir.

Calismamizda hem izole kafa travmali hemde multipl vicut travmali olan
hastalarimizda IL- 6 degiskenin ortalama degerlerinin SIRS ve sepsis gelistigi
dénemde yuksek oldugu ancak bu yuksekligin multipl vicut travmali hasta
grubumuzda belirgin derecede daha fazla oldugu tespit edildi.

IL-10 insan immun yanitinda bulunan en dnemli antiinflamatuar sitokindir.
IL-10 antiinflamatuar etkisini IL-1a, TNF-a, IL-8, INF-y, IL-6 ve prostaglandin
metabolitleri gibi inflamasyon mediatorlerini inhibe ederek gésterir182. Travmayi
takiben ilk glinlerde plazma IL-10 dizeylerinde artma tespit edilmistir'®.
Politravma hastalarinda ve major cerrahi sonrasindaki artig travmanin ciddiyeti
ile iliskilidir'>.

Hensler ve arkadaslar'® izole kafa travmali, 50 multiple travmali (kafa
travmasi dahil) ve 39 kafa travmasi olmayan multipl travmali hastada serum IL-

10 ve 13 duzeylerini incelemislerdir. Serum IL-10 duzeyi her U¢ grupta da
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kontrol grubuna gore belirgin olarak yuksek bulunmugken, IL-13 duzeyinde
herhangi bir artis saptanmamigtir. Neidhart ve arkada§lar|185 417 travmali
hastada kontrol grubuna gore ve 1ISS>25 olan travmali hastalarda 1ISS<25 olan
travmali hastalara gore serum I[L-10 duzeyini belirgin olarak yuksek tespit

etmiglerdir. Taniguchi ve arkadaslari'®

gogus ve batin travmasi olan 20
hastada serum IL-6 ve IL-10 duzeylerinin travmadan hemen sonraki donemde
arttigini ve ozellikle de IL-6/IL-10 oraninin travmanin siddeti ile ¢ok yakin bir
iliskide oldugunu bildirmislerdir. Stensballe ve arkadaglarl187 calismalarinda IL-6
ve IL-10 dizeylerinin travma sonrasi arttigini gostermiglerdir. Hastalarin
kabulinden 24 saat sonra yasayan ve yasamayanlar arasinda IL-10 duzeyleri
bakimindan fark bulunmamistir. Sasirtici olarak 12. saatteki yiksek olan IL-10
seviyelerinin anlamli olarak daha duguk mortalite ile iligkili bulmuslardir.

Ancak diger galismalarda major cerrahi islem yapilan hastalarda IL-10
sekresyonunun degismedigi ve travma hastalarinda konsantrasyonlarinin
baskilandigi gosterilmistir'®®.

Travmatik beyin hasari sonrasi IL-10, IL-4 ve TGF’nin de serum ve
BOS’da bulundugu rapor edilmektedir®?. Yapilan bazi calismalarda, septik
hastalarda IL-10 duzeyleri tespit edilmis ve septik soklu hastalarda bu seviyenin
daha yiiksek oldugu bildirilmistir'®®.

Bizim ¢calismamizda da; her iki grupta IL-10 degerleri kargilastirildiginda
ortalama degerlerin ilk gunlerde daha belirgin olmak Uzere yuksek oldugu
goruldu.

SIRS ve sepsis donemlerinde ise yine IL-10 duzeylerinin ilk gunler de
belirgin olmak Uzere yUksek seyrettigi, ancak bu yuksekligin multipl vicut
travmali hasta grubumuzda daha fazla oldugu tespit edildi. Sonuclarimiz
literatire uyumlu goérinmektedir.

Birgok ¢alismada gelisen inflamatuvar surecle baglantili olarak hem kafa
hemde multipl travmada hastalarinda SIRS gelisim oranlarinin arttidi
bildirilmektedir'®141:142143 - Bizim sonuglarimizda, SIRS gelisimi bakimindan
calismalar ile benzerlik gostermektedir. Ancak kafa travmali hastalarda sepsis
gelisimin daha yuksek olmasinda yogun bakimda kalis suresi, mekanik
ventilasyon silresinin uzamasi ve buna sekonder gelisebilecek pndmoni yada
diger enfeksiyonlar, uzun sdreli yodun bakimda kalis suresinin etken oldugunu

dusunmekteyiz.
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SONUG ve ONERILER

Multipl viicut travmali ve izole kafa travmali hastalarda SIRS-sepsis

gelisimi ile baglantili olarak akut faz reaktanlari ve sitokinlerin dizeylerinin

incelendigi calismanin sonuglari asagida ozetlenmistir:

Calismamiza tum travmali hastalarin (68 hasta), 36’si izole kafa travmali,
32’si multipl vicut travmali grupta yer ald1.

Hastalarimizin % 72,1'i (n:49) erkek, %27,9u (n:19) kadin ve yas
ortalamasi 35,2+13,39 olarak tespit edildi.

izole kafa travmasi olan hastalarin %44,4 oraniyla daha mortal seyrettigi
belirlendi. Bu oranlar trafik kazalarinin halk saghgi problemi olarak
onemli bir yer tuttugunun gostergesi olarak kabul edilebilir.

Hastalarin ISS ve GKS degerleri arasinda Pearson korelasyon kat sayisi
ile karsilastiriimasinda dogrusal ve ters yonde orta derecede anlamli bir
iliski saptandi (r=- 0.525, p< 0,001).ISS degerleri izole kafa travmali
hastalarda daha ylksek (ortalama 32.55 + 12.84), GKS skorunu daha
duguk (ortalama deger 8.9 £ 5.6) olarak gozlemlendi.

Bu veriler is1ginda ISS ve GKS skorlarinin travmall hastalarda travmanin
siddetini belirleme ve mortalite oranlarini 6ngérmede kullanilabilecegini
dugsunmekteyiz.

SIRS gelisimi istatistik olarak anlamli olmasa da izole kafa travmasi
grubunda %380,6 oraniyla daha fazla oldugu tespit edildi.

Sepsis gelisiminin izole kafa travmal hasta grubunda %38,9 oraniyla
daha yuksek oldugu ve hastalardan da %71,4’nde (n=10) mortalite
gelistigi belirlendi. Literaturlere gore dusuk GKS degerleri ve sepsis
gelisimi mortalite orani arttirmaktadir. Kafa travmali hastalarimizdaki
sepsis ve mortalite oranlarinin yiksek saptanmasinda dusuk GKS, daha
fazla mekanik ventilasyon ihtiyaci, uzun sure mekanik ventilasyon
uygulanmasi ve buna paralel olarak Ozellikle yogun bakimda kalg
suresinin uzunlugunun 6nemli oldugunu dugunmekteyiz.

Travma hastalarinda dusuk GKS, yuksek ISS degerlerinin SIRS- sepsis
gelisimi ile iligkili 6nemli faktor olarak incelenmesi gerektigi kanatindeyiz.
CRP, her iki grupta hem normal suregte hem de SIRS ve sepsis gelistigi
donemlerde yuksek duzeylerde tespit edildi. Klinikte yaygin kullanimi
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olsa da, travma sonrasi inflamasyonda, sepsisin tani ve siddetinin
degerlendiriimesinde tek bagina zayif kaldigi gézlemlendi.

PCT degerlerinin izole kafa travmali hastalarda normal degerlerde
seyrettigi, multipl travmali hasta grubunda ise literatirle uyumlu olarak
yukselis profili gosterdigi belirlendi. Sepsis gelisiminde ise multipl travma
grubunda degerlerin daha yiuksek duzeyde seyrettigi, ancak bu farkhligin
istatistik agcidan anlamli olmadigi belirlendi.

D- Dimer yuksekliginin SIRS gelistigi donemlerde benzer oldugu ancak
sepsis doneminde kafa travmali grupta daha yuksek seyrettigi saptandi.
Bu durum kafa travmali hastalarda koagllasyon parametrelerinin
monitorizasyonunu onemli kilmaktadir. Bundan baska koagullasyon
parametrelerinin yakin takibi erken agamalarda koagulasyon bozuklarinin
tedavisinde faydali olabilecedi fikrindeyiz.

Hastalarin gelis laktat duzeyleri literature uygun olarak her iki grupta da
yuksek saptandi. Ancak SIRS ve sepsis doneminde multipl travmali
hastalarda Laktat dizeyinin 1. ginde daha fazla oldugu ve bu sonucun
istatiksel olarak anlamli olmadigi belirlendi.

TNF-a ortalama deg@erleri bakimindan kargilastirildiginda her iki grupta
SIRS, sepsis gelisiminde degerlerin yukselme gosterdigi ancak referans
degerleri arasinda kaldigi gozlendi. Bu kismen TNF-a’ nin en yuksek
duzeyine bir veya iki saatte ulasip ve 4-6 saatte anlamh olarak
dismesine ve bu zaman arasinda bir yerde sepsisin sistemik belirtilerinin
gerceklesip, septik olayin gerilemesine ve TNF-a duzeylerinin temel
seviyelere donmesine baglanabilecedi dusuncesindeyiz.

Calismamizda diger parametrelerden farkh olarak SIRS gelisim
doneminde IL-1B ortalama degerlerinin izole kafa travmal hasta
grubunda sifirinci ve birinci ginde daha yuksek duzeylerde seyrettigi
ancak referans araliginda oldugu belirlendi. Bu durumun travmadan 1
saat sonra salinmaya baslanmasi ve 3-4 saatte maksimum dizeye
ulasmasi ve yari dmrinun kisa olmasi nedeniyle yaralanmadan 12-24
saat sonra (hastalarimizin kabul edilme suresi) plazmada saptanmasini

daha az olasi hale getirdiginden kaynaklanabilecedi fikrindeyiz.
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e |L- 6 ve IL-10 degdiskenin ortalama degerlerinin SIRS ve sepsis gelistigi
donemlerde her iki grupta yuksek oldugu ancak bu yuksekligin multipl
vucut travmali hasta grubumuzda belirgin derecede daha fazla oldugu
tespit edildi. IL-6 ve IL-10 travma siddeti ile dogru orantilidir ve travmatik
uyarinin  bir markeri gibi gorunmektedir. Travmanin siddeti ve
mortalitesini ongormede travma skorlari ile birlikte kullanilabilecegi
kanatindeyiz.

Travmall hastalarda gerek mortalite gerekse erken ve ge¢ donem
komplikasyonlarin  belirlenmesinde ¢ok farkli parametrelerin  kullanildigi
gunumuzde 6zellikle molekuler tiptaki ilerlemeler sayesinde inflamatuvar serum
belirteclerinin incelenmesi populer olmustur. Calismamizda hastalarin yedi gln
boyunca takip edilmesi kullanilan biyokimyasal parametrelerin sepsis gelisimini
ongormedeki etkinlik igin yeterli olmamigtir. Bu nedenle daha fazla hasta sayisi
iceren, travma sonrasi daha erken saatler ve gunlerden baglayarak seri serum
Olgumlerini kapsayan daha uzun sureli galismalarin gerektigini soylemek dogru

olacaktir.
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SIMGELER VE KISALTMALAR DiZziNi

ABD : Amerika Birlesik Devletleri

ADTK : Arag Disi Trafik Kazalari

AITK : Arag i¢i Trafik Kazalari

ASY : Atesli Silah Yaralanmalari

ARDS : Adult Respiratory Distress Syndromu
(Akut Solunum Sikintisi Sendromu)

a2AP : a2 Antiplazmin

azMG : a2 Makroglobulin

ACCP : American College of Chest Physicians
(Amerikan Gogus Hastaliklari Dernegi)

ACTH : Adrenokortikotropik Hormon

AFP : Akut Faz Proteini

AlIS : Abbreviated Injury Scale
(Kisaltilmis Yaralanma Skalasi)

ASH : Antijen Sunan Hucreler

ATP : Adenosin Trifosfat

ATS : American Thorax Society
(Amerikan Toraks Toplulugu)

BOS : Beyin Omurilik Sivisi

ca” : Kalsiyum

CARS : Compansatory Antiinflammatory Response Syndrome

(Kompensatuar Antiinflamatuar Yanit Sendromu)
CALC-i : Kalsitonin
CD11a/CD18: Lokosit Aracili Molekdl- 1
CD11¢/CD18: intraselliiler Adezyon Molekiilii
CD11b/CD18: Makrofaj Antijeni-1

CoA : Koenzim A

CRF : Kortikotropin Salgilatici Faktor

CRH : Kortikotropin Salgilatici Hormon

CRP : C-Reaktif Protein

CSF : Koloni-Stimulan Faktor

DAMPs : Damage-Associated Moleculer Paterns
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DD
DiC

DKAY
ELAM-1
ESICM

F Xl

F Xla
FIX

FX
FVi
FXIil
FYO
G-CSF
GKS
GM-CSF
GM-CSF
HDL

HMG-1

hs-CRP

ICAM-1
IL-1
IL-1B
IL-6
IL-10
IL-12
IL-18
IFN
INR

(Hasar Aracili Molekuler Paternler)

: D-Dimer

: Dissemine intravascular Coagulation

(intravaskiler Koagiilasyon)

: Delici-Kesici Alet Yaralanmalari
: Endotelyal Lokosit Adezyon Molekulu 1

: The European Society Of Intensive Care Medicine

(Avrupa Yogun Bakim Toplulugu)

: Faktor 11

: Aktive Faktor 11

: Faktor 9

: Faktor 10

: Faktor 8

: Faktor 13

: Fibrin Yikim Urtnleri

: Granulosit Koloni Stimalan Faktor

: Glasgow Koma Skalasi

: Granulosit-Monosit-Koloni-Stimulan Faktor
: Granulosit Makrofaj Koloni Stimilan Faktor

: High Dancity Lipoprotein

(Yuksek Dansiteli Lipoprotein)

: YUksek Motiliteli Grup Protein 1

(High Mobilitiy Group)

: high-sensitivity C-reaktive Protein

(yUksek-hassasiyetli C-reaktif Protein)

: Intraselliler Adezyon Molekulu 1
: interldkin 1

: interlékin 1 Beta

: interldkin 6

: interlékin 10

: interldkin 12

: Interlékin 18

: Interferon

: internasyonal Normalizasyon Orani
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ISS

KD

kg
KiB
LBP
LDH
LFA-1
LPS
LT
LTB
LTB4
LTC4
LTD4
LTE
MAC-1
M-CSF
mmol
mg
MHC

MMF
ml
MIP-1a

MODS

MOF
mRNA
NAF
NF-«xB
NF

NO
OAB

: Injury Severity Score

(Travma Siddet Skoru)

: Kilodalton

: kilogram

: Kafa igi Basing

: Lipopolisakkarit Baglayici Protein
: Laktat Dehidrogenaz

: CD11a/CD18

: Lipopolisakkarid

: Lenfotoksin

: LOkotrien B

: LOkotrien B4

: LOkotrien C4

: LOkotrien D4

: LOkotrien E

: Macrophage-1 Antigen

: Monosit-Makrofaj Koloni Stimulan Faktor
: milimol

: miligram

: Major Histocompatibility Complex

(Doku Uygunluk Kompleksi)

: Makrofaj Migrasyon Faktor
: mililitre

: Macrophage inflammatory Protein 1 Alpha

(Makrofaj inflamatuar Protein 1 Alfa)

: Multiple Organ Dysfunction Syndrome

(Coklu Organ Fonksiyon Bozuklugu Sendromu)

: Multiple Organ Failure (Coklu Organ YetmezIigi)
: Mesajci RibonUkleikasit

: Notrofil Aktive Edici Peptit

: NUkleer Faktor Kappa B

: Nuklear Faktor

: Nitrik Oksit

: Ortalama Arteriyel Basing
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PCT
PAF
PAI-1
PAM
PAMPS

PCT
PDGF

PGE2
PGI2
PMNL
PRR

RNA
ROS
SCCM

SGOT
SGPT
SIRS
SIS
SKA
SKB
SSS
TBH
TF
TGF a

TGFB

TNFR

Th1

: Prokalsitonin

: Trombositleri Aktive Eden Faktor

: Plazminojen-Aktivatér inhibitér-1

: Peptidyl-Amidating Mono-Oxygenase

: Patojen-Associated Moleculer Patterns

(Patojen lliskili Molekuler Paternler)

: Procalcitonin

: Platelet Derive Growht Factor

(Trombosit Kaynakh Bliyume Faktoru)

: Prostaglandin E2
: Prostasiklin
: Polimorfonukleer Notrofil Lokositler

: Patern Recognition Receptors

(Patern Hatirlayici Reseptorler)

: Reoksiribonukleikasit
: Reaktif Oksijen Redikalleri
: Society Of Critical Care Medicine

(Yogun Bakim Toplulugu)

: Serum Glutamik Oksalasetik Transaminaz
: Serum Glutamik Piruvik Transaminaz

: Systemic Inflammatory Response Syndrome

: Serebral Kan Akimi

: Serebral Kan Basinci

: Santral Sinir Sistemi

: Travmatik Beyin Hasar!

: Tissue Factor (Doku Faktor)

: Transforming Growht Factor Alpha

(Transforme Edici Buyume Faktorla Alfa)

: Transforming Growth Factor Beta

(Transforme Edici Buyume Faktoru Beta )

: Tumor Necrosis Factor Reseptor

(TGmor Nekroz Faktdr Reseptori)

: Yardimci T Lenfosit 1

: Surgical Infection Society (Cerrahi Enfeksiyon Toplulugu)
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TLR

t-PA

TXA2
VCAM-1

TGF a

TGFB

TNF-a

t-PA

TXA2

: Toll —Like Reseptor

(Toll Benzeri Reseptor)

: Tissue Plasminogen Activator

(Doku Plasminojen Aktivatori)

: Tromboksan A2

: Vasculer Cell Adhesion Molecule 1

(Vaskuler Adezyon Molekull 1)

: Transforming Growht Factor Alpha

(Transforme Edici Buyume Faktoru Alfa)

: Transforming Growth Factor Beta

(Transforme Edici Buyume Faktorlu Beta )

: Tumor Necrosis Factor Alpha

(Tumor Nekroz Faktor Alfa)

: Tissue Plasminogen Activator

(Doku Plasminojen Aktivatori)

: Tromboksan A2
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