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ÖZET 

Sitokin Filtresi ile Sürekli Venövenöz Hemodiyafiltrasyonun Sepsiste 

Etkinliği 

Dr.Mehtap Yıldırım, Cumhuriyet Üniversitesi Anesteziyoloji ve 

Reanimasyon AD, Sivas, 2018 

 

Giriş ve Amaç: Sepsis “ enfeksiyona karşı disregüle konak yanıtına bağlı 

hayatı tehdit eden organ disfonksiyonu ” şeklinde tanımlanmıştır (1). Sepsiste, çok 

çeşitli inflamatuvar sitokinler ve biyolojik olarak aktif mediyatörler salgılanmaktadır 

ve organ yetersizliklerinin gelişmesinde bu maddelerin aktif rol oynadıkları 

düşünülmektedir (2,3). 

Sürekli renal replasman tedavisi biyouyumluluğu yüksek membranlarla, 

yüksek akım gücüne sahip, difüzyon ve konveksiyonun birlikte veya ayrı ayrı 

kullanılmasıyla yapılmaktadır (4,5). 

Bu prospektif randomize, çift kör ve kontrollü çalışmada sepsis tanısı alan 

akut böbrek hasarı gelişen hastalarda sürekli venö-venöz hemodiyafiltrasyon 

(CVVHDF) için kullanılan EMİC 2 filtresinin AV600S filtresi ile karşılaştırılarak 

sepsisteki etkinliğini, akut böbrek hasarı nedeniyle seviyesi yükselen toksinlerin 

eliminasyonu ve sepsisteki inflamatuar mediatörler üzerine olan etkilerini 

karşılaştırmayı amaçladık.  

Gereç ve Yöntem: Araştırma Sivas C.Ü. Sağlık Hizmetleri Araştırma ve 

Uygulama Hastanesi Anestezi ve Reanimasyon Yoğun Bakım Ünitesi’nde tedavi 

gören, sepsis tanısı alan ve kreatinin değeri 2,0 mg/dL üzerinde olan 

hemodiyafiltrasyon uygulanan 38 hastadan oluştu. Ancak tedavi sırasında derin 

hipotansiyon gelişen 2 hasta, diyaliz setinde kan pıhtılaştığı için diyalizi 

sonlandırılan 1 hasta ve tedavi sırasında exitus olan 1 hasta çalışmadan çıkarıldı. 
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Hastaların CVVHDF başlanmadan önce APACHEE2 ve SOFA skorları 

hesaplandı. Hematokrit, beyaz küre, kan basıncı, kalp atım hızı ve ateş değerleri 

ölçülerek kaydedildi. Ayrıca Prokalsitonin (PCT), Tümör nekrozis faktör alfa (TNF-

α), İnterleukin 6 (IL-6), İnterleukin 1(İL-1) kan değerleri de işlem öncesi, 8., 16.ve 

24. saatlerde kaydedildi.  

Bulgular: AV600S filtreli ile EMİC2 filtreli gruplar karşılaştırıldığında; 

EMİC 2 filtreli grupta TNF-α değeri düşük, vücut ısısı ise normal sınırlar arasında 

bulunmuştur. Gruplar arasında APACHEE-2, SOFA, IL-1 beta, IL-6, PCT, 

hematokrit, sistolik, diyastolik, ortalama kan basıncı ve kalp hızı ölçümleri arasında 

anlamlı fark bulunmamıştır. 

Sonuç: Sınırlı sayıdaki akut böbrek hasarı gelişen sepsis tanısı alan hastalarda 

EMİC 2 ve AV 600S filtreleri ile yapılan CVVHDF de , filtrelerin inflamatuar 

sitokinlerin eliminasyonu üzerinde TNF-α sitokini dışında anlamlı bir değişikliğe 

neden olmadığı kanaatindeyiz. 

Anahtar kelimeler: sepsis, akut böbrek hasarı, inflamatuar sitokinler, sürekli 

venövenöz hemodiyafiltrasyon 
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ABSTRACT 

The Efficacy of Continuous Venovenous Hemodiafiltration with 

Cytokine Filter on Sepsis 

Mehtap Yıldırım MD. , Cumhuriyet University Anesthesiology and 

Reanimation Department, Sivas, 2018 

Introduction and Aim: Sepsis is defined as “Life threatining organ 

dysfunction due to dysregulated host response to infection (1).” In sepsis, numerous 

inflammatory cytokines, arachidonic acid metabolites, vasoactive substances, 

thrombogenic agents and other biologically active mediators are released and it is 

believed that, these substances are thought to play a critical role in the development 

of organ insufficiency (2,3). 

Continuous renal replacement therapy is made with high biocompatibility 

membranes that have high current power by using diffusion and convection together 

or seperately (4,5). 

In this prospective randomised, double-blinded and controlled study; we 

aimed to compare EMIC 2 and AV600S filters used for continuous venovenous 

hemodiafiltration (CVVHDF) in termes of the effects on sepsis, elimination of toxins 

that are elevated due to acute renal injury and the effects on inflammatory mediators 

in severe sepsis. 

Material and Method: 38 patients who were diagnosed with severe sepsis 

and who had creatinine level higher than 2.0 mg / dL, were treated with 

hemodiafiltration in Anesthesia and Reanimation Intensive Care Unit of C.U. Health 

Services Research and Application Hospital are included in this research. But 2 

patients that have severe hypotension during the therapy, 1 patient whose dialysis 

was ended because of coagulation on dialysis set and 1 patient who is exitus during 

therapy were excluded from the study. 

APACHEE2 and SOFA scores of the patients were calculated before 

CVVHDF starts. Hematocrit, white blood cell, blood pressure, heart rate and body 
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temperature values were measured and recorded. Procalcitonin (PCT), tumor 

necrosis factor alpha (TNF-α), interleukin 6 (IL-6), interleukin 1 (IL-1) values on 

blood were also recorded before the process and on 8th, 16th and 24th hours of the 

process. 

Findings: When AV600S filtered and EMIC2 filtered groups are compared; 

TNF-α values are low and body temperature is normal in EMIC 2 filtered group. 

There is no significant difference between the groups in terms of the measurements 

about APACHEE-2, SOFA, IL-1 beta, IL-6, PCT, hematocrit, systolic diastolic and 

mean blood pressures and heart rate. 

Result: We think that the filters don’t cause a significant change on 

elimination of inflammatory cytokines, except TNF-α, on limited numbers of patients 

that have sepsis with acute renal injury are taking CVVHDF with EMIC 2 and AV 

600S. 

Keywords: sepsis, acute renal injury, inflammatory cytokine, continuous 

venovenous hemodiafiltration 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Sepsis enfeksiyona karşı disregüle konak yanıtına bağlı hayatı tehdit eden 

organ disfonksiyonu şeklinde tanımlanmış olup sepsis olgularının tanısı için yeni 

kriterlerde “kanıtlanmış enfeksiyonun yanında yaşamı tehdit eden organ yetmezliği” 

kriter olarak belirtilmektedir (1).  

Sepsis, sıklıkla akut tübüler nekroza bağlı akut böbrek hasarı (ABH) ile 

birliktedir (6). Patogenezde hipovolemi, hipotansiyon, renal vazokonstrüksiyon ve 

toksik ilaçlar (özellikle aminoglikozidler) rol alır. Sistemik hipotansiyon böbrek 

hasarına neden olma açısından en çok suçlanan faktörlerin başındadır. Direkt renal 

vazokonstrüksiyon, TNF-α gibi sitokinlerin salınımı da diğer faktörler arasında 

sayılabilir. Böbrek yetmezliği gelişen sepsis tanısı alan hastalarda mortalite 

artmaktadır. Buna neden olan faktörler arasında hemodiyaliz sırasında, lökosit-

diyaliz membran etkileşimleri sonucu proinflamatuvar mediyatörlerin salınması 

olduğu düşünülmektedir. Biyolojik olarak uyumlu membranların kullanımı ile bu 

etkileşimler önlenerek renal fonksiyonların düzelmesi ve hastanın yaşam süresinin 

uzatılması mümkün olabilmektedir (7). 

ABH tanısı alan hastaların tedavisi başlangıç olarak destek tedavisi şeklinde 

uygulanır. Bu planlama ciddi renal hasarı olan hastalarda renal replasman tedavisi 

(RRT) anlamına gelir . Akut böbrek hasarı tanılı hastalarda RRT başlanması, üremi 

ve renal yetmezliğe eşlik eden diğer ölümcül komplikasyonların önlenmesinde 

önemli bir rol oynar (8). 

Renal replasman tedavisi başlama zamanı ve tedavi rejimindeki değişiklikler 

klinik sonuçları etkilemektedir . Sürekli renal replasman tedavisi (SRRT) 12-24 saat 

boyunca diyaliz (difüzyon yoluyla solüt atılımı), filtrasyon (konveksiyon yoluyla 

solüt ve su atılımı) veya hemodiyafiltrasyon tedavilerinin sürekli olarak uygulanması 

anlamına gelir. SRRT,Intermittent Hemodiyalize (IHD) göre solüt ve sıvı atılımı 

daha yavaş olduğu ve hemodinamik parametreler daha az etkilendiği için hastalar 

tarafından daha iyi tolere edilir (9). CVVHDF, IHD için uygun olmayan hastalarda 

diyalize bağlı oluşabilecek büyük çaplı metabolik ve hacimsel değişimin en aza 

indirilmesini hedefleyen, hastanın hemodinamisini bozmadan, güvenli ve yeterli bir 
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solüt klerensi ile gün içine yayılmış daha düşük hızda diyaliz ve ultrafiltrasyona 

imkan sunan bir tedavidir (10). 

Sürekli venovenöz hemofiltrasyon(CVVH), yoğun bakımda RRT'ler içinde en 

sık kullanılanıdır. Diyaliz ile arasındaki en önemli fark, yarıgeçirgen bir zar boyunca 

basınç farkının olması ve transmembran basınç farkının bulunmasıdır (11). 

CVVHDF,CVVH diyaliz devresinin eklenmesi ile tanımlanan işlemdir. Bu 

yöntem hem hemodiyalizin hem de CVVH'nin avantajlarına sahiptir. Diyaliz ile 

karşılaştırıldığında, hemodinamik bozukluğa neden olmadan ve CVVH'nin filtrasyon 

hızları elde edilerek solut klirens oranları ve biyokimyasal kontrol sağlar (11). 

EMİC 2 polisülfon yapıda, üst düzey biyouyumluluğa sahip, orta 

büyüklükteki moleküllerin (̴̴̴̴40 kDa) süzülmesinde etkin, düşük kan akımında dahi 

yüksek etkinlik gösteren bir CVVHDF filtresidir. AV600S filtresi ise albümin gibi 

proteinleri ve diğer büyük moleküller ve hücresel kan bileşenlerini muhafaza eden 

süzülme eşiği ̴̴ 30 kDa olan bir CVVHDF filtresidir. (12). TNF-α’nın molekül ağırlığı 

17 kDa, İL-6 ‘nın 26 kDa, İL-1 beta’nın 28 kDa ve PCT ‘nin 13kDa ‘dır (13). 

Biz EMİC 2 filtresinin AV600S filtresine göre sepsiste artan inflamatuar 

sitokinleri daha fazla elimine edeceğini hipotez ettik. 

Bu prospektif randomize, çift kör ve kontrollü çalışmada sepsis tanısı alan 

ABH gelişen hastalarda CVVHDF için kullanılan EMİC 2 filtresinin AV600S filtresi 

ile karşılatırılarak sepsisteki etkinliğini, ABH nedeniyle seviyesi yükselen toksinlerin 

eliminasyonu ve sepsisteki inflamatuar mediatörler üzerine olan etkilerini 

karşılaştırmayı amaçladık.  
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Sepsis 

1990’lardan beri yüksek mortalitesi nedeniyle klinik araştırmaların ve 

konsensus toplantılarının odak noktalarından olan sepsis için tartışmalı terminoloji ve 

tanımlamalar son yıllarda netleştirilmeye çalışılmıştır. İlki 2004 yılında yayınlanan 

ve 2008 ve 2012’de revize edilen Surviving Sepsis Campaign Kılavuzlarının 

sonuncusu, Temmuz 2016’ya kadar yapılan literatür taramaları ışığında, European 

Intensive Care Medicine ve Critical Care Medicine dernekleri tarafından Ocak 

2017’de yayınlandı (14,15). 

2016 yılında ESICM (European Society of Intensive Care Medicine) ve 

SCCM (Society of Critical Care Medicine) tarafından düzenlenen Sepsis-3 isimli 

toplantıda tanımlamalar tekrar gözden geçirildi. Bu toplantılar sonucunda “Sepsis” 

tanımı “enfeksiyona karşı disregüle konak yanıtına bağlı organ disfonksiyonu” 

şeklinde değiştirildi (1).  

Sepsis olgularının tanısı için yeni kriterlerde “kanıtlanmış enfeksiyonun 

yanında yaşamı tehdit eden organ yetmezliği” kriter olarak belirtilmektedir. Bu 

organ işlev bozukluğu “Sepsis-Related Organ Failure Assessment” (SOFA) 

skorunda 2 puan ve daha fazla artış olması ile karakterizedir. qSOFA  Skoru 

(Quick-Sepsis Related Organ Failure Assessment) 2 ve üzeri sepsis akla 

getirmelidir. 

Hipotansiyon ≤100 mmHg  -> 1 puan 

GKS ≤13    -> 1 puan 

Takipne ≥22/dk   -> 1 puan                         

 2016 sepsis kılavuzunda yer alan tanımlar: 

Sepsis: Enfeksiyona uygunsuz konak yanıtının neden olduğu hayatı tehdit 

edici organ yetmezliği. 

Septik şok: Sepsisin dolaşım yetmezliği ve hücresel/metabolik bozukluk ile 

seyreden, yüksek mortalite riski ile birliktelik gösteren alt grubu olarak değiştirildi 

(1).   
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Genel belirteçler                

Ateş (> 38.3°C) 

Hipotermi (santral ısı < 36°C)  

Nabız > 90/dk  

Takipne 

Bilinç değişikliği  

Belirgin ödem veya pozitif sıvı dengesi (> 20 ml/kg 24 saat üzerinde) 

Hiperglisemi (plazma glukoz> 140 mg/dL) diyabet yokluğunda (1). 

Organ disfonksiyon belirteçleri 

Arteriyel hipoksemi (PaO2/FiO2 < 200 mmHg) 

Akut oligüri(<0,5 ml/kg/saat) 

Kreatinin artışı(>0,5mg/dl)  

Koagülasyon bozukluğu(INR>1,5-Aptt>60 sn) 

Trombositopeni( < 100,000 /µL) 

Hiperbilirubinemi(total bilirubin>4 mg/dL) 

İleus 

İnflamatuvar belirteçler  

Lökositoz (BK>12.000)  

Lökopeni (BK<4000) 

%10’dan fazla immatür form (Normal BK) 

 Yüksek CRP  

Yüksek prokalsitonin 

Doku perfüzyon belirteçleri  

Hiperlaktatemi  

Kapiller dolumda azalma 
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Hemodinamik belirteçler  

Arteriyel hipotansiyon (SKB < 90 mmHg, OAB<70 mmHg, SKB’de 40 

mmHg dan fazla azalma) (1). 

2.1.1. Sepsis Patogenezi ve Patofizyolojisi  

Sepsis fizyopatolojisinde, mikrobiyal patojenler ve inflamatuvar yanıt, 

triadında ise sistemik inflamasyon, koagülasyon ve bozulmuş fibrinoliz yer 

almaktadır. Yapılan araştırmalar dokularda oluşan enfeksiyon ve travmatik hasar 

sonucu vücutta hümoral sistemin aktive olduğunu ve çeşitli sitokinlerin salındığını 

göstermiştir (16,17). Sonuç, sistemik inflamatuvar yanıt, hemostatik değişiklikler 

ve organ hasarının ortaya çıkmasıdır(16-18).  

Mikroorganizmaların bazı antijenik yapıları ve toksinleri inflamasyonu 

başlatır. Mikrobiyal patojenler içinde gram (-) hücre duvarı komponentleri 

(endotoksinler), sepsisi tetikleyen moleküllerin başında gelmektedir. Bunun 

dışında bakterilere ait por oluşturan toksinler, peptidoglikanlar, lipoteikoik asit, 

gram (+)’ lerin superantijenleri, lipopeptitler, flagellin ve viral RNA da sepsisi 

tetikleyebilmektedir (19) . 

Lipopolisakkarid yapısındaki endotoksinin lipid A bölümü toksisiteden 

sorumludur. Ayrıca gram pozitif bakterilerin hücre duvarı yapısal komponentleri 

(peptidoglikan ve teikoik asitler), kapsül antijenleri ve ekzotoksinler (S. aureus’un 

toksik şok sendromu toksinleri (TSST), S.pyogenes‟in pirojenik toksinleri, P. 

aeruginosa’nın ekzotoksin A‟sı), mantarların hücre duvarı antijenleri, viral veya 

paraziter antijenler inflamasyona neden olabilir. Bu antijenik yapı ve toksinler 

dolaşımdaki mononukleer fagositik hücreleri CD14 reseptörüne bağlanarak 

uyarırlar. Monositlerden tümör nekrozis faktör (TNF), interlökin 1 (IL-1 beta), IL-

6, IL-8 ve trombositleri aktive eden faktör (PAF) salınır. IL-1 BETA beta ve IL-6, 

T hücrelerini aktive ederek, γ-interferon, IL-2, IL-4, granulosit-monosit-koloni-

stimulan faktörlerin (GM-CSF) salgılanmasını sağlarlar (17,18). 

Bu sitokinlerden en önemli olanları TNF-α, IL-1 beta, IL-6 ve IL10 ‘dur 

(18,20). Son yıllarda, sepsis patogenezinde endotel hücrelerinin anahtar rol 

oynadığı gösterilmiştir (21,22). Bu sitokinler lokal enfeksiyonun yenilmesinde çok 

yararlı olurken, büyük miktarlarda sentezlenerek dolaşıma karışmaları yaygın 
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endotel hücre hasarı sonucunu doğurur. Endotelin zedelenmesi hemodinamik 

değişiklikler ve organ yetersizliği ile sonuçlanır. TNF lökosit yüzeyindeki 

adhezyon moleküllerini aktive ederek nötrofillerin endotel hücrelerine 

yapışmasına neden olur. Aktive olmuş nötrofillerin degranülasyonu sonucu açığa 

çıkan proteazlar ve toksik oksijen radikalleri endotel hücresinin zedelenmesini 

kolaylaştırır. Ayrıca endotoksinin direkt etkisi veya sitokinlerin uyarımı ile 

tromboksan, prostoglandin ve lökotrienler gibi araşidonik asit metabolitlerinin 

salınması kapiller permeabilite artışına neden olur. Endotel hasarı, kapiller 

permeabilite artışı, kanın mikrosirkülasyonda göllenmesi, dolaşımdaki kan 

volümünün azalması şok ve organ yetersizliği ile sonuçlanır(23). 

Endotoksin ayrıca kompleman sistemini de aktive eder. Açığa çıkan C3a ve 

C5a bazofil ve mast hücrelerini uyararak, histamin başta olmak üzere çoğu 

hipotansiyona neden olan vazoaktif bazı mediatörlerin salgılanmasına neden olur 

(18). C5a ayrıca nötrofillerin aktivasyonunu ve endotel hücrelere yapışmasını 

sağlar. Endotel hücresi tarafından salgılanan, daha önce endotel deprese eden 

faktör olarak bilinen nitrik oksit (NO) sepsisteki yaygın vazodilatasyondan 

sorumludur. Endotoksin etkisi ile aktive olan sistemlerden biri de koagülasyon 

sistemidir. Sepsiste hücrelerden salınan sitokinlerin çoğu trombin yapımını 

uyarmakta, başlangıçta ekstrinsik yol ve daha sonra faktör XII aktivasyonu ile 

intrinsik koagülasyon sistemi aktive olmaktadır. Mikrovasküler yatakta fibrin 

trombüsleri oluşarak, organ yetersizliğine katkıda bulunur. Pıhtılaşma 

proteinlerinin tüketimi kanamaya yol açmakta, hastalarda hem kanama, hem 

trombüs gelişimi birlikte görülmektedir. Diğer taraftan fibrin, plazmin tarafından 

parçalanarak fibrinolizise neden olmaktadır. Dissemine intravasküler koagulasyon 

(DİC) olarak tanımlanan bu tablo sepsisteki kötü prognozun en önemli 

nedenlerinden biridir (17,18). 

Lipopolisakkarid (LPS)’in septik süreci başlatabilmesi için konakçı 

hücrelerinde LPS-bağlayıcı protein (LBP) ve CD14 opsonik reseptörün varlığı 

gerekir. CD14 bulunduğu yere göre mCD14 (hücre membranında) veya sCD14 

(dolaşımda) diye ikiye ayrılır. Hücre yüzeyinde CD14 reseptörü olmayan dendritik 

hücreler, fibroblastlar, düz kas hücreleri gibi hücreler sCD14 ile etkileşime girerek 

LPS ile uyarılır. sCD14 sağlıklı bireylerin serumlarında da vardır. Ancak sepsiste 
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düzeyleri belirgin olarak artar. Deneysel modellerde CD14’e karşı geliştirilen 

antikorların septik şok mortalitesini azalttığı gösterilmiştir. CD14’ün keşfi ile 

konakçının LPS’ye olan yanıtı daha iyi anlaşılmış olsa da mCD14’ün hücre içine 

bir uzanımı yoktur. Dolayısıyla LPS-LBP kompleksinin hangi yolla hücreleri 

aktive ettiğini açıklamak mümkün olmamıştır. Bu belirsizlik “Toll-like” 

reseptörler (TLR)’in keşfi ile ortadan kalkmıştır. Yapılan son çalısmalarda, 

memeli hücresinde en az 13 adet TLR bulunduğu, ekstrasellüler, transmembranoz 

ve intrasitoplazmik olmak üzere üç kısımdan oluştuğu tespit edilmiştir. Farklı TLR 

stimulusları ile hücrelerde farklı yanıtlar oluşabilmektedir (18). 

Bakteriyel ve fungal kaynaklı birçok proteine karşı reseptörler 

tanımlanmıştır. Endotel hücreleri başlıca, 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 gelişen cevaba aracılık etmektedir. TLR’lerdeki bu çeşitlilik 

aslında belli bir enfeksiyöz etkene karşı değişik olguların farklı yanıtlar vermesini 

de açıklayabilir (17). 

TLR, sitokin ve diğer medyatörlerin sentez ve salınımına öncülük eden 

sinyal yollarını indüklemektedir. TLR’ lerin aktivasyonu TNF-α ve IL-1 BETA 

gibi önemli enflamatuvar mediyatorlerin salınımını sağlamakla birlikte, mikrobiyal 

öldürme mekanizmalarının arttırılmasına da sebep olmaktadır (24). Sitozol 

enzimlerini özelliklede 1 kappaB kinaz enzimi ki bu enzim “ Nuklear Faktor kapa-

B” yi (NF-KB) aktive etmektedir. NF-KB inflamatuar mediatorlerin gen 

ekspresyonunda gerekli olan redoks duyarlı bir transkripsiyon faktörüdür. Böylece 

sitokin sentezi için kopyalama başlamış olmaktadır (18). 

Endotel hücresi tarafından salgılanan, daha önce endotel deprese eden 

faktör olarak bilinen nitrik oksit (NO) sepsisteki yaygın vazodilatasyondan 

sorumludur (25). 

Sepsiste endotel ve alveol epitelinde gerçekleşen NF-KB aktivasyonun 

mortaliteyle ilişkisi gösterilmistir (26). Yapılan araştırmalarda dokularda oluşan 

infeksiyon sonucu vücutta humoral sistemin aktive olduğu ve çesitli sitokinlerin 

salındığı gösterilmistir. Sepsisde de bir nevi, sitokin fırtınası‟ oluşmaktadır (27). 
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Sepsiste sitokinler koagülasyonu tetikleyici bir etki gösterir. Özellikle IL-1 

BETA ve IL-6 gibi proinflamatuvar sitokinler güçlü bir şekilde koagülasyonu 

tetikler. IL10 monositlerden doku faktörü salınımını inhibe ederek koagülasyonu 

düzenler. Sepsiste koagülasyonu tetikleyici diğer etkenler antitrombin, protein C 

ve doku faktörü gibi doğal olarak vücutta var olan antikoagülanların azalmasıdır. 

Bu doğal antikoagülanlar pıhtılaşmayı baskılamaları yanında antiinflamatuvar 

özellikleri ile de dikkati çeker (25). 

2.1.2. Sepsiste Endotel Disfonksiyonu 

 Sepsiste hedef organ damar endotelidir ve hemen hemen bütün 

mediyatörler damarlar üzerine etkilidir. Endotoksin, TNF-a, IL-1 beta, PAF, 

lökotrienler, tromboksan A2 ve nitrik oksit (NO) endotel permeabilitesini artırır. 

Kompleman sisteminin aktivasyonu da endotel hasarı yapar. Komplemanın 

aktivasyonu, damar permeabilitesini direkt veya nötrofilleri aktive ederek indirekt 

yolla bozar. Ayrıca degranülasyon esnasında nötrofillerden açıga çıkan toksik 

oksijen redikalleri ve lizozomal enzimler de endotel permeabilitesini artırır. Damar 

permeabilitesinin artması ve endotel hasarı, ekstravazasyon ve mikrotrombüslerin 

oluşumunu kolaylaştırır. Bir anatomik yerde yeterli endotel hasarı oluşunca, orada 

organ perfüzyonu bozulur ve organ yetersizliği gelişir (17,21,28). 

Sepsistekoagülasyonu tetikletici diğer etkenler antitrombin, Protein C doku faktörü 

gibi doğal olarak vücutta var olan antikoagülanların azalmasıdır. Bu doğal 

antikoagülanlar pıhtılaşmayı baskılamayı yanında antiinflamatuar özellikleri ile de 

dikkat çeker (29).  

2.1.3. Sepsiste Organ Yetmezliği 

Hastaların yoğun bakıma ilk geldiklerindeki organ disfonksiyonlarının 

şiddeti ve yoğun bakımdaki izleminde organ yetersizliği sayısı ile mortalite 

arasında yakın bir ilişki vardır. Eğer dört veya beş organ yetersizliği varsa, yapılan 

tedavinin türüne ve yoğunluğuna bakılmaksızın mortalite %90’ın üzerindedir. 

Organ yetersizliğinin patogenezinde birçok faktör etkilidir ve tam olarak 

anlaşılabilmiş değildir. Yukarıda da belirtildiği gibi fibrin birikimine bağlı olarak 

mikrovasküler oklüzyon, doku eksüdasının birikimi ile oksijenizasyonun daha da 

bozulması ve trombosit aktive edici faktör (PAF), histaminler ve prostanoidler gibi 
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vazoaktif ajanların mikrovasküler homeostazisi bozması temel etkenler olarak 

görülebilir. Özellikle nötrofillerden salınan lizozomal enzimler ve serbest oksijen 

radikalleri dokuyu doğrudan hasara uğratır. Değişik etkilerle tetiklenen 

indüklenebilir nitrik oksit sentaz enzimi nitrik oksit yapımını aşırı derecede arttırır. 

Aşırı nitrik oksit salınımı hem vasküler instabiliteye hem de miyokard 

depresyonuna neden olur. Sepsiste ortaya çıkan oksijen açığı ile sağ kalım 

doğrudan ilişkilidir. Dokuya oksijen sunumunu artıran her türlü girişim sağ kalımı 

da olumlu yönde etkiler. Bazen oksijen sunumu normal olsa da hücrelerin oksijeni 

kullanmalarında sorun olabilir. Bu aşamada artık mitokondriler oksijen 

kullanamaz hale gelmiştir (17,19, 30). 

2.1.4. Sepsiste Böbrekler 

Sepsis, sıklıkla akut tübüler nekroza bağlı ABH ile birliktedir (6). 

Patogenezde hipovolemi, hipotansiyon renal vazokonstrüksiyon ve toksik ilaçlar 

(özellikle aminoglikozidler) rol alır. Sistemik hipotansiyon böbrek hasarına neden 

olma açısından en çok suçlanan faktörlerin başındadır. Direkt renal 

vazokonstrüksiyon, TNF-α gibi sitokinlerin salınımı da diğer faktörler arasında 

sayılabilir. Böbrek hasarı gelişen sepsisli hastalarda mortalite artmaktadır. Buna 

neden olan faktörler arasında hemodiyaliz sırasında, lökosit-diyaliz membran 

etkileşimleri sonucu proinflamatuvar mediyatörlerin salınması olduğu 

düşünülmektedir. Biyolojik olarak uyumlu membranların kullanımı ile bu 

etkileşimler önlenerek renal fonksiyonların düzelmesi ve hastanın yaşam süresinin 

uzatılması mümkün olabilmektedir (7). Bakteriyel endokardit, ventriküler şant 

enfeksiyonu, piyojenik organ enfeksiyonları ve vücudun herhangi bir yerinden 

enfeksiyon odağı varlığında, glomerüler orijinli böbrek yetmezliği gelişebilir 

(31,32). 

2.1.5. Sepsis Tedavisi 

2018’de yayınlanan sepsis kılavuzu güncellemesinde kılavuz bileşenleri 

aslında değişmedi. Ancak resüsitasyona başlanılması için hedef süre 1 saate indirildi 

İlk 1 saatte yapılması gerekenler: 

-Laktat düzeyinin ölçülmesi(>2 mmol/l ise tekrar ölç) 
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-Antibiyotik vermeden önce kan kültürünün alınması ve geniş spektrumlu 

antibiyotik verilmesi 

-Hipotansiyon veya ≥4 mmol/l laktat için hızlıca 30 ml/kg kristalloid 

başlanması 

-Hasta sıvı resüsitasyonu süresince veya resüsitasyon sonrasında hipotansif 

ise ≥65 mmHg OKB değerine ulaşmak amacıyla vazopressör verilmesi (33). 

 Hemodinamik durumun değerlendirilmesi: 

▪ Kalp hızı 

▪ Kan basıncı 

▪ Arteriyel O2 sat 

▪ Solunum hızı 

▪ Ateş 

▪ İdrar çıkışı ve 

▪ Mümkün olan noninvaziv/invaziv diğer parametreler ile. 

Vazopressör ihtiyacı olan septik şok hastasında, 65 mmHg OKB başlangıç 

hedef öneriliyor. 

Doku hipoperfüzyonu göstergesi olarak, Laktat’ın yüksek olduğu 

hastalarda, resüsitasyonun laktat’ı normal seviyeye getirmeye yönelik sürdürülmesi 

öneriliyor. 

 Birçok hasta, 30 mL/kg’dan daha fazla sıvıya ihtiyaç duymaktadır.Sonraki 

sıvıların hemodinamik ölçümlere göre ayarlanması öneriliyor. 

 Sıvı yanıtlılığının değerlendirilmesi için artık CVP tek başına önerilmiyor. 

Çünkü CVP normal sınırlardayken, sıvı yanıtını göstermedeki yeterliliği kısıtlıdır (1). 

Antimikrobiyaller: 

Enfekte olmayan kaynaklı ciddi inflamatuar durumu olan hastalarda (ciddi 

pankreatit, yanık gibi) devamlı sistemik antimikrobiyal profilaksi önerilmiyor. 
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Prokalsitonin: 

Sepsis hastalarında, antimikrobiyal tedavinin süresinin kısaltılmasını 

desteklemek için Prokalsitonin düzeyi ölçümü kullanılabilir. 

Vazoaktif ilaçlar: 

▪ İlk seçenek vazopressör Nöradrenalin. 

▪ OKB 65 mmHg hedefine ulaşmak için 35-90 mCg/dk’ya dek titre et. 

▪ OKB’ı hedenlenen düzeye çıkarmak amacıyla nöradrenaline epinefrin 

eklenmesi önerilir. 

▪ OKB 65 mmHg hedefine ulaşmak için 20-50 mCg/dk’ya dek titre et. 

▪ Nöradrenalin’e alternatif olarak dopamin kullanılması sadece seçilmiş 

hastalarda tavsiye edilir (taşi-aritmi riski düşük olan ve mutlak/rölatif bradikardisi 

olan hastalar) 

▪ Renal doz dopamin önerilmiyor. 

▪ Yeterli sıvı yüklemesi + vazopressör ilaca rağmen inatçı hipotansiyon var 

ise, Dobutamin kullanılması tavsiye edilir (1). 

Nöradrenalin: 

▪ Vazokonstrüktör etki ile OKB’ı yükseltir. 

▪ Dopamin ile karşılaştırıldığında kalp hızı ve Strok volümde çok az artış 

olur. 

Dopamin: 

▪ Strok volüm ve kalp hızında artışa bağlı olarak OKB ve kardiyak output’u 

arttırır. 

▪ Nöradrenalin, dopamin’den daha güçlüdür ve septik şoktaki hastada 

hipotansiyonu düzeltmede daha etkili olabilir. 

▪ Dopamin, özellikle sistolik fonksiyon bozukluğu olan hastalarda daha 

yararlı olabilir. Ancak, nöradrenalinden daha fazla taşikardiye yol açar ve daha 

aritmojeniktir. Ayrıca hipotalamo-pitüiter aks yanıtını da etkileyerek immunsupresif 

etki ortaya çıkarabilir (1). 
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Dobutamin: 

▪ Bazı hastalar, O2 sunumunu arttırmaya yönelik inotropik tedaviden, doku 

perfüzyonunun düzelmesi ile fayda görür. 

▪ Sol ventrikül dolumu ve OKB’ı uygun olan düşük kardiyak output’lu 

hastada dobutamin birinci tercih inotropik ajandır. 

Steroidler: 

▪ Septik şok hastalarının tedavisinde, yeterli sıvı resüsitasyonu ve 

vazopressör tedavi, hemodinamik stabiliteyi sağlayabiliyor ise İV 

hidrokortizon kullanılmaması önerilir. 

▪ Eğer bu hedefe ulaşılamıyorsa, 200 mg/gün İV hidrokortizon önerilir (1). 

Kan ürünleri: 

▪ Miyokardiyal iskemi, ciddi hipoksemi, akut kanama gibi 

nedenlerin olmadığı erişkinde; Eritrosit süspansiyonu transfüzyonu ancak  < 7,0 

g/dL olunca önerilir. 

▪ Kanama veya invaziv girişim planı yok ise, pıhtılaşma anormalliklerinin 

düzeltilmesi için TDP kullanılmaması önerilir. 

▪ Belirgin kanama yok ise PLT < 10 bin, kanama riski var ise PLT < 

20bin sınırlarında profilaktif PLT transfüzyonu önerilir. 

Aktif kanama, cerrahi veya invaziv girişimler için daha yüksek düzeyler 

(PLT: 50bin)tavsiye edilir (1). 

Glukoz kontrolü: 

▪ Ardışık iki kan şekeri (KŞ) düzeyinin > 180 mg/dL olduğunda, insülin 

dozunun ayarlandığı protokollü yaklaşım önerilir. 

▪ İnsülin infüzyonu alan hastada, KŞ değeri ve insülin infüzyon hızı stabil 

hale gelene dek, kan KŞ değerlerinin her 1-2 saatte bir, sonrasında infüzyon 

alanlarda 4 saatte bir takip edilmesi önerilir. 

▪ Glukometre ile KŞ ölçümü yerine, kan gazı ölçümü tavsiye edilir. 
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▪ Kapiller kandan bakılan hasta başı KŞ düzeyi, kan gazı veya plazma KŞ 

düzeylerini doğru ölçemeyebilirler, dikkatle değerlendirilmelidir (1). 

Bikarbonat tedavisi: 

▪ pH >7,15 olan, hipoperfüzyonun neden olduğu laktik asidemili hastada; 

hemodinamiyi düzeltmek ve vazopressör ihtiyacını azaltmak için sodyum 

bikarbonat(NAHCO3) tedavisi tavsiye edilmez (1). 

Venöz Tromboemboli Profilaksisi: 

▪ Bu ajanların kullanımına kontrendikasyon yok ise önerilir (Daha ziyade 

DMAH – enoksaparin) 

Stres ülseri profilaksisi: 

▪ Proton pompa inhibitörü veya H2 reseptör antagonistleri önerilir. 

▪ GİS kanama için risk faktörü bulunmayan hastalarda ise önerilmez (1). 

2.2. Akut Böbrek Yetmezliği 

Böbrekler, kanı artık maddelerden arındırma, kan basıncının düzenlenmesine 

yardımcı olma ve vücuttaki su ve tuz dengesini düzenleme görevlerini yerine getiren 

organlardır. ABH önceden normal olan böbrek fonksiyonlarının saatler veya günler 

içerisinde bozulması, bir başka deyişle GFR’ da akut azalma sonucu kanda üre ve 

kreatinin gibi metabolitlerin birikimi ile karakterize klinik tablodur. Böbrek 

fonksiyon kaybının süre ve şiddetine bağlı olarak tabloya sıvı elektrolit bozuklukları, 

metabolik asidoz, ve birçok organ sistemini etkileyen bozukluklar eşlik eder (34,35). 

Yoğun bakımda yatan hastaların yaklaşık %35‘ de akut böbrek yetersizliği 

(ABH) görülmektedir. Yoğun bakımdaki hastalarda görülen ABH‘ nin %50‘ sinden 

fazlasında en önemli neden sepsis ve septik şoktur (36,37). Bu nedenle yoğun bakım 

ünitesine yatan tüm hastaların %15-20‘ sinde ABH ile karşılaşılır  (36,37). Septik 

akut böbrek hasarının mortalitesi hasarın şiddetine göre % 20,9 ile % 56,8 arasında 

değişmektedir (36,38). 

2.2.1. Akut Böbrek Hasarı Epidemiyolojisi 

ABH'nin gelişme sıklığı kayıt sistemlerinin ilerlemesine rağmen iyi 

bilinmemektedir. Tanımlama kriterleri uzmanlara göre farklılıklar göstermekte olup 
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sınıflama konusunda ortaya konmuş bir fikir birliği henüz yoktur. Bununla beraber, 

hastanede yatan yoğun bakım hastalarının %20-25'inde tüm hastaların ise %5'inde 

ABH geliştiği düşünülmektedir. Akut böbrek yetmezliğinin tanımı üzerindeki 

belirsizliklerden dolayı epidemiyoloji ile ilgili bilgilere ulaşmak güçtür. Gerçek 

insidansı saptamak, çalışmalardaki yöntem farklılıkları, ABH'nin tanımı ve 

popülasyon farklılıkları nedeniyle güçtür. Yapılmış çalışmaların büyük çoğunluğu 

hastane merkezli olup, her çalışma için konulan ABH tanı kriterleri farklılık gösterir. 

Toplumsal veya hastane kaynaklı çalışmalarda ABH tanısı için genellikle serum 

kreatinin değerleri baz alınmaktadır. Gelişmiş ülkelerde yapılan toplumsal veya 

hastane kaynaklı çalışmalarda ortalama insidans yaklaşık 200/milyon kişi/yıl, diyaliz 

ihtiyacı ise yaklaşık 50/milyon kişi/yıl olarak bulunmuştur (39,40,41). 

Çalışmalarda ABH tayini için kreatinin seviyesinin baz alınması, normal 

kreatinin seviyelerinde de böbrek fonksiyon bozukluğu olabileceğinden, yetersiz 

kalmaktadır. İskoçya'nın Grampian bölgesinde Khan ve arkadaşları, 500 000'den 

fazla denek ile yaptıkları çalışmada ABH insidansının ortalama (serum kreatinin 

>300 μmol/L) milyon kişide 620 olduğunu, yaşa bağlı insidansın yaş ile artacak 

şekilde milyonda 30-4266 arasında olduğunu bildirmişlerdir (42). Çok büyük sayıda 

popülasyonlar üzerinde yapılan diğer çalışmalarda da buna yakın oranlar 

bulunmuştur. Liano ve arkadaşları, 14 yaş üstü 4,2 milyon kişilik populasyonda 

yaptıkları prospektif çalışmada, ABH sıklığını milyonda 209 olarak saptayıp, en sık 

nedenleri sırasıyla akut tübüler nekroz (%45), prerenal (%21), kronik zeminde akut 

gelişim (%12.7) ve obstrüktif ABH (%10) olarak bildirmiştir (43). 

2.2.2. Akut Böbrek Hasarının Tipleri 

Akut böbrek hasarının birçok nedeni olmakla birlikte tanı ve tedavide 

kolaylık sağlaması açısından, idrarın oluşum aşamaları göz önünde 

bulundurulduğunda etyolojik açıdan başlıca üç gruba ayrılabilir:  

Prerenal Akut Böbrek Hasarı 

Renal/Intrensek Akut Böbrek Hasarı 

Postrenal Akut Böbrek Hasarı 
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Prerenal Akut Böbrek Hasarı 

Akut böbrek hasarının en sık nedenidir. ABH‘nin yaklaşık % 50-70‘ inden 

sorumludur. Böbrek kan akımındaki bozulma  damar içi volüm kaybı, dolaşan 

volümdeki azalma veya böbrek kan akımını bozan ajanlara bağlı olarak 

gelişmektedir. Sistemik kan basıncının 70 mmHg düzeyinin altına düştüğü 

değerlerde glomerüler filtrasyon durur. Perfüzyon normale döndüğünde renal 

fonksiyonlar tamamen düzelir (44,45). 

Prerenal Akut Böbrek  Hasarının Nedenleri: 

1. Hipovolemi: Prerenal böbrek yetmezliği nedenlerinden hipovolemiye yol 

açanlar; Hemoraji, Yanık, Dehidratasyon, Gastrointestinal sıvı kaybı; kusma, cerrahi 

drenaj, diyare 

Renal sıvı kaybı; diüretikler, adrenal yetersizlik, üçüncü boşluğa sıvı kaybı; 

pankreatit, peritonit, travma, yanık, hipoalbüminemidir. 

2. Düşük kardiyak debi: Kardiak debide azalmaya yol açarak prerenal böbrek, 

yetmezliğine neden olan durumlar; miyokardiyal disfonksiyon; miyokardit, valvüler 

ve perikardiyal hastalıklar, ciddi kor pulmonale, pulmoner emboli, aritmi, periferik 

vazodilatasyon; sepsis, antihipertansif ilaçlar, vazodilatörler, anafilaksi, hiperkapni, 

hipoksidir. 

3. Ciddi renal vazokonstriksiyon; Böbrek damarlarında vazokonstrüksiyona 

yol açarak prerenal böbrek yetmezliği yapan nedenler; sepsis, hiperkalsemi, 

hepatorenal sendrom 

İlaçlar; siklosporin, amfoterisin B, norepinefrin (44-46). 

Renal (intrensek) Akut Böbrek Yetmezliği 

Renal (intrensek) akut böbrek yetmezliğinde glomerül, tubuller, interstisyum 

ve vasküler yapılar gibi böbrek parankiminde hasar vardır. En sık sebep ilaçlar ve 

enfeksiyon iken; hastanede yatan hastalarda  en sık sebep toksik ve iskemik 

olaylardır. Tüm akut böbrek yetersizliklerinin yaklaşık % 25‘ inden intrarenal 

faktörler sorumludur. Renal ABH‘lerin % 90‘dan fazlasını, iskemik veya nefrotoksik 

ATN (Akut Tübüler Nekroz) oluşturur. Bunun dışında büyük damar ve glomerüller 
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mikrodamar patalojileri ve tübülointersitisyel hastalıklar da renal (intrensek) ABH‘ye 

yol açabilir (44,46). 

Postrenal Akut Böbrek Yetmezliği 

Tüm akut böbrek yetmezliklerinin yaklaşık % 5‘ inden sorumludur (44). İdrar 

oluştuktan ve böbrek pelvisine veya mesaneye geldikten sonra üriner obstrüksiyona 

bağlı olarak retansiyona uğrarsa postrenal akut böbrek yetersizliği söz konusu olur. 

En sık neden mesane boynu obstrüksiyonudur ve genellikle prostat hastalıkları 

(hipertrofi, neoplazi,prostatit), nörojenik mesane ve antikolinerjik tedavi sonucu 

ortaya çıkar. Üreter obstrüksiyonu intralüminal (taş, pıhtı, renal papilla), duvar 

infiltrasyonu (neoplazi) ya da eksternal basıya (retroperitoneal fibrozis, neoplazi, 

abse, cerrahi ligasyon) bağlı olabilir. 

Saatler ve günler içerisinde devam eden glomerüler filtrasyon obstrüksiyonun 

gerisinde intra lüminal basıncın artmasına neden olur. Proksimal üreter renal pelvis 

ve kaliksler giderek distansiyona uğrar ve sonuçta GFR düşer. Obstrüksiyonun erken 

döneminde böbrek kan akımı artarken, zaman içinde arteriolar vazokonstrüksiyon 

oluşumu sonrasında renal kan akımının azalması ile GFR daha fazla düşer (44,45). 

2.2.3. Sepsiste Akut Böbrek Hasarının Patogenezi 

Septik ABH histopatolojisi üzerine bir sistematik derlemede, hastaların 

%22'sinde ATN saptandığı, ancak esas yaygın histopatolojik bulgunun spesifik 

olmayan tübülointerstisyel renal değişiklikler olduğu bildirilmiştir(14) .Septik akut 

böbrek hasarı gelişen hastalarda yapılan otopsi çalışmalarında ATN gelişme oranı 

%5, sepsisteki hastalarda biyopsi ile yapılan çalışmalarda ise %0 olarak bildirilmiştir 

. Genel olarak, septik ABH’nin histopatolojik bulgularının tamamen normal bulgular 

ile şiddetli ATN arasında değişebildiği ve  ATN'nin sık olmadığı kanısına varılmıştır 

(47). Sepsiste, çok çeşitli enflamatuvar sitokinler, araşidonik asit metabolitleri, 

vazoaktif maddeler, trombojenik ajanlar ve diğer biyolojik olarak aktif mediyatörler 

salgılanmaktadır ve organ yetersizliklerinin gelişmesinde bu maddelerin aktif rol 

oynadıkları düşünülmektedir (2,3). Böbreklerin sitokinlerin oluşturduğu hasara çok 

duyarlı oldukları düşünülmektedir. Mesela, TNF-a nötralizasyonu, LPS ilişkili 

böbrek yetersizliği gelişimini önleyebilmektedir (48). 
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Endotoksin, glomerüler mezenkimal hücrelerden TNF salınımını uyarır. 

Böbrekteki TNF nin, TNFR1 reseptörüne doğrudan bağlanmasıyla LPS ilişkili ABH 

oluştuğu fare sepsis modelinde gösterilmiştir (49). Sepsis ilişkili ABH ve TNF 

arasındaki bu bağlantının ortaya konması, sepsis sırasındaki böbrek hasarından, 

toksik immünolojik mekanizmaların hemodinamik faktörlerden daha önemli rol 

oynadığını düşündürmektedir. TNF ve LPS, glomerüler endotelyal hücrelerde 

apoptotik hücre ölümünü zaman ve konsantrasyona bağımlı olarak etkilemektedir. 

Septik böbreklerde bu apoptotik aktivasyonun çok erken olduğu düşünülmektedir. 

Koagülasyon sisteminin aktivasyonunun da fibrin birikimi ile renal hasara neden 

olabileceği düşünülmektedir (36,50). 

2.2.4. Akut Böbrek Hasarında Klinik Seyir 

 ABH; su, sodyum ve potasyumun renal ekskresyonunu, divalan katyon 

homeostazını, üriner asidifikasyon mekanizmasında bozulmaya ve ek olarak üremik 

toksinlerin birikmesine neden olur. Klinik durumun ağırlığı genellikle renal hasar ve 

katabolik durum ile paralellik göstermektedir. Nonoligürik-nonkatabolik hastalarda 

günlük ortalama BUN artışı 10-20 mg/dl ve kreatinin artışı 0.5-1.0 mg/dl kadardır. 

Oligürik katabolik hastalarda ise günlük BUN artışı 20-100 mg/dl ve kreatinin artışı 

2-3 mg/dl kadar olabilir. Dolayısı ile oligürik-katabolik hastalarda komplikasyon 

riski daha yüksek ve prognoz daha kötüdür (42). Neredeyse tüm hastalarda 

intravasküler volüm artışı mevcuttur. Kan basıncı genellikle ılımlı yükselir. Aşırı 

yüksek kan basıncı, ATN dışı ABH sebeplerini akla getirmelidir. Aşırı hipotonik sıvı 

yüklenmesi hiponatremiyi tetikler. Hiperkalemi sık bir komplikasyondur. 

Oligoanürik hastalarda K günde 0.5 mmol/L artar. Tanı sırasında belirgin 

hiperpotasemi saptanması doku yıkımını düşündürür (rabdomyoliz, hemoliz, tümör 

lizis). Hafif hiperkalemi (<6.0 mmol/L) genellikle asemptomatik seyreder. Daha ağır 

hiperkalemide ise EKG değişiklikleri ve aritmiler görülebilir. Ayrıca paresteziler, 

hiporefleksi, assendan flask paralizi ve solunum yetmezliğine sebep olabilir. 

Hipokalemi ise daha nadir olup, aminoglikozid, sisplatin, amfoterisin-B gibi ilaçlara 

bağlı gelişen nonoligürik ATN‘de görülebilir (42). 

Hafif hiperfosfatemi (5-10 mg/dl) sık görülen bir bulgudur. Rabdomyoliz, 

hemoliz, tümör lizis olgularında daha ağır seyreder (10-20 mg/dl). Kalsiyum-fosfor 
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çarpımı 70‘den büyük olgularda metastatik kalsifikasyonlar ve buna bağlı 

hipokalsemi gelişebilir. Hipokalseminin diğer sebepleri ise, kemiklerin parathormona 

direnci, D vitamini oluşumunun azalması ve nekrotik dokularda kalsiyumun 

sekestrasyonudur. Hafif hipermagnezemi de sık bir bulgudur. Ancak, nonoligürik 

sisplatin ve amfoterisin B‘ye bağlı ATN olgularında hipomagnezemi de ortaya 

çıkabilir (42). 

2.2.5. Yoğun Bakım Ünitelerinde ABH’ye Yaklaşım 

Yoğun bakım ünitesinde gözlemlenen ABH’ ların nedenleri de diğer ABH 

olayları gibi prerenal, renal ve postrenal olarak üç ana başlıkta değerlendirilebilir 

(50). 

1) Prerenal ABH: Hipovolemi ile kendini gösteren patolojiler, hipotansiyon, 

selektif renal hipoperfüzyon yaratan durumlar, sepsis, nonsteroid antiinflamatuar ve 

renin anjiotensin aldosteron blokajı yapan ilaç kullanımına bağlı gelişen ABH 

vakaları yoğun bakımlarda  sık saptanan prerenal ABH sebepleridir. 

2) Renal kaynaklı ABH: Yoğunbakım ünitesinde sıklıkla karşılaşılan şekli 

akut tübüler nekrozdur. Akut tübüler nekroz iskemik kökenli veya nefrotoksik ilaç 

ilişkili olabilir.Renal kaynaklı ABH durumları arasında glomerular ve vasküler 

hastalıklar da önemli yer tutar. 

3) Postrenal ABH: Bilateral ya da soliter üreteral obstruksiyonlar ve alt üriner 

sistem obstruksiyonları (mesane boynu veya üretra) postrenal ABH yaratan önemli 

durumlar arasındadır. 

ABH sıklıkla azotemi ve oligüri ile kendini göstermektedir. Ancak idrar 

çıkımının azalması tanısal açıdan özgüllüğü düşük olmakla birlikte, yeterli idrar 

çıkımı da güvenilir bir renal fonksiyon göstergesi olarak kabul edilemez. 

Yoğunbakım ünitesinde idrar çıkışı azalmış olan hastanın öncelikle hikayesinde 

yakında geçirilmiş hastalık, hipotansiyon, ateş, hemoraji, altta yatan renal, kardiak 

veya karaciğer hastalığı, nefrotoksik ajanlar, kontrast madde kullanımı ve üriner 

semptomlar açısından araştırılmalıdır. Obstruktif nefropati açısından mesaneye 

kateterizasyonu rezidü volüm kontrolü, böbrek ve mesanenin ultrasonografi ile 

değerlendirilmesi gerekmektedir (51). 
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Aralıklı hemodiyaliz tedavileri, hemodinamik bozukluğu artırarak böbrek 

fonksiyonlarının düzelmesini geciktirebilir (52). Periton diyalizi bu anlamda avantajlı 

görünmekle beraber, ağır katabolik hastalarda düşük etkinlik nedeniyle çoğu zaman 

yeterli olmamaktadır ve solunum yetmezliğini artırma riski taşımaktadır (53). 

Kritik hastalarda SRRT hemodinamik bozukluğu daha fazla arttırmadan 

yeterli diyaliz yapılabilmesine ve sıvı elektrolit dengesizliklerinin düzeltilmesine 

yardımcı olmaktadır. Yapılan çalışmalarda daha az hemodinamik unstabil hastalarda 

da, SRRT ile sıvı dengesi daha iyi düzenlenebildiği gösterilmiştir (54,55).  

2009 yılında, PICARD grubunun yapmış olduğu bir çalışmada, SRRT ile 

aralıklı diyaliz yöntemleri karşılaştırılmış; SRRT ile aşırı sıvı yükü olan ABH 

hastalarında sıvı yükünün daha efektif giderilebildiği gösterilmiştir (56). Yapılan 

çalışmalarda vazopressör bağımlı SRRT tedavisi alan yoğun bakım hastalarında, 

ileride kronik dializ ihtiyacı olma ihtimali, aralıklı diyaliz alan hastalardan daha 

düşük bulunmuştur (57). 

 2.2.6. SRRT Endikasyonları 

• Ağır asidoz (ph<7,0), 

• Ağır üremi (nöropati, miyopati, ensefolopati veya perikarditin eşlik ettiği), 

• Hipervolemi (oligürü ve anürünin olduğu pulmoner ödem), 

• Hiperkalemi (>6,5 mmol/lt, EKG değişikliği var veya yok), 

• İntoksikasyon (salisilat, kontrast madde, büyük molekül ağırlıklı proteinlere 

bağlanmayan), 

• Rabdomyoliz, 

• Diğer ciddi elektrolit bozuklukları ( genellikle diğer elektrolit bozuklukları 

ile birlikte olan hipernatremi, hiponatremi), 

• Sepsis olarak belirtilmektedir (58-60). 

Akut böbrek yetmezlikli hemodinamik unstabil hastalarda, metabolik 

düzensizliği ve sıvı dengesizliğini gidermek amacıyla aralıklı hemodiyalizden daha 

çok SRRT tercih edilir  (58,59). Birçok bilim adamı tarafından hemodinamik unstabil 
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hastalarda, aralıklı hemodiyaliz yerine, sürekli renal replasman tedavilerinin 

kullanılması gerektiği kabul edilmektedir (61). 

2.2.7. SRRT Uygulamalarında Temel Özellikler 

SRRT biyouyumluluğu yüksek membranlarla, yüksek akım gücüne sahip, 

difüzyon ve konveksiyonun birlikte veya ayrı ayrı kullanılmasıyla yapılmaktadır. 

Difüzyon sıvı ortamda konsantrasyon farkından dolayı solütlerin membrandan 

geçişidir. Aralıklı hemodiyalizde ve periton diyalizinde solüt temizlenmesi difüzyon 

yöntemiyle olmaktadır. Konveksiyon, membranın iki tarafında oluşturulan basınç 

farkı nedeniyle solütlerin sıvı ile sürüklenerek taşınması işlemine denir. Sıvının 

konveksiyonla taşınmasına ultrafiltrasyon denir. Ultrafiltrasyon solütlerin değil, fazla 

sıvının uzaklaştırılmasını sağlamaktadır. Bu sırada fizyolojik sıvı replasmanı 

yapılmasıyla hemofiltrasyon yapılmış olur (4,5). 

2.2.8. SRRT Uygulamalarında Vasküler Yol 

SRRT uygulanacak hastalarda venöz kateterizasyon için seçilecek kateter, çift 

lümenli 12- 14 French boyutunda olmalıdır. Kateter uygulanacak yer seçiminde ilk 

seçenek, sağ internal juguler vendir. Bunu sırasıyla femoral ven ve sol internal 

juguler ven izlemektedir. En son tercih, stenoz, tromboz ve arteriyovenöz fistül 

oluşabilmesi gibi nedenlerle subklavian vendir (59). 

2.2.9. Renal Replasman Tedavisinin Fizyolojisi 

2.2.9.1. Sıvı Çekilmesi  

Kan, taze donmuş plazma, parenteral ve enteral beslenme ürünleri verilmesi 

gerektiğinden, yoğun bakım hastalarında yüksek miktarda günlük sıvı infüzyon 

gereksinimi olmaktadır ve bu sıvıların kısıtlanması mümkün olmamaktadır. Akut 

böbrek yetmezliği ve beraberinde septik şok tablosu olan hastalar ciddi sıvı desteğine 

ihtiyac duyarlar ve bu sıvı tedavisi de sıvı yükünün artmasına yol açar. Plazma 

sıvısının vücut dışındaki bir devre ile yarı geçirgen bir zardan hidrostatik basınç 

etkisi ile geçmesi ve daha sonra toplam vücut sıvısından uzaklaştırılması sonucu 

ultrafiltrasyon gerçekleşir. Vücut dışı renal replasman tedavileri esas olarak 

ultrafiltrasyon için kullanılırlar. Ultrafiltre edilen sıvının osmolaritesi plazma 

sıvısının osmolaritesi ile benzerdir; bu nedenle, "izole ultrafiltrasyon" işlemi solut 
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konsantrasyonu değişmeden kanın dehidrate edilmesi ve hematokritin artması olarak 

tanımlanır (58,62,63). 

SRRT sırasında, plazma sıvısı yavaş yavaş ve sürekli olarak çekilirken, 

haftada üç kez yapılan IHD sırasında, hastaya iki günde verilen sıvı birkaç saat 

içinde verilerek hastanın anürik olmasından dolayı biriken fazla sıvı çekilir. 

Ultrafiltrasyon hızının yüksek olması sonucu gelişen intravasküler volüm kaybı, hem 

gereken sıvı uzaklaştırma hızının yüksek olmasına hem de hızlı diyalitik solut 

kaybına bağlı gelişen transsellüler ve interstisyel sıvı şiftine bağlıdır. Sıvı 

uzaklaştırma hızının yüksek olmasının en önemli sonucu hemodinamik instabilitedir. 

Genellikle istenen RRT modeli, çok değişken olan günlük sıvı dengesini karşılayacak 

şekilde, sıvı çekilmesini gün içinde saatlere yayarak yavaş sıvı çekilmesini 

sağlayacak bir model olmalıdır.  

Volüm yükü kavramının tanımının yapılabilmesi için hangi klinik 

parametrelerin (vücut ağırlığı/kuru vücut ağırlığı, ortalama arteryel basınç, santral 

venöz basınç, wedge basınç, mikst venöz satürasyon, biyoempedans) ve 

monitörizasyon yönteminin (santral venöz kateter, Swan-Ganz kateteri, 

transözofageal ekokardiyografi) kullanılacağı konusu halen tartışma konusudur. 

Ancak, klinik olarak sıvı yükü fazla olan hastalarda çekilmesi gereken sıvı miktarının 

doğru hesaplanması önemlidir. Bu tür hastalarda yavaş ve sürekli ultrafiltrasyonun en 

önemli özelliği, interstisyel sıvının dehidrate olan kan dolaşımını yavaş yavaş ve 

sabit miktarda tekrar doldurabilmesidir. Bu olay hidrostatik ve ozmotik kuvvetler 

etkisinde gerçekleşir ve yüksek miktarda plazma sıvısının uzaklaştırılmasına olanak 

sağlar.Hipovolemi ve hipotansiyon riski düşüktür. Çocuklarda ise öncelikli olan sıvı 

yükünün düzeltilmesidir (58,62). 

İntrakraniyal basınç artma riski olan veya artmış hastalarda (travmatik beyin 

hasarı, ensefalit, meningoensefalit veya akut karaciğer yetersizliği) ABH durumunda 

aralıklı hemodiyaliz yerine SRRT tercih edilir. SRRT’nin aralıklı RRT'ye bağlı 

gelişen intrakraniyal basınç artışını önlediği gösterilmiştir (58,62). 

2.2.9.2. Solut Çekilmesi  

Solut çekilme fizyolojisi diyalizin en önemli konularından biridir ve RRT'nin 

güvenliği, tolere edilebilirliği ve sonuçlarından sorumludur. Solut çekilmesi geniş bir 
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kavramdır ve genellikle belirli miktarda bir solutun uzaklaştırılması olarak 

tanımlanır. Bu solut normalde böbrek tarafından kandan uzaklaştırılan tüm solütleri 

temsil etmelidir (58). 

Renal replasman tedavisi sırasında "tek-solüt kontrol" tedavi etkinliğinin 

kabaca tahmin edilmesine olanak verir. Belirtilen koşullarda,üre ABH olan tüm 

hastalarda birikmesinden ve serum düzeyi ölçüm kolaylığından dolayı genellikle 

eksik bir belirleyicidir. Bunun yanı sıra, üre protein metabolizmasının son ürünüdür 

ve vücutta birikmesi durumunda diyaliz gereksinimi olduğunu düşündürür ve 

uzaklaştırılması tedavi etkinliğini gösterir. Küçük bir moleküldür , proteine 

bağlanmaz ve dağılım hacmi toplam vücut sıvısı ile aynıdır. Kreatinin de benzer 

özelliklere sahiptir ve belirleyici olarak sıklıkla kullanılabilen diğer bir moleküldür.  

 Klirens, belirli bir zaman diliminde bir solütten temizlenen kan hacmi olarak 

tanımlanır. Klirens, kompartmanlar arasındaki geçişe, geçiş yöntemine (difüzyon 

veya konveksiyon) `; molekül büyüklüğüne, ve devrenin çalışma özelliklerine (kan 

akım hızı, diyalizat akım hızı, ultrafiltrasyon hızı, hemodiyaliz cihazının tipi ve 

boyutu) bağlıdır .Tüm klinik durumlarda hangi tekniğin kullanılması gerektiğine dair 

bir fikir birliği yoktur(58,62). 

2.2.10. Renal Replasman Tedavisi Prensipleri  

En sık kullanılan RRT tipleri aşağıdadır (62). 

- Aralıklı hemodiyaliz (IHD) 

- Sürekli RRT 

  Sürekli venövenöz hemofıltrasyon (CVVH)  

  Sürekli venövenöz hemodiyaliz,(CVVHD)  

  Sürekli venövenöz hemodiyafiltrasyon (CVVHDF)  

  Sürekli yavaş ultrafiltrasyon (SCUF)  

  Sürekli arteriyovenöz hemofiltrasyon (CAVHF) 

  Sürekli arteriyovenöz hemodiyaliz(CAVHD) 

1960'lı yıllarda yaygın olarak kullanılmaya başlanan IHD, uzun yıllar 

boyunca yoğun bakım ünitelerindeki ABH'nin tedavisinde tek tedavi seçeneğiydi. 
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Standart IHD yöntemi ile ilgili en önemli sorun, ciddi hemodinamik instabilite 

durumlarında kullanılamamasıdır. Bu nedenle, 1977 yılında ilk kez Kramer ve ark. 

tarafından SRRT geliştirilmiştir. Hipotansif  hastaların sürekli RRT'yi daha iyi tolere 

etmesi, sıvı ve beslenme desteğinin sürekli yapılabilmesi , volüm yükü ve açığı 

döngülerinin önlenmesi  bu yöntemin sepsis, şok ve çoklu organ yetmezliği olan 

hastalarda öncelikli tercih olmasına yol açmıştır. SRRT’nin en sık kullanılanı CVVH 

yöntemidir(23).  

Diyaliz, solut ve plazma sıvısının yarıgeçirgen bir zardan (normal filtre 

boyutu 0.5-2.2 m2) konsantrasyon gradiyentine karşı klirensi olarak tanımlanır. 

Filtrasyon ise yangeçirgen bir zardan basınç gradiyentine karşı gerçekleşir(23). 

Hemofiltrasyon cihazıyla diyalizat ve ultrafîltrat atılır ve yerine, uygun 

miktarda ve içerikteki replasman sıvısı konularak temizlenen kan ile birlikte hastaya 

geri dönmesi sağlanır. Pasif difüzyonda plazmadan konsantrasyon gradiyentine bağlı 

olarak diyalizat sıvısına solut geçişi sağlanmaktadır. Ultrafiltrasyonda(konvektif 

transport) ise, plazmanın ultrafiltrasyonu sırasında hemofiltre membranından solut 

geçişi olmaktadır. Küçük ve orta molekül ağırlıklı solütler (<5000 dalton) aynı yönde 

sıvı ile birlikte uzaklaştırılmaktadır. Bazı SRRT şekillerinde (sürekli arteriyovenoz 

veya venovenöz hemofiltrasyon) solütlerin uzaklaştırılması sadece konvektif 

transport ile gerçekleşmektedir. Bu sistemlerde diyalizat sıvısı yer almaz (64). 

Konveksiyon: Küçük su molekülleri hidrostatik veya ozmotik bir kuvvetle 

yarı geçirgen membrandan geçerken birlikte porlardan kolayca geçen solütleri de 

sürüklerler (solvent drag). Büyük solütler ise porlardan geçemediği için yer 

değiştirmezler. Hemodiyalizde bu membran sayesinde; kan ile zıt yönde giden 

diyaliz solüsyonu birbirinden ayrılır ve bu esnada difüzyon gerçeklesir. Böylece 

kanda yüksek konsantrasyonda bulunan solütler (üre, kreatinin vs) ve elektrolitler 

(potasyum, fosfor vs) diyalizata geçer. Diyaliz solüsyonunun içeriği, diyaliz sonrası 

plazmayı normal değerlerde kalacak şekilde ayarlanmıştır. Diyaliz solüsyonundaki 

sodyum miktarı fizyolojik değerlerde, ancak potasyum miktarı değişkendir. Üre, 

kreatinin ve fosfor içermemektedir. Bu sayede diyaliz için gerekli konsantrasyon 

gradienti oluşur. Bu sırada vücuttaki fazla su da uzaklaştırılmış olur.  
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Adsorbsiyon, Renal replasman tedavisinde önemli olan bir başka mekanizma 

da, bazı maddelerin kullanılan filtre membrana yapışarak (adsorbsiyon) ortamdan 

uzaklaştırılmasıdır. Kullanılan polisülfon veya poliakrilonitril yapısındaki 

membranların bu yolla TNF gibi enflamasyon yapıcı maddeleri ortamdan 

uzaklaştırabildiği ileri sürülmektedir (65). 

Hemodiyaliz: Bir sıvıdan diğerine (kan veya diyalizat) konsantrasyon 

gradiyentine bağlı olarak solütlerin pasif difüzyonunu sağlayan bir diyaliz 

yöntemidir. Hemodiyaliz sırasında üre, kreatinin, potasyum gibi maddeler kandan 

diyalizata, kalsiyum ve bikarbonat gibi maddeler ise diyalizattan kana geçerler. 

Diyaliz işlemi ile bazı maddelerin plazma konsantrasyonlarında değişiklikler olur. 

Standart hemodiyalizde solut uzaklaştırılması hızlıdır. Sürekli olarak yenilenen kan 

akımı ve diyalizat sayesinde kompartmanlar arasında yüksek konsantrasyon farkı 

oluşur ve difüzyon oranı artırılır. Standart hemodiyalizde, transmembran basınç 

gradiyenti artırıldığında sıvı uzaklaştırılması için de kullanılır. Küçük solütler (üre ve 

elektrolitler vs) ultrafiltrasyon sırasında sıvı içinde plazma ile aynı 

konsantrasyonlarda uzaklaştırılır (64,66). 

Hemofiltrasyon (HF): Bir hemofilter membranından hidrostatik basınç 

gradiyenti kullanılarak plazma suyunun filtre (konveksiyon transportu) olması 

işlemidir. İşlem sırasında ayrıca küçük ve orta molekül ağırlıklı solütlerin su ile 

konvektif transportu sağlanır. Sıvı replasmanı, dilusyona bağlı olarak, 

solütlerin(üre,kreatinin gibi) plazma konsantrasyonunu düşürebilir (64,66). 

Hemodiyafiltrasyon (HDF): Hemodiyaliz ve hemofiltrasyonda kullanılan 

mekanizmaların birleştirilmesi sonucunda geliştirilmiş bir yöntemdir. Solut kaybı 

başlıca difüzyon ile, daha az oranda hemofiltrasyonla olmaktadır (66). 

 2.2.10.1. Aralıklı Hemodiyaliz  

Difüzyonun esas alındığı diyaliz, konsantrasyon gradiyenti ile gerçekleşir ve 

solütlerin yangeçirgen zarı geçmesi sağlanır. Kan ve diyalizat arasındaki 

konsantrasyon gradiyenti, molekül ağırlığı, proteine bağlanma, elektrik yükü, solut 

boyutu ve membran özelliği solut klirensini belirleyen faktörlerdir (11). 

Filtrelerin çoğu 5000 Da'dan daha düşük ağırlıklı moleküllerin geçişine ve 

20000 Da molekül ağırlığına kadar partiküllerin azalan difüzyonuna olanak sağlar. 
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Bu yarı geçirgen özellik üre, kreatinin gibi moleküllerin diyaliz sıvısına geçmesine 

ve albümin ve immünglobülinlerin geri alınmasına olanak sağlar. Diyaliz sırasında 

düzeltici tampon ve elektrolit solüsyonlarına gereksinim vardır. Membranın her iki 

tarafında artmış kan ve diyalizat akım hızları (genellikle 500 ml/dk) ile diyaliz işlemi 

küçük moleküllerin temizlenmesinde, asit-baz dengesizliğinin düzeltilmesinde ve 

büyük hacimlerde sıvının çekilmesinde etkin olur. Sodyum, kalsiyum ve 

magnezyumun replasmanı diyaliz sıvısı ile yapılırken, bikarbonat replasmanı, laktat 

olarak yapılır, laktat ise daha sonra vücutta bikarbonata çevrilir. Hemodinamik 

bozukluğa neden olması ve makinanın çalıştırılması için teknik personele ihtiyaç 

duyulması dezavantajlarıdır. Diyalize düşük akım hızlarında başlanması, daha sonra 

hastanın toleransına göre hızının artırılması ile hemodinamik bozulma önlenebilir 

(11). 

2.2.10.2. Sürekli Venovenöz Hemofiltrasyon (CVVHF)  

Sürekli venovenöz hemofiltrasyon, yoğun bakımda RRT'ler içinde en sık 

kullanılanıdır. Diyaliz ile arasındaki en önemli fark, yarıgeçirgen bir zar boyunca 

basınç farkının olması ve transmembran basınç farkının (TMP) bulunmasıdır {TMP 

= (Filtre basıncı + Venöz dönüş basıncı)/2 - Atık basıncı}. Bu da filtrenin kan 

dolaşımı tarafındaki pozitif hidrostatik basınç ve/veya diyalizat tarafındaki negatif 

basınç ile sağlanır (11). 

Transmembran basınç farkının yanı sıra, kan akımı, diyalizat akımı ve 

membran özellikleri de membrandaki ultrafiltrasyon hızını belirler. Konveksiyon, 

membran boyunca ultrafiltratı takip eden solütlerin klirensi olarak kullanılan bir 

terimdir. Bundan dolayı konveksiyon, ultrafiltrasyon hızı, membran özellikleri ve 

molekül büyüklüğü ile belirlenir. Hemofiltrasyon düşük ve orta ağırlıklı moleküllerin 

uzaklaştırılmasını sağlar. Hemokonsantrasyondan dolayı, %20'den daha fazla 

filtrasyon fraksiyonu önerilmez. Çok miktarda büyük molekülün olması filtrenin 

daha kısa ömürlü olmasına neden olur. Sürekli venovenöz hemofiltrasyon ile 100-

300 ml/dk'lık filtrasyon hızları elde edilebilir (11). 

2.2.10.3. Sürekli Venovenöz Hemodiyaliz (CVVHD)  

Difüzyon ile madde atılımı mekanizmasının ön plana çıktığı bu yöntemde, bir 

pompa kanı membranın bir tarafından dolaştırırken, başka bir pompa diyaliz sıvısını 
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kanın hareket yönünün aksi yönünde dolaştırır. Böylece, kan ve diyaliz sıvısı yarı 

geçirgen bir membran yoluyla temas eder. Kanda erimiş haldeki maddeler iki ortam 

arasındaki konsantrasyon farkı ile hareket ederler. Bu şekilde, suda çözünmüş 

haldeki küçük moleküllü maddelerin atılımı artırılır. Sürekli yavaş diyaliz yapması 

nedeniyle ani sıvı, elektrolit, asit-baz ve üre değişimini ve bundan doğabilecek 

komplikasyonları önler; kanın dengeli bir şekilde temizlenmesini mümkün kılar. 

Uygun sıvı dengesini korur. Bundan dolayı, diyalize bağlı diyaliz dengesizlik 

sendromu görülmez (66). 

2.2.10.4. Sürekli Venovenöz Hemodiyafiltrasyon(CVVHDF)  

Sürekli venovenöz hemofütrasyona diyaliz devresinin eklenmesi ile 

tanımlanan işlemdir. Bu yöntem hem hemodiyalizin hem de CVVH'nin avantajlarına 

sahiptir. Diyaliz ile karşılaştırıldığında, hemodina-mik bozukluğa neden olmadan ve 

CVVH'nin filtrasyon hızları elde edilerek solut klirens oranları ve biyokimyasal 

kontrol sağlar (11). 

2.2.10.5. Sürekli Yavaş Ultrafiltrasyon  

Bu yöntem, esas olarak solut klirens gereksinimi az olduğunda sıvı çekilmesi 

için kullanılır. Yavaş ultrafiltrasyon yapması nedeniyle hemodinamiyi bozmaz ve 

hipotansiyona yol açmaz. Dolayısıyla, hipotansiyonun böbrek ve kalp üzerinde 

oluşturabileceği olumsuz etkileri en aza indirir (11). 

2.2.11. SRRT Uygulamalarında Antikoagülasyon 

SRRT uygulanan hastalarda filtrasyon sisteminde pıhtılaşma oluşması 

nedeniyle işlem kesintiye uğrayabilir. İşlemin beklenenden önce sonlanması maliyet 

ve iş gücü ihtiyacını artırdığı gibi hasta için de olumsuz sonuçlara sebep 

olmaktadır.Uygulanan antikoagülan kadar kateterlerin özellikleri de pıhtılaşmayı 

artırabilmektedir. Çoklu organ yetmezliği olan hastalarda farklı nedenlerle 

artabilecek kanama riski antikoagülasyon uygulamalarını sınırlandırmaktadır. 

Kanama riski yüksek, trombositopenisi olan hastalarda antikoagülan verilmeden de 

SRRT yapılabilmektedir (67). 

Yüksek molekül ağırlıklı standart heparin renal replasman tedavileri sırasında 

en çok kullanılan antikoagülandır. Uygulamanın pratik olması, ucuzluğu ve antidotun 
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mevcut olması heparinin standart antikoagülan olmasını sağlamıştır. Genellikle 

başlangıç 40 U/kg bolus infüzyonu takiben 5-15 U/kg/saat hızında infüzyonla 

verilmektedir (68,69).Aktive parsiyel tromboplastin zamanı (aPTT) ve aktive 

koagülasyon zamanı (ACT) takibi ile heparinizasyon takip edilmektedir. ACT yatak 

başında takip imkanı vermesine rağmen aPTT daha hassas bir testtir (70). aPTT 

normalin 1,5-2 katı, ACT 180-200 sn. olacak şekilde doz ayarlaması yapılmaktadır. 

Heparinle kaplanmış hemofiltrasyon setleri kullanımda bulunmaktadır. Bu setlerin 

heparin ihtiyacını azaltma potansiyeli vardır (71). Düşük moleküler ağırlıklı 

heparinler standart heparine alternatif olarak kullanılabilir, fakat doz 

standardizasyonu yoktur ve antifaktör Xa aktivitesinin çoğu merkezde rutin 

bakılmaması nedeniyle sık tercih edilmemektedir (72). 

Sitrat, kullanımı giderek artan bir antikoagülandır. Kalsiyumu bağlayarak 

etkinlik gösterir. Sitratla antikoagülasyon bir tür rejyonel antikoagülasyondur.Sitrat 

uygulaması sırasında serum kalsiyum takibinin dikkatli yapılması gerekmektedir 

(73). Sodyum-sitrat şeklinde kullanılması nedeniyle sodyum yüklenmesi riski vardır. 

Bu dezavantaj hipotonik diyalizat ve replasman sıvıları kullanılarak çözülebilir. 

Sitrat karaciğerde bikarbonata metabolize edildiği için metabolik alkaloz gelişebilir. 

Replasman sıvısının ve/veya diyalizat sıvısının bikarbonat miktarının ayarlanması 

gerekir. Karaciğer yetmezliği olan hastalarda metabolik asidoz gelişebileceği için 

kullanılmamalıdır (74). 

2.2.12. SRRT Uygulamalarında Doz Seçimi 

Uluslararası ultrafiltrasyon akım hızı ml/kg/saat olarak belirtilmiştir ve bu 

formül SRRT dozu olarak adlandırılır. Optimal SRRT dozu hastanın klinik 

durumuna göredir. Bu klinik durumları; septik tablonun eşlik etmediği akut böbrek 

yetmezliği ve sepsis veya septik şokun eşlik ettiği akut böbrek yetmezliği olmak 

üzere kabaca ikiye ayırabiliriz. Günümüzde, non-septik ABH hastaları için önerilen 

SRRT dozu 25/ml/kg/saat kabul edilmektedir. Septik ABH hastalarında ise, 35 

ml/kg/saat’ lik doz kullanılmaktadır (75). 

2.3. RIFLE Kriterleri 

2002 yılında nefroloji ve yoğun bakım alanında uluslararası uzmanlardan 

oluşan bir panel olan Akut Diyaliz Kalite İnsiyatifi grubu (ADQI) tarafından ABH 
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nin objektif bi tanımını oluşturmak için RIFLE sınıflandırma sistemini yayınlanmıştır 

(76).  RIFLE kriterleri renal disfonksiyonu mevcut bozukluk derecesine göre 

sınıflamaktadır. Üç şiddet derecesi; Risc (R=risk), Injury (I=hasarlanma), Failure 

(F=yetmezlik) ve iki sonuç sınıfı; Loss (L=böbrek fonksiyonlarının uzun süreli 

kaybı), End Stage Renal Failure (E=son dönem böbrek yetmezliği) mevcuttur. 

Tablo 2.1. RİFLE Kriterleri (76) 

Risk Serum kreatinin 1,5-2 kat artış İdrar çıkışı 

<0,5mL/kg/sa x 6 saat 

 

 

 

 

Yüksek 

Duyarlılık 

Hasar Serum kreatinin 2-3 kat artış 

veye GFH’de > %50 zalama 

İdrar çıkışı <0,5 

mL/kg/sa x 12 saat 

 

Yetersizlik 

Serum kreatinin ≥ 3 kat artış 

veya GFH’ de >%75 azalma 

veya serum kreatinin ≥ 4 

mg/dL 

(akut ≥0,5 mg/dL artış) 

 

İdrar çıkışı <0,3 

mL/kg/sax24 saat veya 

anüri 12 saat 

Kayıp Kalıcı akut böbrek yetersizliği 

Böbrek fonsiyonlarında tam kayıp (>4 hafta) 

 

Yüksek 

Özgüllük SDBY Son dönem böbrek yetersizliği 

Ancak RIFLE kriterleri kreatinin için bir zaman bileşeni içermediğinden, 

dinamik bir sürecin analizine izin vermemekteydi. Bunun üzerine 2007 yılında Acute 

Kidney Injury Network (AKIN) tarafından ABH kriterleri yenilendi (77). 

2.4. Akın Kriterleri 

Tablo 2.2. AKIN Kriterleri (78) 

 Serum Kreatinin kriteri İdrar Çıkışı Kiteri 

Evre I Serum kreatininde 1,5-2 kat 

artış veya ≥0,3 mg/dL artış 

İdrar çıkışı < 0,5 mL/kg/sa x 6 saat 

Evre II Serum Kreatininde 2-3 kat artış İdrar çıkışı < 0,5 mL/kg/sa x 12 saat 

Evre III Serum kreatininde >3 kat artış 

veya ≥4mg/dL üzerinde artış 

(0,5 mg/dL akut artış) 

İdrar çıkışı < 0,3 mL/kg/sa x 24 saat 

veya anüri 12 saat 

2012’de ise KDIGO tarafından akut böbrek hasarı; aşağıdaki 3 durumdan 

herhangi birinin gerçekleşmesi olarak tekrar tanımlandı (65). 

- Serum kreatininde 48 saat içinde ≥0,3 mg/dl artış; 
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- Son 7 gün içinde bakılmış veya bakıldığı farzedilen bazal kreatinin 

değerinde ≥1,5 kat artış; 

- İdrar miktarının 6 saat boyunca <0,5 ml/kg/saat olması. 

2.5. Hemofiltrasyon Cihazı 

 

 

Şekil 2.1. Kliniğimizdeki Hemodiyafiltrasyon Cihazı 

2.5.1. Sitokin Filtresi (Emic 2) 

Heparin ve bölgesel sitrat antikoagülasyonu için uygundur. Polisulfon 

yapıdadır (12). 

• Uzun filtre ömrü vardır. 

• Biyouyumluluk üst düzeydedir. 

• Kan sızıntı riski minimaldir. 

• Hasta gereksinimlerini karşılamak için farklı filtre yüzey alanları 

mevcuttur. 
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• Orta büyüklükteki moleküllerin süzülmesinde etkindir.Yaklaşık eşik 40 

kDa’dur. 

• Filtre yüzeyi glomerüler bazal membranı taklit eder. 

• Albumin seviyelerini büyük ölçüde korur. 

• Düşük kan akımında dahi yüksek etkinlik gösterir (12). 

 

 

Şekil 2.2. EMİC 2 filtesi 

2.5.2. Ultraflux AV600S Filtresi 

Yüzey alanı 1,4 m2 ,dolum hacmi 100 ml’dir. 

Yaklaşık eşik 30 kDa dur. 

Albümin gibi plazma proteinleri, diğer büyük moleküller ve hücresel kan 

bileşenleri muhafaza edilir (12).  
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Şekil 2.3. AV600 S Filtresi 

Orta yüksek akım diyaliz filtrelerinde geçirgenlik sınırı yaklaşık 20 kDa 

dur.Yüksek kesim filtrelerde(HCO) geçirgenliği yaklaşık 50 kDa olan özel bir 

hemodiyaliz filtresidir.Bu özelliği nedeniyle büyük moleküllerin(sitokinler gibi) 

eliminasyonunda etkili olduğu düşünülmektedir (79).  

HCO diyalizi için olası endikasyonlar ; 

• Multipl miyelom (cast nefropati, miyelom böbreklerinde akut böbrek 

yetmezliği) 

• Rabdomiyoliz 

• Sepsis , ciddi yanıklar (80). 

2.6. İnflamatuar Sitokinler 

Aktive olmuş lenfosit ve makrofajlar başta olmak üzere birçok hücreden 

sentezlenen ve diğer hücrelerin fonksiyonlarının regülasyonunda rol oynayan 

hormon benzeri peptid yapıdaki maddelere sitokin denir. Sitokinlerin infeksiyon 

hastalıklarında, hücreler arası etkileşimde, hücre farklılaşması, aktivasyonu ve doku 

onarımında etkileri bulunmaktadır (81). Sitokinler, genelde otokrin (bir hücre 

tarafından salgılanan sitokinin aynı hücre üzerine etkisi) veya parakrin (belli bir 

hücre tarafından salgılanan sitokinin yakındaki hücreye etkisi) etkiye sahip hücresel 

regülatör proteinlerdir. Uyarı sonucu sentezlenir, depo edilmezler. Sentez ve 

salınımları kısa süreli ve geçicidir (82). İmmun sistemin ilk basamağını sitokinler 
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oluşturmaktadırlar. Toksik maddeler ve mikrobiyal ürünler gibi yabancı ajanlar 

immun sistemi uyararak sitokin salınımına sebep olmaktadırlar (83). 

Aktif monosit ve makrofajlardan sentezlenip salınan sitokinlere monokin; 

aktive T lenfositler tarafından sentezlenip salınan sitokinlere lenfokin ve lökositler 

arasında etkileşimi sağlayan sitokinlere de interlökin adı verilir. İnterlökinlerin asıl 

hedefi T ve B lenfositler olabileceği gibi fibroblast ve endotel hücreleri de olabilir 

(81). İnterlökinler lökositlerde üretildikten sonra, lökosit fonksiyonlarını 

düzenleyerek, lökositler arası iletişimde rol oynarlar (84). Sitokinler lenfoid 

hücrelerin ve diğer bazı hücrelerin çoğalmasını ve farklılaşmalarını sağlama, immun 

yanıtı kuvvetlendirme ya da baskılama, inflamasyona katılan hücreleri aktive etme ve 

migrasyonu gibi  etkiler gösterirler. Ateş, akut faz yanıtı, antiviral etkinlik, 

kemotaksis yaptıkları etkilerden bazılarıdır (85).  

Sitokinler fonksiyonlarına göre dört gruba ayrılmaktadır: 

1) Doğal immünite mediatörleri olan sitokinler;  

  a) Tip 1 interferonlar 

  b) TNF (Tümör nekroz faktör) 

  c) İnterlöin-1 (IL-1 BETA)  

  d) İnterlökin-6 (IL-6)  

  e) Kemokinler 

2) Lenfosit aktivasyonu, çoğalma ve farklılaşmasını düzenleyen sitokinler;  

  a) İnterlökin-2 (IL-2) 

  b) İnterlökin-4 (IL-4)  

  c) Transforming Growth faktör (TGF)  

3) İnflamasyonda düzenleyici rol oynayan sitokinler;  

  a) İnterferon-gama (IFN-γ)  

  b) Lenfotoksin (Nötrofil aktivatörü) 

  c) İnterlökin-12 (IL-1 BETA2)  
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  d) İnterlökin-10 (IL-1 BETA0) 

4) Hematopoezi uyaran sitokinler;  

  a) Stem cell faktör (SCF)  

  b) İnterlökin-3 (IL-3)  

  c) Monosit-makrofaj koloni stimüle eden faktör (M-CSF)  

  d) Granülosit koloni stimüle eden faktör (G-CSF)  

  e) İnterlökin-7 (IL-7)  

  f) İnterlökin-9 (IL-9)  

  g) İnterlökin-11 (IL-1 BETA) (86). 

2.6.1. Prokalsitonin  

Kalsitoninin öncül hormonu olan bir peptiddir, monosit ve hepatositlerden 

yapılır. Enfeksiyonun başlamasından sonraki iki saat içinde dolaşımda 

konsantrasyonu artmaya başlar. PCT’nin avantajı serum düzeyinin CRP’ye göre daha 

hızlı artmasıdır. PCT bakteri endotoksini ile temastan dört saat sonra serumda 

artmaya başlar, altı-sekizinci saatlerde tepe yapar ve serum düzeyi en az 24 saat 

yüksek olarak kalır. Enfeksiyonun erken döneminde dolaşımdaki konsantrasyonunun 

artması nedeniyle erken tanıda CRP’den daha değerli bir belirteçtir (87,88). 

2.6.2. İL-6 

IL-6 enfeksiyonda serumda çok erken ortaya çıkan bir belirteçtir. Hem B hem 

T hücrelerİ tarafından yapılır. Vücudun enfeksiyona karşı yanıtının düzenlenmesinde 

pek çok rolü mevcuttur. Bakteriyel ürünlerle temastan sonra IL-6 düzeyi hızlı ve 

ciddi bir artışa geçer. IL-6, akut faz reaktanlarını(CRP gibi) yapması için 

hepatositleri uyarır (89,90). Bu nedenle enfeksiyonun erken evresinde CRP’den daha 

duyarlıdır. Enfeksiyonun erken döneminde CRP’nin duyarlılığı %60’ken,IL-6’nın 

duyarlılığı %89 dur.Ancak  IL-6’nın negatif tahmin değeri (%91) CRP’den (%75) 

daha yüksektir (57-60). IL-6’nın yarı ömrü çok kısadır, enfeksiyon tedavisine 

başlandıktan sonra 24 saatte enfeksiyon devam etse bile dolaşımdaki konsantrasyonu 

saptanamayacak kadar düşer (91-93). 
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2.6.3. Tümör Nekrozis Faktör Alfa  

İnflamatuar yanıt sürecinde sitokinler; kemokinler ve büyüme faktör 

kaskadının aktivasyonunu başlatır ve bu nedenle  prototipik proinflamatuar sitokin 

olarak kabul görmektedir. Elde edilen kanıtlar makrofaj sayısı, TNF- alfa üretim 

seviyesi ile inflamasyonda ve nöropatik hayvan modellerinde ısı hiperaljezi gelişmesi 

arasında güçlü korelasyon olduğunu göstermektedir (94,95). Tümör dokusunda TNF- 

alfa sentezlenmekte ve salınmaktadır. Tümör bölgesinde innerve olan nosiseptörleri  

etkileyerek ağrı ve ısı hipersensitivitesi oluşmasını sağlar. Bu sebepten ağrılı 

hastalardaki refraktör ağrının anti-TNF-alfa ile tedavisi mümkün olabilmektedir 

(87,88). Son yayınlarda TNF-alfa ile nöropatik ağrının gelişmesi arasında güçlü 

bağlantılar bulunmaktadır (95,96). Hayvan modellerinde TNF-alfa enjeksiyonu 

sonrasında mekanik ve termal hipersensitivite oluştuğu görülmektedir (97,98). 

Dorsal kök nöronlarında TNF-alfa tarafından nöronal deşarj oluşturulmaktadır ve 

böylelikle hasarlanmış nöronlara komşu olan hasarsız afferent nöronlarda TNF-alfa’ 

ya karşı artmış sensitivite oluşmaktadır. TNF- alfa hücre membranında TNF reseptör 

1 ve TNF reseptör 2’ ye bağlanır. Her iki reseptör subtipide primer afferent 

nosiseptörler tarafından ortaya çıkartılır (91,97). 

2.6.4. İnterlökin-1 Beta  

İnflamasyon İL-1β salınımını tetikleyen TNF- alfa salınımının başlangıcıyla 

oluşan hipernosisepsiyonu artırır (99,100). İL-1β otoinflamatuar hastalıklardaki 

rolünden dolayı  İL-1 ailesinin en çok çalışanıdır (92). İL-1 doğal immun cevapla 

yakın ilişkilidir (101).  İL-1 ailesi 2 major proteinden oluşmaktadır. Bunlar 

inflamasyonda, immun yanıtta ve hemopoezisde birçok değişik etkisi olan İL-1alfa 

ve İL-1 betadır. Bunların salınan formları aynı reseptöre bağlanarak aynı etkiyi 

göstermektedirler ancak  hücre üretimiyle bölümleşmelerinde farklılık vardır (93). 

Ağrı durumunda İL-1β’ nın major hücre kaynakları sempatik ve duyu 

nöronları,makrofajlar ve glial hücrelerdir (102,103). 

2.7. Sofa Skoru 

SOFA, organ fonksiyon bozukluğu, organ yetmezliği, mortalite ve morbidite 

değerlendirilmesinde kullanılan bir skorlama sistemidir (104). İçeriğinde nörolojik, 

kardiyovasküler, hematolojik, pulmoner, hepatik ve renal sistem değerlendirmeleri 
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mevcuttur (105). Organ bozuklukları yoğun bakımlardaki mortalite ve morbiditeyle 

doğrudan ilişkili olduğu için daha yaygın olarak yoğun bakımlarda kullanılmaktadır 

(104). Skor sıfır ile 24 arasında bir değer alır. Yoğun bakımda yatan hastaların 24 

saat içindeki en kötü değerleri skorlamaya katılır ve tekrarlayan değerlendirmeler 

yapılır. Skorlamadaki parametreler yoğun bakımda bulunan hastalarda zaten takip 

edilen değerlerdir. Yapılan farklı çalışmalarda farklı skor değerleri anlamlı olarak 

kabul edilmiştir ve incelemeler farklı sıklıklarda yapılmıştır (104,106). Bazı 

çalışmalarda SOFA skoru gidişatına göre tedavi düzenlenmesi yapıldığında sağkalım 

üzerine olumlu katkısı olabileceği görülmüştür (107). Tekrarlayan SOFA 

değerlendirmeleri arasındaki fark da (ΔSOFA) tedavi yanıtı ve prognoz tahmini 

açısından faydalı bulunmuştur (104,105,108-110). Seymour CW ve 5 arkadaşlarının 

yapmış olduğu bir çalışmada ise ΔSOFA skoru 2 ve üzerinde olan hastalarda ölüm 

riskinin 2-25 kat arttığı bulunmuştur, bu sebeple ΔSOFA ≥2 olan skorlar organ 

fonksiyon bozukluğunu temsil etmektedir (108-110).  

Skorlamanın yapılabilmesi için mutlaka laboratuvar testlerine ihtiyaç vardır, 

bu nedenle hesaplanması vakit alabilir. Yine aynı sebeple ilk başvuru anında 

hesaplanamayacağından tanı ve tedavide gecikmelere sebep olabilir. 

Kardiyovasküler parametreler verilen tedavilerden etkileneceği için yanıltıcı olabilir. 

İlk başvuruda hesaplanan SOFA skoru kronik organ yetmezliği varlığı bilinmeyen 

hastalarda yanlış sonuç verebilir. Yoğun bakım dışındaki hastalarda verilere hızlı 

ulaşılamaması, bilgilerin kaybolması gibi nedenlerle SOFA hesaplamasında 

zorluklarla karşılaşılmaktadır (110). Tüm bunlara rağmen SOFA skoru organ 

bozuklukları, organ yetmezlikleri ve sistemik inflamasyonun değerlendirilmesinde 

kullanışlı olan bir parametredir (106,111). 
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Tablo 2.3.  SOFA Skoru Tablosu (108) 

SOFA SKORU 0 1 2 3 4 

Solunum PaO2/FiO2 >400 ≤400 ≤300 ≤200 ≤100 

Koagülasyon  

Trombosit 103/mm3 

 

>150 

 

≤150 

 

≤100 

 

≤50 

 

≤20 

Karaciğer  

Bilurubin mg/dl 

Bilurubin mol/l 

 

<1,2 

<20 

 

1,2-1,9 

20-32 

 

2,0-5,9 

33-101 

 

6,0-11,9 

102-204 

 

>12 

>204 

Merkezi Sinir Sistemi 

Glaskow Koma Skoru 

 

15 

 

13-14 

 

10-12 

 

6-9 

 

<6 

Kardiyovasküler  

Hipotansiyon 

 

Yok 

 

OAB<70 

mmHg 

 

Dopamin≤5 

Dobutamin* 

Dopamin>5 ya da 

Adrenalin ≤0,1 ya da 

Noradrenalin≤0,1* 

Dopamin ≥15 ya da 

Adrenalin>0,1 ya da 

Noradrenalin>0,1* 

Renal 

Kreatinin mg/dl 

Kreatinin µmol/l 

İdrar çıkışı ml/gün 

 

 

<1,2 

<110 

 

1,2-1,9 

110-170 

 

2,0-3,4 

171-299 

 

 

3,5-4,9 

300-440 

<500 

 

>5,0 

>440 

<200 

 

*En az 1 saat pg/kg/dk dozunda verilmiş olmalı 

2.8. Apachee 2 Skoru 

Acute Physiology And Chronic Health Evaluation (APACHE) puanlama 

sisteminin ilk kez 1981’de kullanıma girmesi ile skorlama sistemleri gündeme 

gelmiştir. Bir grup uzman tarafından hasta sağlığı açısından önemli bulunan çok 

sayıda değişkenin uygun şekilde bir araya getirilmesiyle hastalık şiddetinin tespitine 

yarayan APACHEE puanlama sistemi subjektif bir yöntem olarak oluşturulmuştur. 

Kullanıma ait zorluklar olmasına rağmen yoğun bakım üniteleri için hastalık şiddeti 

tayininde kullanılan ilk nicel yöntemdir (112). 

Fizyolojik ölçümlerdeki değişiklikleri kullanarak hastalık ciddiyetini 

tanımlayan APACHE II Skoru, 1985 yılında Knaus ve arkadaşları tarafından 

düzenlenmiştir (113). APACHE II; yani akut fizyoloji ve kronik sağlık 

değerlendirilmesi, APACHE I’in basitleştirilmiş şekli olup, 12 fizyolojik 

parametrenin değerlendirilmesi temeline dayanmaktadır (114,115). 
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Tablo 2.4. APACHEE II  Skoru Tablosu (116). 
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3. MATERYAL METOD 

Çalışma için, Cumhuriyet Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurulu’nun 

12.04.2016 tarih ve 2016-04 sayılı kararı ile onay alındı. Cumhuriyet Üniversitesi 

Bilimsel Araştırma Projeleri Koordinasyon Birimi’nden (CÜBAP) destek alındı.  

       Araştırma, Sivas Cumhuriyet Üniversitesi Sağlık Hizmetleri Araştırma 

ve Uygulama Hastanesi Anestezi ve Reanimasyon  Ünitesi’nde yapıldı. 

Araştırma Sivas C.Ü. Sağlık Hizmetleri Araştırma ve Uygulama Hastanesi 

Anestezi ve Reanimasyon Yoğun Bakım Ünitesi’nde tedavi gören, sepsis tanısı alan 

ve kreatinin değeri 2,0 mg/dL üzerinde olan  hemodiyafiltrasyon uygulanan 38 

hastadan oluştu. Ancak tedavi sırasında derin hipotansiyon gelişen 2 hasta, diyaliz 

setinde kan pıhtılaştığı için diyalizi sonlandırılan 1 hasta ve tedavi sırasında exitus 

olan 1 hasta çalışmadan çıkarıldı. 

Çalışmadan çıkarılma kriterleri  

1- Hemodiyafiltrasyon başlanan ancak takiplerinde hipotansiyon  gelişmesi 

2- Diyaliz setinde pıhtılaşma olması nedeniyle 24 saat diyalizi 

tamamlanamaması  

3- Çalışma sırasında hastanın exitus olması 

Çalışmaya alınmama kriterleri 

1.Kronik böbrek yetmezliği olan hastalar   

2.Son dönem kanser hastası olarak belirlendi. 

Hasta yakınlarına  yapılacak çalışma ve işlem ile ilgili ayrıntılı bilgi verildi ve 

tüm hastalar için yazılı aydınlatılmış onam belgesi düzenlendi. Hasta yakınlarından 

onam alındı.  Çalışmaya alınacak tüm hastaların yaşı, cinsiyeti, yatış tarihi ve yoğun 

bakıma yatış tanısı kaydedildi.  

Hastaların CVVHDF başlanmadan önce APACHEE2 ve SOFA skorları 

hesaplandı.  Hematokrit (Hct), Beyaz küre (Wbc), kan basıncı, kalp atım hızı (Drager 

İnfinity Delta monitör) ve ateş (Covidien Genius 2) değerleri ölçülerek kaydedildi. 

Ayrıca  CÜBAP desteği ile çalışılmış olan Prokalsitonin (PCT),  Tümör nekrozis 
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faktör alfa (Tnf- α), İnterleukin 6 (IL-6), İnterleukin 1(İL-1) kan değerleri de işlem 

öncesi ölçülerek kaydedildi. 

 CVVHDF uygulama esnasında 8., 16.ve 24. saatte  PCT, Hct, Wbc, TNF- α, 

IL-6,İL-1 kan değerleri ve hastaların hemodinamik parametreleri (kan basıncı, kalp 

atım hızı ve ateş ölçümleri)  ile   hemodiyafiltrasyonun   24.saatinde APACHEE 2 ve 

SOFA skorları hesaplanarak kaydedildi.  

       Çalışmaya aldığımız hastalar 2 gruba ayrıldı. İlk grup hemodiyafiltrasyon 

cihazı (Fresenius Medical Care , Bad Hamburg , Germany) , filtre kan akım hızı 

200ml/dk, hemofiltrasyon solüsyonu( Multibic Fresenius 2mmol/L, potasyumlu) 

kullanılarak, diyalizat  akım hızı 30ml/kg/saat olarak ayarlandı, filtre olarak 

Polysulfone yapıda AV600S (Fresenius Medical Care, Bad Hamburg, Almanya) 1,4 

m2 yüzey alanı,100 ml dolum hacmi olan filtre kullanıldı. İkinci grupta aynı şekilde 

hemodiyafiltrasyon cihazı (Fresenius Medical Care , Bad Hamburg , Germany), filtre 

kan akım hızı 200ml/dk, filtre olarak polysulfone yapıda EMİC2 (Fresenius Medical 

Care, Bad Hamburg, Almanya ) 1.8 m2 yüzey alanı, 130ml dolum hacmi oln filtre , 

hemofiltrasyon solüsyonu ( Multibic Fresenius 2mmol/L, potasyumlu) kullanılarak, 

diyalizat akım hızı 2000 ml/st olarak ayarlandı. Antikoagülasyon 10IU/kg/saat 

heparin ile yapıldı. Diyalizat ısısı 36.5 °C olarak ayarlandı.  

     CVVHDF öncesi ve sonrası kan örnekleri hemen 10 dakika boyunca 4 

°C'de santrifüj edildi ve kullanılıncaya kadar –72 ° C'de saklandı.  

      TNF-Alfa, IL-1 Beta, IL-6 biyomarkerleri (DİAsource, Belçika)  

mikrotiterplate (mikrotitrasyon plakası)  üzerinde gerçekleştirilen bir katı faz Enzim 

Amplifiye Edilmiş Duyarlılık İmmünoassay yöntemi ile  TNF-Alfa, IL-1 Beta, IL-6 

‘nın farklı epitoplarına karşı yönlendirilmiş monoklonal antikorlar (MAbs) 

kullanılarak yapıldı. PCT biyomarkeri (Getein 1100 İmmunofluorescence 

Quantitative Analyzer) cihazı kullanılarak immunofluorometrik test yöntemi ile 

çalışıldı.  

3.1. İstatistiksel Yöntem 

Çalışmadan elde edilen veriler SPSS 22.0 programına yüklenerek verilerin 

değerlendirilmesinde Kolmogorof Simirnov testi ile normalite testi yapıldıktan sonra 

parametrik test varsayımları yerine getirildiğinde   iki ortalama arasındaki farkın 
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önemlilik testi, tekrarlı ölçümlerde varyans analizi, bonferroni testi parametrik 

varsayımlar yerine getirilemediğinde Man Whitney U testi, Friedman testi , 

Wilcoxon testi ve Khi-kare testi kullanılmış ve yanılma düzeyi 0.05 olarak alınmıştır. 

Bu çalışmada α=0.05 , β=0.20 , 1-β=0.80 olarak alındığında her bir gruba 17 birey 

alınmasına karar verildi ve testin gücü 0.80970 bulundu. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



41 

 

4. BULGULAR 

Çalışma, Cumhuriyet Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurulu’nun onayı 

alındıktan sonra hasta bilgilendirilmiş onamı alınan, 18-90 yaş arası, ASA fiziksel 

durum sınıflaması  III-IV olan, 17 AV600S ve 17 EMİC 2 filtre kullanılarak 

CVVHDF yapılan toplam 34 hasta üzerinden gerçekleştirildi.  

AV600S grubundaki bireylerin yaşları 72.76±15.93, EMİC 2 grubundaki 

bireylerin yaşları 75.76±8.25 olarak bulunmuştur. Yaş yönünden gruplar 

karşılaştırıldığında fark önemsiz bulunmuştur (p=0.496, p>0.05). 

AV600S grubundaki bireylerin %58.8’i erkek, %41.2’si kadın, EMİC 2 

grubundaki bireylerin %52.92’u erkek, %47.1’i kadındı. Cinsiyet yönünden gruplar 

karşılaştırıldığında fark önemsiz bulunmuştur (p=0.730, p>0.05). 

Tablo 4.1. IL 1 Beta Değerinin Saatlere Göre Değişimi  

Saat Grup AV600S 

N=17 

Grup EMİC2 

N=17 

p 

0.Saat 

8.Saat 

16.Saat 

24.Saat 

3,66a± 2,45 

3,72 ± 2,70 

3,81 ± 2,35 

3,15 ± 1,75 

2,14 ± 1,50 

2,82 ± 2,48 

2,96 ± 2,41 

2,63 ± 2,38 

0,04 

0,26 

0,13 

0,23 

p 0,85 0,50  

                 a
P<0.05 ; Grup EMİC 2 başlangıç  ile karşılaştırıldığındğında
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aP<0.05 ; Grup EMİC 2 başlangıç  ile karşılaştırıldığında 

Grafik 4.1. Her İki Grupta Ölçülen IL-1 Beta Değerlerinin Zamana Göre Değişimi 

Her iki gruptaki bireylerin değişik zamanlarda ölçülen IL-1 Beta  değerleri 

karşılaştırıldığında başlangıç (0. Saat) değerleri arasındaki fark önemli bulunmuştur 

(p<0.05). 8.saat, 16.saat ve 24. Saatte ölçülen IL-1 değerleri arasındaki fark 

istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur (p>0.05). 

AV600S grubunda grup içi değişik zamanlarda ölçülen IL-1 Beta değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05). 

EMİC 2 grubunda grup içi değişik zamanlarda ölçülen IL-1 Beta değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05). 
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Tablo 4.2. PCT Değerinin Saatlere Göre Değişimi  

Saat Grup AV600S 

N=17 

Grup EMİC2 

N=17 

p 

0.Saat 

8.Saat 

16.Saat 

24.Saat 

10,90 ± 19,43 

12,35 ± 15,12 

13,80 ± 14,50 

15,83 ± 19,73 

4,83 ± 5,65 

6,69 ± 8,21 

8,91 ±15,36 

7,16 ±9,60 

0,23 

0,73 

0,38 

0,20 

p 0,18 0,95  

 

 

Grafik 4.2. Her İki Grupta Ölçülen PCT Değerlerinin Zamana Göre Değişimi  

Her iki gruptaki bireyler başlangıç (0.saat) , 8.saat, 16.saat ve 24. saatlerde 

ölçülen PCT değerleri yönünden karşılaştırıldığında gruplar arası fark istatistiksel 

olarak önemsiz bulunmuştur (p>0.05).  
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AV600S grubunda grup içi değişik zamanlarda ölçülen PCT değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05). 

EMİC 2 grubunda grup içi değişik zamanlarda ölçülen PCT  değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05). 

 

Tablo 4.3. TNF Alfa Değerinin Saatlere Göre Değişimi  

Saat Grup AV600S 

N=17 

Grup EMİC2 

N=17 

P 

0.Saat 

8.Saat 

16.Saat 

24.Saat 

21,80a ± 12,85 

22,14b ± 12,10 

29,75d ± 16,36 

29,31e ± 18,47 

21,76c ± 9,89 

15,70 ± 6,80 

17,83 ± 8,16 

18,44 ± 6,91 

0,78 

0,08 

0,02 

0,02 

p 0,007 0,002  

 

aP<0.05; 16. ve 24.saat Grup AV600S ile karşılaştırıldığında 

bP<0.05; 16. ve 24.saat Grup AV600S ile karşılaştırıldığında 

cP<0.05; 8.,16.,24. saat Grup EMIC 2 ile karşılaştırıldığında 

dP<0.05; 16.saat Grup EMIC 2 ile karşılaştırıldığında 

eP<0.05; 24.saat Grup EMIC 2 ile karşılaştırıldığında 
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aP<0.05; 16. ve 24.saat Grup AV600S ile karşılaştırıldığında 

bP<0.05; 16. ve 24.saat Grup AV600S ile karşılaştırıldığında 

cP<0.05; 8.,16.,24. saat Grup EMIC 2 ile karşılaştırıldığında 

dP<0.05; 16.saat Grup EMIC 2 ile karşılaştırıldığında 

eP<0.05; 24.saat Grup EMIC 2 ile karşılaştırıldığında 

Grafik 4.3. Her İki Grupta Ölçülen TNF Alfa Değerlerinin Zamana Göre Değişimi 

Her iki gruptaki bireylerin değişik zamanlarda ölçülen TNF-Alfa değerleri 

karşılaştırıldığında başlangıç (0.saat) ve 8.saatte ölçülen değerler açısından gruplar 

arasındaki fark önemsiz bulunurken (p>0.05) , 16.saat ve 24.saatlerde gruplar arası 

fark istatistiksel olarak önemli bulunmuştur (p<0.05). Tabloda da belirtildiği gibi 

EMİC2 grubunda ölçümler daha düşük bulunmuştur. 

AV600S grubunda değişik zamanlarda ölçülen TNF-Alfa değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemli bulunmuştur 

(p<0.05). Ölçümler ikişerli karşılaştırıldığında başlangıç (0.saat) ile 16.saat ve 

24.saat , 8.saat ile 16.saat ve 24.saat arası fark önemli bulunmuştur (p<0.05).  
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EMİC 2 grubunda değişik zamanlarda ölçülen TNF-Alfa değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemli bulunmuştur 

(p<0.05). Ölçümler ikişerli karşılaştırıldığında başlangıç (0.saat ) ile 8.saat, 16.saat 

ve 24.saat arası fark önemli bulunmuştur (p<0.05).  

Tablo 4.4. IL 6 Değerinin Saatlere Göre Değişimi  

Saat Grup AV600S 

N=17 

Grup EMİC2 

N=17 

p 

0.Saat 

8.Saat 

16.Saat 

24.Saat 

383,59a ± 417,06 

465,39b ± 499,37 

574,34 ± 559,55 

686,91 ± 562,03 

509,21 ± 394,93 

559,74 ± 460,68 

450,97 ± 359,73 

462,15 ± 396,02 

0,19 

0,22 

0,95 

0,20 

P 0,01 0,37  

aP<0.05; 16. ve 24.saat Grup AV600S ile karşılaştırıldığında 

bP<0.05; 16. ve 24.saat Grup AV600S ile karşılaştırıldığında 

 

aP<0.05; 16. ve 24.saat Grup AV600S ile karşılaştırıldığında 

bP<0.05; 16. ve 24.saat Grup AV600S ile karşılaştırıldığında 

Grafik 4.4. Her İki Grupta Ölçülen IL-6 Değerlerinin Zamana Göre Değişimi 
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Her iki gruptaki bireyler başlangıç (0.saat) , 8.saat, 16.saat ve 24. saatlerde 

ölçülen IL-6 değerleri yönünden karşılaştırıldığında gruplar arası fark istatistiksel 

olarak önemsiz bulunmuştur (p>0.05).  

AV600S grubunda grup içi değişik zamanlarda ölçülen IL-6 değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemli bulunmuştur 

(p<0.05). Ölçümler ikişerli karşılaştırıldığında başlangıç (0.saat) ile 16.saat ve 

24.saat, 8.saat ile 16.saat ve 24.saat arası fark önemli bulunmuştur (p<0.05).  

EMİC 2 grubunda grup içi değişik zamanlarda ölçülen IL-6 değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05).  

 

Tablo 4.5. HCT  Değerinin Saatlere Göre Değişimi 

Saat Grup AV600S 

N=17 

Grup EMİC2 

N=17 

p 

0.Saat 

8.Saat 

16.Saat 

24.Saat 

29,77 ± 6,73 

31,90 ± 6,14 

31,31 ± 5,83 

29,77 ± 5,54 

27,64 ± 3,67 

28,70 ± 2,53 

28,14 ± 2,46 

27,59 ± 3,04 

0,51 

0,21 

0,13 

0,57 

P 0,07 0,36  

 

 

 
 

Grafik 4.5. Her İki Grupta Ölçülen HCT Değerlerinin Zamana Göre Değişimi 
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Her iki gruptaki bireyler başlangıç (0.saat) , 8.saat, 16.saat ve 24. saatlerde 

ölçülen HCT değerleri yönünden karşılaştırıldığında gruplar arası fark istatistiksel 

olarak önemsiz bulunmuştur (p>0.05). 

AV600S grubunda değişik zamanlarda ölçülen HCT  değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05). 

EMİC 2 grubunda değişik zamanlarda ölçülen HCT değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05). 

 

Tablo 4.6. WBC  Değerinin Saatlere Göre Değişimi 

Saat Grup AV600S 

N=17 

Grup EMİC2 

N=17 

p 

0.Saat 

8.Saat 

16.Saat 

24.Saat 

18,62 ± 10,10 

21,06 ± 11,29 

21,07 ± 11,80 

19,53 ± 11,01 

15,27 ± 7,11 

15,47 ± 7,22 

15,45 ± 7,27 

15,02 ± 6,88 

0,36 

0,14 

0,22 

0,23 

P 0,41 0,90  

 

 

 

Grafik 4.6. Her İki Grupta Ölçülen WBC Değerlerinin Zamana Göre Değişimi 
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Her iki gruptaki bireyler başlangıç (0.saat) , 8.saat, 16.saat ve 24. saatlerde 

ölçülen WBC değerleri yönünden karşılaştırıldığında gruplar arası fark istatistiksel 

olarak önemsiz bulunmuştur (p>0.05). 

AV600S grubunda değişik zamanlarda ölçülen WBC değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05). 

EMİC 2 grubunda değişik zamanlarda ölçülen WBC  değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05). 

 

Tablo 4.7. SKB Değerinin Saatlere Göre Değişimi  

Saat Grup AV600S 

N=17 

Grup EMİC2 

N=17 

p 

0.Saat 

8.Saat 

16.Saat 

24.Saat 

105,82 ± 19,43 

108,23 ± 17,14 

112,76 ± 19,76 

113,41 ± 26,34 

105,70 ± 13,48 

104,00 ± 17,90 

107,82 ± 20,56 

113,00 ± 17,70 

0,98 

0,48 

0,48 

0,95 

P 0,40 0,38  

 

 

 

Grafik 4.7. Her İki Grupta Ölçülen SKB Değerlerinin Zamana Göre Değişimi 
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Her iki gruptaki bireyler başlangıç (0.saat) , 8.saat, 16.saat ve 24. saatlerde 

ölçülen SKB değerleri yönünden karşılaştırıldığında gruplar arası fark istatistiksel 

olarak önemsiz bulunmuştur (p>0.05). 

AV600S grubunda grup içi değişik zamanlarda ölçülen SKB değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05). 

EMİC 2 grubunda grup içi değişik zamanlarda ölçülen SKB  değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05). 

Tablo 4.8. DKB  Değerinin Saatlere Göre Değişimi  

Saat Grup AV600S 

N=17 

Grup EMİC2 

N=17 

p 

0.Saat 

8.Saat 

16.Saat 

24.Saat 

58,70 ± 9,50 

62,52 ± 9,65 

 63,35 ± 10,68 

 62,47 ± 13,87 

     56,76 ± 9,82 

59,82 ± 15,35 

59,23 ± 16,10 

60,76 ± 13,04 

0,56 

0,54 

0,38 

0,71 

P 0,47 0,52  

 
 

 

Grafik 4.8.  Her İki Grupta Ölçülen DKB Değerlerinin Zamana Göre Değişimi 
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Her iki gruptaki bireyler başlangıç (0.saat) , 8.saat, 16.saat ve 24. saatlerde 

ölçülen DKB değerleri yönünden karşılaştırıldığında gruplar arası fark istatistiksel 

olarak önemsiz bulunmuştur (p>0.05). 

AV600S grubunda değişik zamanlarda ölçülen DKB değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05). 

EMİC 2 grubunda değişik zamanlarda ölçülen DKB  değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05). 

 

                             Tablo 4.9. OKB  Değerinin Saatlere Göre Değişimi  

Saat Grup AV600S 

N=17 

Grup EMİC2 

N=17 

P 

0.Saat 

8.Saat 

16.Saat 

24.Saat 

75,11 ± 10,52 

      78,05 ± 8,66 

78,35 ± 13,02 

79,05 ± 19,13 

73,82 ± 13,00 

75,41 ± 15,62 

73,70 ±14,13 

79,41 ± 14,45 

0,75 

0,54 

0,32 

095 

P 0,71  0,24  
 

 

 

 

Grafik 4.9. Her İki Grupta Ölçülen OKB Değerlerinin Zamana Göre Değişimi 
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Her iki gruptaki bireyler başlangıç (0.saat) , 8.saat, 16.saat ve 24. saatlerde 

ölçülen OKB değerleri yönünden karşılaştırıldığında gruplar arası fark istatistiksel 

olarak önemsiz bulunmuştur (p>0.05). 

AV600S grubunda değişik zamanlarda ölçülen OKB değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05). 

EMİC 2 grubunda değişik zamanlarda ölçülen OKB  değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05). 

 

 

Tablo 4.10. Ateş  Değerinin Saatlere Göre Değişimi  

Saat Grup AV600S 

N=17 

Grup EMİC2 

N=17 

p 

0.Saat 

8.Saat 

16.Saat 

24.Saat 

36,79a ± 0,94 

      35,77 ± 0,76 

35,52d ± 0,85 

35,44e ± 0,80 

37,04b ± 1,17 

35,85c ± 1,17 

36,12 ±  0,79 

36,37 ± 1,12 

0,50 

0,82 

0,04 

0,009 

P 0,001 0,001  
 
aP<0.05; 8.,16.24. saat Grup AV600S ile karşılaştırıldığında 
bP<0.05; 8.,16.24. saat Grup EMİC 2 ile karşılaştırıldığında 
cP<0.05; 24.saat Grup EMİC 2 ile karşılaştırıldığında 
dP<0.05; 16.saat Grup EMİC 2 ile karşılaştırıldığında 
eP<0.05; 24.saat Grup EMİC 2 ile karşılaştırıldığında 
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aP<0.05; 8.,16.24. saat Grup AV600S ile karşılaştırıldığında 
bP<0.05; 8.,16.24. saat Grup EMİC 2 ile karşılaştırıldığında 
cP<0.05; 24.saat Grup EMİC 2 ile karşılaştırıldığında 
dP<0.05; 16.saat Grup EMİC 2 ile karşılaştırıldığında 
eP<0.05; 24.saat Grup EMİC 2 ile karşılaştırıldığında 

 

Grafik 4.10. Her İki Grupta Ölçülen Ateş Değerlerinin Zamana Göre Değişimi 

Her iki gruptaki bireylerin değişik zamanlarda ölçülen ateş değerleri 

karşılaştırıldığında başlangıç (0.saat) ve 8.saatte ölçülen değerler açısından gruplar 

arasındaki fark önemsiz bulunurken (p>0.05) , 16.saat ve 24.saatlerde gruplar arası 

fark istatistiksel olarak önemli bulunmuştur (p<0.05). 

AV600S grubunda grup içi değişik zamanlarda ölçülen ateş değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemli bulunmuştur 

(p<0.05). Ölçümler ikişerli karşılaştırıldığında başlangıç (0.saat) ile 8.saat ,16.saat ve 

24.saat  arası fark önemli bulunmuştur (p<0.05).  

EMİC 2 grubunda grup içi değişik zamanlarda ölçülen ateş değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemli bulunmuştur 

(p<0.05). Ölçümler ikişerli karşılaştırıldığında başlangıç (0.saat ) ile 8.saat, 16.saat 

ve 24.saat arası ve 8.saat ile 24.saat arası fark önemli bulunmuştur (p<0.05).  
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Tablo 4.11. Kalp Atım Hızı  Değerinin Saatlere Göre Değişimi  

Saat Grup AV600S 

N=17 

Grup EMİC2 

N=17 

p 

0.Saat 

8.Saat 

16.Saat 

24.Saat 

108,70 ± 17,28 

      96,94 ± 15,20 

104,76 ± 24,49 

103,58 ± 19,30 

103,88 ± 17,00 

89,11 ± 16,56 

98,76 ± 18,32 

96,29 ± 12,64 

0,41 

0,16 

0,42 

0,20 

P 0,07 0,09  
 

 

 

 

Grafik 4.11. Her İki Grupta Ölçülen KAH Değerlerinin Zamana Göre Değişimi 

 

Her iki gruptaki bireyler başlangıç (0.saat) , 8.saat, 16.saat ve 24. saatlerde 

ölçülen KAH  değerleri yönünden karşılaştırıldığında gruplar arası fark istatistiksel 

olarak önemsiz bulunmuştur (p>0.05). 

AV600S grubunda grup içi değişik zamanlarda ölçülen KAH değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05). 

EMİC 2 grubunda grup içi değişik zamanlarda ölçülen KAH değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemsiz bulunmuştur 

(p>0.05). 
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Tablo 4.12. APACHEE 2 Skorunun Saatlere Göre Değişimi 

Saat Grup AV600S 

N=17 

Grup EMİC2 

N=17 

p 

      0.Saat 

24.Saat 

29,00a ± 8,73 

25,70 ± 8,35 

33,35b ± 6,97 

29,76 ± 8,04 

0,15 

0,17 

P 0,002 0,014  
 

aP<0.05; 24.saat Grup AV600S ile karşılaştırıldığında 
bP<0.05; 24.saat Grup EMİC 2 ile karşılaştırıldığında 

 

 
aP<0.05; 24.saat Grup AV600S ile karşılaştırıldığında 
bP<0.05; 24.saat Grup EMİC 2 ile karşılaştırıldığında 

 

Grafik 4.12.  Her İki Grupta Hesaplanan APACHEE 2 Skorunun Zamana Göre 

Değişimi 

 

Her iki gruptaki bireyler başlangıç (0.saat) ve 24. saatlerde hesaplanan 

APACHE 2 değerleri yönünden karşılaştırıldığında gruplar arası fark istatistiksel 

olarak önemsiz bulunmuştur (p>0.05). 

AV600S grubunda grup içi değişik zamanlarda hesaplanan APACHE 2 

değerleri karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemli 

bulunmuştur (p<0.05). 
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EMİC 2 grubunda grup içi değişik zamanlarda hesaplanan APACHE 2 

değerleri karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemli 

bulunmuştur (p<0.05). 

 

Tablo 4.13. SOFA Skorunun Saatlere Göre Değişimi 

Saat Grup AV600S 

N=17 

Grup EMİC2 

N=17 

p 

      0.Saat 

24.Saat 

11,35a ± 3,98 

10,23 ± 4,17 

13,82b ± 3,76 

11,82 ± 3,84 

0,08 

0,25 

P 0,003 0,002  

 
aP<0.05; 24.saat Grup AV600S ile karşılaştırıldığında 
bP<0.05; 24.saat Grup EMİC 2 ile karşılaştırıldığında 

 

 

 
aP<0.05; 24.saat Grup AV600S ile karşılaştırıldığında 
                                                                    

Grafik 4.13. Her İki Grupta Hesaplanan SOFA Skorunun Zamana Göre Değişimi 

 

Her iki gruptaki bireyler başlangıç (0.saat) ve 24. saatlerde hesaplanan SOFA 

değerleri yönünden karşılaştırıldığında gruplar arası fark istatistiksel olarak önemsiz 

bulunmuştur (p>0.05). 
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AV600S grubunda grup içi değişik zamanlarda hesaplanan SOFA değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemli bulunmuştur 

(p<0.05). 

EMİC 2 grubunda grup içi değişik zamanlarda hesaplanan SOFA değerleri 

karşılaştırıldığında ölçümler arası fark istatistiksel olarak önemli bulunmuştur 

(p<0.05). 
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5. TARTIŞMA 

Literatürde yüksek kesim filtrelerle orta akım filtrelerin karşılaştırıldığı sınırlı 

sayıda çalışma bulunması üzerine çalışmamızda EMIC 2 filtresi ve AV600S filtresini 

hemodinamik parametreler ve sitokin düzeyleri açısından karşılaştırdık. Bu 

çalışmamızda sürekli venövenöz hemodiyafiltrasyonda EMİC 2 filtresi AV600S ile 

uygulanana göre daha fazla TNF-α  değerinde düşüşe yol açtı. 

Akut böbrek yetmezliği (ABH) saatler, günler ya da haftalar içerisinde 

gelişen, glomerül filtrasyon hızındaki (GFH) azalma sonucu böbreğin 

fonksiyonlarında görülen hızlı kaybın oluşturduğu klinik bir tablodur (39,42). 

Yoğun bakımda yatan hastaların yaklaşık %35‘ de akut böbrek yetersizliği 

(ABH) görülmektedir. Yoğun bakımdaki hastalarda görülen ABH‘ nin %50‘ sinden 

fazlasında en önemli neden sepsis ve septik şoktur. Bu nedenle yoğun bakım 

ünitesine yatan tüm hastaların %15-20‘ sinde ABH ile karşılaşılır (36,37). Septik 

akut böbrek hasarının mortalitesi hasarın şiddetine göre % 20,9 ile % 56,8 arasında 

değişmektedir (36,38). 

Faber ve arkadaşları yaptıkları bir çalışmada renal replasman tedavisi 

uygulanması için böbrek dışı endikasyonlar olarak, sepsis, enflamatuar mediatörlerin 

uzaklaştırılması, kardiyopulmoner baypas, akut böbrek hasarında biriken suda 

çözünen ilaçların ve toksinlerin uzaklaştırılması ve akut kalp yetersizliği olan 

hastalarda destek tedavisi için de uygulanabileceğini belirtmişlerdir (11). Bizim 

çalışmamız sepsis tanısı almış olup akut böbrek yetmezliği gelişen (kreatinin değeri 

2mg/dL üzerinde) 34 hasta üzerinde yapılmıştır. 

Yoğun bakım hastaları hemodinamik açıdan çoğunlukla instabildir. 

Hemodinamik instabilite hemodiyaliz uygulaması için sorun teşkil etmektedir. Ancak 

RRT ile hemodinamik instabil  hastalarda dahi tedavi yapılabildiği bildirilmiştir 

(77,117). 

Bell ve ark. larının 2642 hastada yaptıkları bir çalışmada sepsis, multiorgan 

yetmezliği ve kardiyak sorunlar gibi nedenlerle oluşan hemodinamik bozukluklar, 

artmış katabolizma, vazopressör ilaçlar ve mekanik ventilasyonun kritik hastalarda 

böbrek yetmezliği yönetimini oldukça zorlaştırdığını, klasik aralıklı hemodiyaliz 
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tedavilerinin bu hasta grubunda hemodinamik bozukluğu artırarak böbrek 

fonksiyonlarının düzelmesini geciktirebileceğini belirtmişlerdir (52). 

Ayrıca Gedmintas ve ark. yayınladıkları  bir çalışmada uzatılmış günlük 

diafiltrasyon ile hemodinamik değişiklik olmadığını yayınlamışlardır (118).  Kadri 

ve ark. yaptıkları septik hastalarda yüksek hacimli hemodiyafiltrasyonun inflamatuar 

yanıta etkilerini araştırdıkları çalışmada SRRT tedavisinin hemodinamik 

parametrelere olumsuz etkisi olmadığını tespit etmişlerdir (119). Bizim çalışmamızda 

hemodinamik veriler SRRT başlangıcından itibaren 24 saat boyunca ölçülmüştür. 

Benzer şekilde yapılan tüm tedavilerde hemodinamik paremetreler ( sistolik kan 

basıncı, diyastolik kan basıncı, ortalama kan basıncı ve nabız) stabil seyretmiştir. 

Çalışmamızda AV600S ile EMiC 2 filtesi kullanılarak yapılan SRRT tedavisinde her 

iki grupta da hemodinamik parametreler stabil seyretmiş olup gruplar arasında bazal, 

8.saat, 16,saat, 24.saat ölçümleri arasında fark bulunmamıştır. 

Yoğun bakımda takip edilen hastalarda ABH gelişimi, septik tablo ile ilişkisi 

birçok çalışmada ortaya konmuştur (36,37). Sepsis zemininde ABH gelişimi sıkça 

görülen durum olmakla beraber ABH li hastalar ilerleyen dönemlerde yoğun bakım 

takiplerinde ve ek patolojiler sonrası özellikle mekanik ventilasyon tedavisi 

gereksinimi doğduğundan sepsis tablosuna girebilirler (54). 

Yoğun bakım hastalarında sepsis gelişimini tanımlayabilmek için birçok 

biyomarker kullanılmaktadır. Sıklıkla tercih edilenler arasında TNF-α, IL-1 BETA, 

IL-6, IL-1 BETA0 gibi sayılabilir (17,18,20). Konvansiyonel hemodiyalizde 

kullanılan filtreler ile bu septik biyomarkerlerin eliminasyonu mümkün 

olmamaktadır. Kullanılan bu filtrelerin 5000 dalton üstündeki solüt yükü ve diğer 

maddeleri elimine etmesi olası değildir (65). Ancak RRT de kullanılan filtreler ile 

30000-50000  dalton arasında sölütlerin ve diğer maddelerin eliminasyonu 

sağlamaktadır (120). 

Hladik ve arkadaşlarının tarafından 40 yanık hastası üzerinde yaptığı 

çalışmada SRRT‘nin inflamatuar mediyatörler için eliminasyon kapasitesi kullanılan 

membrana bağlı olarak değişmekle beraber 30,000- 50,000 dalton aralığında molekül 

ağırlığı olan mediatörleri temizleyebildiğini ve bunun özellikle SVVHDF 

uygulaması ile daha belirgin olduğu yayınlamışlardır (121). 
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Kade  ve arkadaşlarının sepsis ve akut böbrek hasarı olan hastalarda yüksek 

kesim hemofiltreler kullanılarak yapılan sürekli venö venöz hemodiyafiltrasyon 

sırasında prokalsitonin, CRP ve seçilmiş sitokinlerin eliminasyonunu araştırdıkları 

çalışmada hemodiyafiltrasyon başlangıcında ve 24.saatte CRP, PCT, TNF –alfa, İL-1 

Beta, İL-6, İL-12 ve İL-17 çalışılmış. PCT, CRP ve sitokin değerlerinde anlamlı 

düşme tespit etmişler,  PCT değerindeki düşmenin CRP değerindeki azalmadan daha 

anlamlı olduğu sonucuna varmışlardır (122). Bizim çalışmamızda TNF- Alfa 

sonucunda benzer şekilde 16. ve 24. Saatlerde EMİC 2 grubunda anlamlı düşme 

olduğunu tespit ettik.  

Bizim çalışmamızda PCT ölçümleri değerlendirildiğide  gruplar arası ve grup 

içi karşılaştırmalarda anlamlı bir fark gözlenmedi. 

Eichhorn ve arkadaşlarının Ultraflux AV1000S'ye karşı Ultraflux EMiC2 

kullanılarak seçilmiş plazma sitokinlerinin sürekli veno-venöz  hemodiyaliz ile 

temizlenmesini araştırdıkları Standart filtrelere (CVVHD-HCO) karşı yüksek 

hassasiyetli sürekli veno-venöz hemodiyaliz kullanan akut böbrek yetmezliği olan 30 

sepsis olgusunda interlökin (IL) -6, IL-8, IL-1 BETA0 ve tümör nekrozis faktör-alfa 

eliminasyonunu değerlendirdikleri çalışmada ortalama plazma sitokin 

konsantrasyonlarının, tedavi modaliteleri için fark edilebilir farklar olmaksızın tüm 

sitokinler için zamanla azaldığını tespit etmişlerdir. CVVHD-HCO, plazma sitokin 

düzeylerini farklı şekilde azaltmadan, CVVHD-STD ile karşılaştırıldığında IL-6 ve 

IL-8'in daha iyi çıkarılmasını sağladığı sonucuna varmışlardır (123).  

Hoi ve arkadaşlarının akut böbrek hasarı gelişmiş septik şoklu hastalarda 

EMİC 2 filtre kullanılarak yapılmış hemodiyafiltrasyonda inflamatuar sitokinlerin 

eliminasyonunu araştırdıkları olgu serisinde; IL6, IL 10, TNF Alfa, CRP 

değerlerindeki değişklik anlamlı bulunmamakla beraber EMİC 2 filtrenin etkinliğini 

değerlendirebilmek için daha geniş kapsamlı hasta çalışmaları gereksinimine vurgu 

yapmışlardır (124).  

Atan ve arkadaşlarının standart hemofiltrasyona karşı yüksek kesimli 

filtrelerle yapılan hemodifiltrasyonun plazma sitokinlerine etkisini araştırdıkları 

çalışmada; standart filtre ve yüksek kesim filtre ile yapılan hemodiyafiltrasyonun 

plazma IL-6, TNF-alfa, IL-8, IL-1 BETA beta, RANTES, IL-1 BETA  sonrası 
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seviyeleri ölçülmüş,72 saatlik tedavide, her iki tedavi sırasında IL-6 azaldığı, diğer 

sitokinlerin hiçbiri zamanla değişmediği ayrıca 72 saatlik tedavi periyodu boyunca 

her bir sitokin için plazma seviyelerindeki grup farklılıkları arasında anlamlı bir fark 

olmadığı bulunmuştur. Bütün bu sonuçlarla beraber çalışmanın akut böbrek hasarı 

olan kritik hastalarda sitokinleri azaltmak için CVVH-HCO kullanımını 

desteklemediği sonucuna varmışlardır (125). 

 Balgobin ve arkadaşlarının yoğun bakım ünitesinde akut böbrek hasarı olan 

hastalarda sürekli veno-venöz yüksek kesim (EMİC2)  hemodiyaliz ile sürekli veno-

venöz hemodiyafiltrasyonun  karşılaştırıldığı çalışmada ; CVVHDF öncesi ve 

sonrasında ölçülen  pro- (TNF-a, IL-la, IL-1 BETAβ, IL-2, IL-6, IL-8) ve anti- (IL-4, 

IL-1 BETA0) enflamatuar sitokinlerin ortalama seviyelerinde önemli bir değişiklik 

olmadığını bulmuşlardır (126).   

Bizim çalışmamızda da benzer şekilde  farklı iki filtre kullanılarak yapılan 

CVVHDF öncesi ve sonrası ölçülen IL-1 BETA Beta, IL-6 değerlerinde her iki grup 

karşılatırmasında ve grup içi değerlerde anlamlı bir değişiklik saptanmamıştır.  

 

Peng ve ark’nın 2010 yılında yaptıkları sürekli venövenöz hemofiltrasyonun 

septik hastalarda monosit human lokösit antijeni ve plazma sitokinlerine etkisi adlı 

çalışmada; hemofiltrasyon öncesi ve hemofiltrasyon sonrası hesaplanan APACHEE 

2 skorunda anlamlı bi fark bulunamamıştır (127). 

Gjyzari ve ark’nın yaptıkları kritik akut böbrek yetmezliği hastalarının 

tedavisinde sürekli venövenöz hemofiltrasyon ve erken tanı kriterleri çalışmasında, 

yaşayan ve ölen hastaların APACHEE 2 skoru tedavi öncesi ve sonrası 

karşılaştırıldığında anlamlı bulunmamıştır (128). 
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6.SONUÇ 

Sepsis tanısı alan akut böbrek hasarı gelişen hastalarda sürekli venö-venöz 

hemodiyafiltrasyon (CVVHDF) için kullanılan EMİC 2 filtresinin AV600S filtresi 

ile karşılaştılarak sepsisteki etkinliğini, akut böbrek hasarı nedeniyle seviyesi 

yükselen  toksinlerin eliminasyonu ve sepsisteki inflamatuar mediatörler üzerine olan 

etkilerini karşılaştırmayı amaçladığımız çalışmada gruplar arasında APACHEE-2, 

SOFA, IL-1 beta, IL-6, PCT, hematokrit değerleri ve hemodinamik parametreler 

arasında anlamlı fark bulunmamıştır. Sınırlı sayıdaki akut böbrek hasarı gelişen 

sepsisli hastalarda EMİC 2 ve AV600S filtreleri ile yapılan CVVHDF de , filtrelerin 

inflamatuar sitokinlerin eliminasyonu üzerinde TNF-α sitokini dışında anlamlı bir 

değişikliğe neden olmadığı kanaatine vardık.Bu konuda daha fazla olgu üzerinde ileri 

çalışmalara gereksinim olduğunu düşünmekteyiz. 
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