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OZET

Calismamizda bir yillik siirede yogun bakima yatan hastalarin yatis sonrasi
alman ilk AKG degerlendirmesinde asit baz bozukluklarmin tanilamasi, metabolik
asidoz olgularmin alt gruplandirmasinin  yapilarak mortalite ile iliskilerinin
kiyaslanmas1 ve alman ilk AKG o&megindeki anyon gap, laktat, Psy ve CI" / Na'

parametrelerinin mortaliteyi ongérmedeki etkinliklerinin kargilastirilmas1 amacglandi.

Bir yillik siirede yogun bakima yatan 964 olgudan calisma kriterlerimize uyan
759 hastanin dosyalar1 retrospektif olarak incelendi. Bu hastalarin %80’inde (601 olgu)
en az bir asit baz bozuklugu oldugu, en sik karsilasilan asit baz bozuklugunun metabolik
asidoz oldugu (%41), mortalitenin en yiikksek grubun ise birden fazla asit baz

bozuklugunun birlikte goriildiigii mikst grupta (%41) oldugu gézlendi.

Metabolik asidoz hasta gruplamasi ‘BE < -2 mmol/L’ kriteri kullanilarak
yapildiginda 420 hastada metabolik asidoz oldugu saptandi. Yogun bakima yatan genel
ve metabolik asidoz hasta grubunda ortalama albumin degerlerinin (Genel grup: 3,14
g/dl, Metabolik asidoz grubu: 3,06 g/dl) hipoalbuminemi sinirlari iginde oldugu
gozlendiginden metabolik asidoz alt gruplamasi anyon gap ve diizeltilmis anyon gap ile
ayr1 ayr1 yapilarak birbirleriyle kiyaslandi. Her iki siniflamada da HAGMA’nin en sik
goriilen altgrup oldugu ve. HAGMA varliginin genel gruptaki diger hastalara kiyasla
anlamli olarak yiiksek mortaliteye sahip oldugu ancak NAGMA ve MIKST metabolik

asidoz varligi ile yiiksek mortalite arasinda anlamli iliskinin olmadigi gézlendi.

Diizeltilmis anyon gap’e gore yapilan altgruplama da saptanan HAGMA
olgularinin ‘Laktat > 2 mmol/L’ kriterini saglayan hastalarin laktik asidoz; saglamayan
hastalarin non-laktik asidoz olarak gruplandiginda, laktik asidoz grubunun mortalite
oranlarinin (%61), non-laktik asidoz grubundan (%39) anlamli olarak (p<0,05) yiiksek
oldugu gozlendi. Metabolik asidozlu hasta grubunda dlen hastalarda yas, yogun bakim

yatig stiresi, mekanik ventilasyon uygulama siiresi, PCO,, laktat, diizeltilmis anyon gap,



Pso degerleri yasayan hastalara kiyasla yiiksek saptanirlen (p < 0,05), alblimin, BE ve
pH daha diisiik saptandi (p <0,05).

Metabolik asidozlu hastalarda mortaliteyi 6ngérmek adina yapilan ROC egrisi
analizinde APACHE II skorunun (AUC: 0,842) yiiksek kestirim giiciine sahip oldugu
gozlenirken; yas (AUC: 0,663), laktat (AUC: 0,640) ve diizeltilmis anyon gap’in (AUC:
0,609) zayif kestirim giiciine; CI° / Na® (AUC: 0,568) ve Psy (AUC: 0,566)

parametreleinin ise ¢ok zayif kestirim giiciine sahip olduklar1 gézlendi.

Metabolik asidozlu hastalarda mortaliteyi ongérmek adma, CI" / Na* , Psy,
diizeltilmis anyon gap ve laktat parametrenin yatis sonrast yapilan ilk AKG
degerlendirmesindeki tekli dlgiimiinden ziyade, belli siire dilimi igerisindeki minimum
ve maximum degerleri, zaman igerisindeki degisim intervalleri, normal degerlerine
dondiiriiliip dondiiriilemedigi ve eger dondiiriildiiyse normal degerlere doniis siiresi gibi
detayli analizlerinin ve daha fazla parametrenin kullanilarak farkli yontem ve bakig
acilar1 ile tekrarlanmasi i¢in daha homojen hasta altgruplarinda prospektif temelli

calisma yapma geregi oldugunu diisiinmekteyiz.



ABSTRACT

In our study, it was aimed to diagnose the forms of asid base disorders, compare
the mortality relationship with different forms of the acid base disoreders, subgrouping

of metabolic acidosis cases and to compare the mortality prediction efficacy of Anion

gap, lactate, Pso and CI- / Na* parameters of the first arterial blood gas sample taken
after admission to ICU.

In one year period, 964 patients admitted to the ICU . The files of 759 patients
who met our criteria were reviewed retrospectively. In 601 cases at least one asid base
disorders was existed (%80). The most frequent encountered acid-base disorder was
metabolic acidosis (41%) and the highest mortality was in the mixed group (41%) in
which more than one acid-base disorder was present. When the metabolic acidosis
patient group was made using the criterion of ‘BE <-2 mmol/L’ 420 patients were
determined to have metabolic acidosis. Metabolic acidosis group was observed to be
within the hypoalbuminemia limits of the mean albumin values (general group: 3.14 g/
dl, metabolic acidosis group: 3.06 g / dl), so the metabolic acidosis grouping was

compared with each other by anion gap and corrected anion gap.

It was observed that HAGMA was the most frequent subgroup in both
classifications and patients with HAGMA had a significantly higher mortality compared
to the other patients in the general group but there was no significant relationship
between NAGMA and MIXT metabolic acidosis and high mortality. HAGMA cases
determined in the subgroup in accordance with the corrected anion gap, grouped as
lactic acidosis in patients who meet the criterion ‘Lactate > 2mmol / L’. Patients doesn’t
meet the criterion 'Lactate> 2 mmol / L are grouped as non-lactic acidosis. The
mortality rates of the lactic acidosis group (%61) were significantly higher than the non-
lactic acidosis group (39%) (p < 0,05).

In metabolic acidosis group; Comparision between survivors and non-survivors
showed significant differences (p < 0,05) in age, ICU stay, duration of mechanical
ventilation, PCO,, lactate, corrected anion gap, Psp, aloumin, pH, BE. Non-survivors had
higher values of age, ICU stay, duration of mechanical ventilation, PCO,, lactate, p50

Xi



and corrected anion gap than survivors. Albumin, BE and pH was higher in surviors.
However in metabolic asidosis group, except for the APACHE Il (AUC: 0,842), the
areas under the ROC curve for the mortality prediction was relatively small. We
determined that age (AUC: 0,663), lactate (AUC: 0,640), and corrected anion gap
(AUC: 0,609) had small ability do predict mortality, furthermore mortality prediction
ability for CI"/ Na* (AUC: 0,568) and Pso (AUC: 0,566) parameters were even smaller.

To predict mortality in patients with metabolic acidosis, we consider that the
minimum and maximum values within a certain period of time; the change intervals
over time; whether the parameters can be returned to their normal values and
normalization time if returned should be studied instead of the single measurement of
initial arterial blood gas evaluation after admission. We also consider that more
prospective based studies should be done in more homogeneous patient subgroups by

using more parameters and different methods.

xii



1. GIRIS

Asit baz bozukluklari, kritik hastalarda Yogun Bakim (YB) yatist ve tedavisi
sirasinda yatis nedeni ve komorbiditesi olarak sik goriilen sorunlardandir. Morbidite ve
mortalite ile yiiksek oranda iliskili oldugu bildirilmektedir (1). Asit baz bozukluklarinin
dogasin1 anlamaya yarayan ve niteligini tanimlamaya ¢alisan yoOntemler, bu

bozukluklarin olugsmasini 6nlemede ve diizeltmede 6nemli rol oynarlar (2).

Fazla detaylandirilmamis bir yaklasim olagan hastalarda yeterli olurken, kritik
hastalarda bu olgularin karmasik ve karigik olmalar1 nedeniyle salt, basit ve geleneksel
asit baz yaklagimi yeterli olamamaktadir. Uygulanacak ileri bakis ile asit baz
bozukluklarini alt gruplara ayirabilmek ve bdylelikle planlanan tedavinin hedefe yonelik

ve etkin olmasini saglayabilmektedir.

Asit baz bozukluklarinm; hastaligin siddeti, hastaligin klinik sonuglart,

morbidite, uzamig YB yatig1 ve mortalite ile iliskili olabilecegi bildirilmektedir (3).

Asit baz bozukluklarinin en sik goriilen tipi metabolik asidozdur. Metabolik
asidozun degerlendirilmesinde ve tedavisinin ydnlendirilmesinde anyon acigr (AG —
Anyon Gap) kavrami dnemli yer tutar. Ozellikle kritik hastalarda ¢ok sik saptanan
hipoalbiiminemi ve albliminin yiiksek elektriksel kapasitesi nedeniyle, AG degerlerinin
giincel albiimin seviyelerine gore diizeltilmeleri sonucu elde edilecek diizeltilmis AG

degerleri (AGy), isabetli degerlendirme yapilabilmesi i¢in gerekli sartlardan biridir (4).

Laktik asidoz artmis anyon agikligi olan ( HAGMA, high anion gap metabolic
acidosis) metabolik asidoz nedeni olup; plazma laktat konsantrasyonu 4-5 mmol/L’yi
(Normal aralik: 0.5-1.5 mmol/L) astiginda olusur. Laktat birikimi, artmis {iretim ya da
azalmis atilim (metabolizma) nedeniyle olmaktadir. Tedavi sirasinda akildan ¢ikmamasi
gereken en 6nemli konu laktik asidozun altta yatan problemin yansimasi oldugudur (5).
Laktik asidozun prognozu oldukga koétiidiir. Laktik asidozda erken tani ve tedavi ciddi

morbidite ve mortaliteyi Onler. Serum laktat diizeyindeki artiglar mortalite yiizdesini



arttirmaktadir ve laktat diizeyi 10 mmol/L’ye ulastiginda yasam sansi yok denecek
kadar azdir. Ozellikle son yillarda literatiirde dikkat cekilen durumlardan biri metabolik
asidoz olmaksizin karsilasilan hiperlaktatemi durumudur. Hackbee ve ark. (6) 1960’1
yillarda yaptiklar1 siniflamada da alti ¢izildigi gibi laktat yiliksekliginin tek nedeni
hipoperfiizyon olmayip; dogumsal metabolizma bozukluklart (MELAS vb),
metabolizma bozukluklari1 (G6PD ve piruvat karboksilaz eksikligi), vitamin eksiklikleri

(B1 vitamin eksikligi) gibi bir¢ok kosulda karsilasilabilecek bir durumdur (6).

Metabolik asidoz alt gruplamasi yapildiktan sonra karsimiza c¢ikabilecek bir
diger grup ise AG degerinin normal aralikta oldugu ‘Normal Anyon Gap metabolik
asidoz’dur. Normal Anyon Gap Metabolik Asidozun (NAGMA, normal anion gap
metabolic acidosis) ise en 6nemli nedenlerinden biri ‘hiperkloremi’ dir. NAGMA 'nin,
hiperkloremik metabolik asidoz olup olmadigini tespit etmek icin bakilacak en dnemli
parametrelerden bir tanesi serum klor diizeyidir. Serum klor diizeyi ve sodyum
degerleri, ve bu degerlerin birbiri ile iligkisi de fizikokimyasal asit baz
degerlendirmesinde 6nemli bir etken olarak kabul edilir. Bu nedenle klor/sodyum orani,

metbolik asidozda ayirici tan1 yapmak amaciyla siklikla kullanilir. Metabolik asidozlu

bir hastada eger ClI-/ Na™ oran1 0.79 un iizerindeyse bu kandaki asidlestirici etkinin klor

yiiksekligine bagli oldugunu gosteren giiglii bir gostergedir.

Bu retrospektif caligma kapsamina 1 haziran 2015 - 1 haziran 2016 tarihleri
arasinda herhangi bir nedenle yogun bakim iinitesine yatis yapan tiim yas grubundaki
hastalar alindi. Calismada, yogun bakim yatis1 siirecinde alinan ilk AKG sonucuna ve
biyokimyasal degerlerine (albiimin) ulasilamayan, bir nedenle YBU nde siireci kesilen
(baska bir YBU, Hastaneye transfer vb.) ve APACHEII degeri hesaplanamamis (24
saatten kisa siire YBU yatist mevcut olan postop hastalar veya 24 saatini doldurmadan

ex olan) hastalar ¢alisma dis1 birakildi.

Hastalarin kimlik bilgileri (isim, soyisim, protokol no), cinsiyeti, yasi, YB yatis
tanisi, APACHE Il skoru, prediktif mortalite orani, yogun bakim yatis siiresi, mekanik
ventilator uygulama siiresi, ilk AKG parametreleri, yatis anindaki asit baz bozuklugu ve

tipi ile albiimin degeri kaydedildi. Bu degerlerin ve bu degerlerden tiiretilmis bazi

parametrelerin (diizeltilmis anyon gap, delta oran, CI- / Na* orani) kullanilmasi ile asit



baz bozukluklarinin tanilanmasi, bu bozukluklarin goriilme sikliklarinin saptanmasi,
metabolik asidozun alt tiplerinin AG ve AG) e gore siiflandirildiginda birbirleri ile
olan iliskisinin belirlenmesi ve alt gruplarin yogun bakim yatis siiresi, mekanik
ventilasyon uygulama siiresi, Ongoriilen mortalite oranlar1 ve standardlastiriimis

mortalite oranlar1 agisindan kiyaslamalarinin yapilmast hedeflendi.

Cl- / Na* orani, laktat, Ps, ve anyon gap parametrelerinin metabolik asidozlu
kritik hastalarda mortaliteyi dngormedeki basarilariin belirlenmesi ve birbirleri ile

kiyaslanmas1 amaglandi.



2. GENEL BILGILER

2.1. ASIiT BAZ DENGESI VE ARTER KAN GAZLARININ
DEGERLENDIRILMESI

Asit baz dengesi, viicut sivilarinda hidrojen iyonu (H') konsantrasyonunun
dengesidir. Viicut sivilarinda ¢ok az miktarda H® iyonu bulunmasina ragmen;
konsantrasyonundaki c¢ok kiigiik degisiklikler bile enzimatik reaksiyonlar1 ve fizyolojik
olaylar1 etkiler. Saglikli insanda kanda 36-40 nanomol/L hidrojen iyonu bulunur. Bu
kadar diisiik konsantrasyonu daha iyi tanimlamak amaci ile pH kavrami giindeme

gelmistir.

pH_Kavrami: Bir soliisyondaki hidrojen iyonu konsantrasyonunun negatif
logaritmasidir. pH 7,40 diizeyi hidrojen iyonu konsantrasyonunun yaklasik 40 nmol/L
(40X 10”° mol/L) oldugunu gosterir ve bu fizyolojik pH dir. Geleneksel degerlendirme
yontemi olan Henderson Hasselbach yaklasimina gore; pH ile HCO3 ve PaCO; degerleri
arasinda matematiksel bir iligki vardir ve asit baz bozuklugu bunlarin bir veya ikisinin

degisimi ile olusur.
Henderson- Hasselbach denklemine gore;
pH=pK+ log HCO3/ H,CO3
pH=6.1+ log HCO3/ 0.03xPaCO,
pH = Sabit Deger X (HCO3) /PaCO,

Viicutta biitlin metabolik olaylar dar pH smirlart ic¢inde gerceklesir. Bu
sinirlardan sapmalar oldugunda, enzim aktivitelerinde, elektrolit dengesinde, basta
solunum, kardiyak ve santral sinir sistemi olmak {izere organ sistemlerinde ve ilaglarin

farmakolojisinde 6nemli degisiklikler olusur.

Normal arter kaninda pH 7.35 ile 7.45 arasinda degisir. Ven kaninda ise pH
4



0.03-0.05 daha diistiktiir. Asidoz ve alkaloz asit baz dengesinde doku diizeyindeki

bozukluklari ifade eder.
*Asidemi: Arteriyel kanda pH < 7.35
«Alkalemi: Arteriyel kanda pH > 7.45 olarak tanimlanmaktadir.

Yasam sinirlart ise 6.8 - 7.8 degerleri arasinda ya da 16-160 nmol/L hidrojen

Iyon konsantrasyonunda idame ettirilir.

Mevcut asit baz bozuklugunun tanisit arter kan gazi degerlendirilmesi ile
yapilmaktadir. Arter kan gazi (AKG) hastalarin metabolik ve solunumsal durumu
hakkinda giivenilir bilgi veren en énemli laboratuvar yontemlerinden biridir. Arter kan
gazi incelemesi kan gazi Ol¢lim cihazlar1 kullanilarak yapilir. Bu cihazlar ile pH,
parsiyel karbondioksit basinci (PCO,), parsiyel oksijen basinc1 (PO,) hassas elektrotlar
kullanilarak olgiiliirken; bikarbonat (HCOj3), oksijen satiirasyonu (SOy), anyon gap
(AG) ve baz acgigi (BE) hesaplanarak verilir. Normal AKG degerleri Tablo 1°de

verilmistir.

Tablo 1: Normal arter kan gazi degerleri

Parametre Normal deger
pH 7.35-7.45
PaCO, 35-45 mmHg
PaOy 80-100 mmHg
Sa0, %95-97
HCO3’ (standart, aktiiel) 22-26 mmol/L
BE +2 mmol/L
AG 12 mEqg/L

Parsivel arter karbondioksit basinci (PaCQ»): Alveoler ventilasyonun

gostergesidir, asit baz dengesinin solunumsal komponentini degerlendirmede kullanilir.

Parsivel arter oksijen basinci (PaQ,): Arter kanindaki oksijenin parsiyel
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basincidir. Oksijenizasyonun degerlendirilmesinde kullanilir

Arter kanindaki PaO;’nin azalmasina hipoksemi denir. Hipoksemi sonucu doku
oksijenlenmesinin azalmasina ise hipoksi denir. Yaslanma ile birlikte PaO, degeri bir
miktar diiser ancak yine de PaO, > 60 mmHg ve SaO; > %90’dir (7), (8). Hastanin oda
ve deniz seviyesinde soluk aldig1 diisiiniildiigiinde yasa gore PaO, degeri asagidaki

formiille hesaplanabilir.
Pa0,=104.2 - (0.27 X Yas) ya da kabaca: 100 - (yas / 3)
-Oksijenasyonu degerlendirmek i¢in PaO;
-Ventilasyonu degerlendirmek i¢in PaCO,
-Gaz aligverisini degerlendirmek i¢in P (A-a) O, gradienti incelenir.

Arter oksijen satiirasyonu (Sa02): Oksijen doygunlugu da denir. OKksijen

doygunluguna ulagmis (Oksijenle bagli, oksihemoglobin) hemoglobinlerin toplam

hemoglobinlere oranidir. Normal degeri %95-100 diir.

Alveol ve arter arasindaki oksijen farki [p(A-a)O2]: Alveol ve arterin kismi

oksijen basinglar1 arasindaki fark olup, akcigerlerin gaz alisverisi fonksiyonu hakkinda
genel bilgi verir. Pratik olarak p(A-a)O,= [150-(1.25 x PaCO;)]-Pa0, formiiliiyle
hesaplanabilir. p(A-a)O2’nin normal bir geng eriskinde oda havasinda 5-15 mmHg
arasinda oldugu kabul edilir ve 20 mmhg iizeri, pulmoner yetmezligi gostermekle
birlikte; yasla artar ancak higbir zaman oda havasinda 30 mmHg’1 ge¢mez ( %100 O,
altinda ise 25-65 mmHg normal degeridir) . Hipoksemide yiiksek p(A-a)O, varligi

intrapulmoner sant varligini gosterir (1) (2).

Baz fazlahgl (BE): Metabolik sistemdeki defekt sonucu olusan kandaki fazla

asit ya da bazi gosterir. Standart bikarbonat kosullarinda (37 °C’de ve 40 mmHg
pCO2’de) 1 litre kan ya da plazma 6rneginin pH’sin1 7.40’a getirmek icin gerekli olan
asit veya baz miktarini1 verir. Metabolik durumun gostergesidir. Eger BE < -2 mmol/L

ise metabolik asidoz, BE > +2 mmol/L ise metabolik alkalozdur(9, 10). AKG da direk



olarak dlgiilen bir parametre olmayip, hesaplanarak elde edilen bir parametredir.

Base excess =0.93 x (HCO3 -24.4+14.8) x (pH - 7.4)

Standart _bikarbonat: Solunumsal nedenli HCO3" degisikliklerini elimine
etmek i¢in standart kosullarda (37 °C sicaklik ve 40 mmHg PCO; altinda) kanda
bulunmasi gereken HCOj3  konsantrasyonudur. Standart HCOj yalnizca metabolik

degisikliklere baglidir. Normalde 22-26 mmol/L’dir.

Standart HCO3; > 26 mmol/L ise metabolik alkaloza; standart HCO5; < 22

mmol/L ise metabolik asidoza isaret eder.

Aktiiel bikarbonat: Plazma Orneginde o anda varolan HCOj3 degeridir.

Normalde standart HCO3™ ’ya esittir ve 22-26 mmol/L’dir. Viicutta asit-baz dengesinin
hem solunumsal hem de metabolik komponenti ile iliskilidir. Standart HCOj3™ ile aktiiel

HCOj3 arasindaki iliski solunumsal asidoz ve alkalozu gosterir (1).

Standart HCO3' < aktiiel HCO3' : Solunumsal asidoz
Standart HCOB' > aktiiel HCO3 " Solunumsal alkaloz
Standart HCOg4™ = aktiiel HCO4 < normal deger: Dekompanse metabolik asidoz

Standart HCO4™ = aktiiel HCO4 > normal deger: Dekompanse metabolik alkaloz

Pso Degeri: Hemoglobinin %50 sinin satiirasyonu i¢in gerekli olan oksijen
basinct, Psg olarak adlandirilir ve normal kosullarda 26.6 (24-28) mmHg dir. Yiiksek Ps
degeri oksihemoglobin dissosiyasyon egrisinin saga kaydigini gosterir. Oksihemoglobin
disosiyasyon egrisi asidoz, hiperkapni, hipertermi, anemi, 2,3 DPG diizeyinde artma
oldugunda saga kayar. Alkaloz, hipotermi, hipokapni, 2,3 DPG diizeyinde azalma,
metHb ve HbF varrliginda ise oksihemoglobin disosiyasyon egrisinde sola kayma

go6zlenir (10).



OKSIHEMOGLOBIN DiSSOSiYASYON EGRIiSi

Anemi

Hipertiroidi

KOAH ile iligkili hipoksemi
Konjenital kalp hastaliklari
Yiiksek irtifaya tirmanma
Disiik debili kalp yetmezligi
Siddetli egzersiz sonrasi

n

(Sola kayma) SO, T
02 affinitesi artar

] 6

2.3.DPG
FHbF 0.4 ] (Saga kayma)
FCOHb 0.3 . -
FMetHb - p50 0, affinitesi azalr
o.1~ 0, H
Septik sok ' 20 40 60 80 memjg To
Enzim defektleri 0 Kotttk
Banka kani 0 2 4 6 8 10 12 kPa PCOZ
2.3.DPG

Sekil 1: Oksihemoglobin Dissosiyasyon Egrisi
2.2. ASIT BAZ FiZYOLOJISI EVRIMI

1880 yilinda Arrhenius “asit madde, suda eridiginde H* iyon konsantrasyonunda

artisa neden olan maddedir” demistir.

1900 yilinda Naunyn Arrhenius tanimina ilave olarak, Farady’in onceden
yapmis oldugu onermeyi katarak; C1 gibi anyonlarin baz olusturdugunu ve Na' gibi
katyonlarn ise asit olusturdugunu , asit baz durumunun sadece H* konsantrasyonu
tarafindan belirlenmedigini bazi elektrolitlerin miktarlarinin da 6nemli oldugunu; 1923
yilinda ise Bronsted & Lowry birbirlerinden habersiz olarak bazlarin proton alicisi ,

asitlerin ise proton vericisi oldugunu sdylemislerdir.

1950 de pratikte sadece Bronsted & Lowry tanimi kullanilir olmustur ve bunun
sonucu olarak da tiim dikkatler pH’nin birincil belirleyicilerinin PaCO, ve HCOgs

olmasini dogurmustur.

1950-1960 yillarinda Schwartz and Relman (USA) ile Danes Astrop ve
Siggaard-Andersen (EU) arasinda “Biiyiik Trans-Atlantik Asit Baz Tartigmasi” olarak
bilinen bir tartisma yasanmistir. Buna gore; Astrop & Siggaard asit baz bozukluklarinda

BE kavraminin kullanilmasi gerektigini savunmus olup, Scwartz & Relman ise ancak
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normal kompansasyon siireci ile ilgili kurallar degerlendirilerek etkin taniya

gidilebilecegini savunmustur.

Giintimiizde ise bu tartisma hala devam etmekte olup bir grup metabolik asit baz
bozuklugunun tanistm1 Handerson Hasselbach denklemi referans alinarak ‘HCOj3”

degeri ile koyarken, diger bir grup ise bu taniy1 ‘BE’ degerine bakarak koymaktadir.

2.3. ASIT BAZ DENGESI BOZUKLUKLARINA YAKLASIM

Anamnezi ve fizik muayene bulgulari bilinmeyen bir hastada, sadece arter kan
gazi yorumlanarak asit baz bozuklugu ile ilgili bir tan1 koymaya caligmak bizi yanlis
tanilara yoneltebilir. Anamnez ve fizik muayene sonrasinda degerlendirilen arter kan
gaz1 Orneginde siiphelenilen asit baz bozuklugunun tanisi es zamanli alinan AKG
orneklerinden elde edilen laboratuvar degerleri ile pekistirilip, ayirict tanist
yapilmalildir. Asidoz saptanan hastada BUN, serum kreatinin, glukoz, serum laktat,
keton ve salisilat diizeylerinin, ozmolaritenin belirlenmesi ayiric1 tanida yardimei olur.
Idrar analizi de asit baz bozuklugu ayirici tanisinda onemli bir tetkiktir (ketoniiri,

glukoziiri).

Asit  baz bozukluklarinin  tanmisin1  yapabilmek i¢in  kompanzasyon
mekanizmalariin da 1iyi bilinmesi gerekmektedir. Kan pH’sinin normal simirlarda
tutulmasi i¢in Henderson-Hasselbalch denklemine gore pH da degisim olmamasi i¢in
HCO3" / PaCO; orani dar sinirlar iginde sabit olmalidir. Kompansasyon mekanizmalart
bu amacla c¢alisir. Ornegin; metabolik asidozda HCOs; azaldiginda PaCOy’nin de
azalmasi gerekir. Bu nedenle metabolik asidozda karbondioksit atilimi solunumsal
olarak artar. Basit asit baz dengesi bozukluklarinda pH’y1 normal araliga getirmek igin

ortaya ¢ikan bu kompansatuvar yanitlar Tablo 2’de goriilmektedir (3) (4).



Tablo 2: Asit baz bozukluklarinda kompansatuar yamtlar

Asit-baz dengesi

bozuklugu Kompansatuar yanit degerleri

HCO3 de 1 mmol/L’lik azalma PaCO, de 1.0-1.3 mmHg’lik

Metabolik asidoz
azalma yapar

HCOg3-’daki her 1 mmol/L’lik artig i¢in PaCO5 0.6-0.7 mmHg
artar

Metabolik alkaloz

Solunumsal asidoz | Her 10 mmHg PaCO» artis1 igin HCO3- 1 mmol/L artar, pH
(akut) 0.08 azalir

Solunumsal asidoz | Her 10 mmHg PaCO, artis1 i¢in HCO3- 3-4 mmol/L artar, pH
(kronik) 0.03 azalir

Solunumsal alkaloz | Her 10 mmHg PaCO, azalis1 i¢in HCO3- 2 mmol/L azalir, pH
(akut) 0.08 artar

Solunumsal alkaloz | Her 10 mmHg PaCO, azalist i¢in HCO3- 5 mmol/L azalir, pH
(kronik) 0.03 artar

Bu kompansasyon degerlerinin iyi bilinmesi, basit ve mikst asit baz dengesi

bozukluklarinin ayiriminda son derece dnemlidir (11).

Basit asit baz dengesi bozuklugunda meydana gelen kompansasyon diizeyi,
beklenen kompansasyon araliginin disindaysa (beklenen degerden daha fazla veya daha
az) mikst asit baz dengesi bozuklugu mevcut olabilir. Basit asit baz bozuklugunda
kompansasyon mekanizmalar: ile pH tam normale getirilemez. Patolojik PaCO; ve
HCOj3 diizeyi varliginda normal pH var ise yine mikst asit baz dengesi bozuklugunun
varlig1 akla gelmelidir. Ornegin; AKG’da normal pH ve yiiksek PaCO; (>45 mmHg)
olan hastada mikst metabolik alkaloz ve solunumsal asidoz diisiinmemiz gerekir. Kronik
obtriiktif akciger hastaligina (KOAH) bagl kronik solunumsal asidozu bulunan bir
hastada sik kusma bu tabloya neden olabilir. Yine AKG’da normal pH ile birlikte diisiik
PaCO; (<35 mmHg) diizeyi mikst metabolik asidoz ve solunumsal alkalozu bize
diistindiirebilir. Bu tip mikst asit baz bozukluguna klinikte sik rastlanir. Kardiyorenal

sendrom, sepsis, septik sokun erken donemi, salisilat toksisitesi nedenler arasinda
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sayilabilir. Hatta AKG’da normal pH ve normal PaCO, degeri olabilir. Genellikle
patoloji olmadig diisiiniilebilir ama mikst metabolik alkaloz ve metabolik asidoz bu
tabloya neden olabilir (Ornegin; diyabetik ketoasidoz ve kusma, diyare ve kusma

birlikteliginde oldugu gibi). Tam1 klinik tablo ve anyon acig1 hesaplanmasi ile

konulabilir (12).

Hastada klinik veya laboratuvar bulgular1 ile, herhangi sekilde asit baz
bozuklugundan siiphelenilirse; tanisal yaklasim igin asagidaki basamaklar sirasi ile

izlenmelidir;

1. AKG yorumlanmalidir. Oncelikle pH degerine bakarak asidemi-alkalemi

durumu tanimlanmalidir (pH < 7,35; Asidemi, pH >7,45; Alkalemi).

2. BE, HCO3™ veya PCO; degisikliginin pH’da gozlenen degisiklige yol acip
acmayaca@l yorumlanarak, asit baz denge bozuklugunun metabolik mi yoksa

solunumsal m1 oldugu belirlenir.

3. Siiphelenilen asid baz bozuklugunda meydana gelen kompansasyon diizeyleri
irdelenerek BE, HCO3; ve CO, degerlerinde ortaya ¢ikan degisiklikler normal
kompansasyon sinirlari igerisindeyse basit asid baz bozuklugu, beklenen kompanzasyon
mekanizmalarinin disinda ise mikst asid baz bozuklugundan siiphelenilmelidir. Eger
mikst asit baz bozuklugundan siipheleniliyorsa hastanin anamnez, ve laboratuvar

degerleri ile birlikte hangi bozuklugun 6n planda oldugu tespit edilmelidir.

4. Metabolik asidoz saptanan hastalarda delta oran kullanilarak alt gruplamasi
yapilmali; anamnez, klinik ve laboratuar degerleri ile ayirici tanisi yapilarak metabolik

asidoz etyolojisi tespit edilmeye calisiimalidir.

Metabolik asidoz alt gruplamasi ve etyolojiye yonelik ayiric1 tanit oldukga
onemlidir. Bikarbonat kaybinin 6n planda oldugu normal anyon agikli metabolik
asidozlarda (NAGMA) tedavide NaHCOjs; replasmani giindeme gelebilirken,

metabolize edilemeyen organik asitlerin arttig1 yiikek anyon agikli metabolik asidozda
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(HAGMA) tedavi nedene yoneliktir hatta NaHCOj3 tedavisinin bu hasta grubunda

mortaliteyi ve morbiditeyi artirdigina iligskin ¢alismalar vardir(13).

2.4. METABOLIK ASIDOZ

Primer olarak plazma HCOj3; konsantrasyonunda ve pH’da azalma ile
karakterizedir. Kompansatuvar olarak hiperventilasyon sonucu PCO, azalmstir.
Ekstraselliiler bikarbonat-karbonik asit sistemi ve intraselliiler mekanizmalarla H* yiikii
akut olarak tamponlanir. Ancak, bu mekanizmalar asidozu diizeltmek icin yeterince
giiclii degildir. Asidemi santral sinir sisteminde solunum merkezini uyarir ve alveoler
hiperventilasyon sonucu CO; atilir. Metabolik asidoza maksimal solunumsal yanit
12-24 saatte ortaya c¢ikar. Arter pH’s1 7.1°in altina indiginde dakika ventilasyonu
30 L’ye kadar artabilir. Sikligi ve derinligi artmis bu ventilasyon tipi ‘Kusmaull

solunumu’ olarak adlandirilir ve metabolik asidoz i¢in tipiktir.

Metabolik asidoza yanit olarak H* bobrekler tarafindan atilir (NH4+ ve H,PO,
olarak), HCOg3 ise geri emilir. Hiz sinirlayici reaksiyon olan CO, ve H,O’ dan H,COs;
sentezi karbonik anhidraz tarafindan katalize edilir. Bu sekilde, karbonik anhidraz
inhibitérleri renal H® atilimim &nleyerek metabolik asidoza yol acabilir. H' atilimu,
HPO, veya NH3 (amonyak) ile tamponlanma gerektirir; en bityiik rolii amonyum (NH,)
oynar. Bu tamponlama titre edilebilen asidite olarak adlandirilir. Bobrekler artmig H”
yiikiine hiicresel NH3z yapiminin ve bu sekilde NH4" atiliminin arttirilmasi ile yanit

verir(14).

Emmet ve Narins 1975 yilinda metabolik asidoz degerlendirmesi ve alt

gruplandirilmasina yonelik anyon a¢i1g1 (AG) yontemini gelistimistir (15).
2.4.1. Anyon Aci1@1 Yaklasim

Plazma elektriksel olarak notraldir. Normal kosullarda kanda bulunan anyonlarin

toplamu ile katyonlarin toplami arasinda bir denge bulunur
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Na" + élciilmeyen katyonlar = CI' + HCOj3™ + dl¢iilmeyen anyonlar
Anyon ag181 (AG) pasit) = Na’- ( CI'+ HCOy)

Anyon acigt (Anion Gap - AG), plazmadaki o6lgiilemeyen anyonlar ile
ol¢iilemeyen katyonlar arasindaki farktir. Baska bir deyisle de 6l¢iilen serum katyonlari
(pozitif yiiklii partikiiller) ile anyonlar1 (negatif yiiklii partikiiller) arasindaki farki ifade

eder.

Giinliik pratikte Olgiilen katyonlar sodyum ve potasyum, anyonlar ise klor ve
bikarbonattir. Olgiilmeyen katyonlar Ca™ ve Mg, dl¢iilmeyen anyonlar ise albiimin,
diger proteinler, PO4™ (fosfat), SO4? (siilfat) ve organik asitlerdir. Anyon agignin

yaklagik degeri 12 mmol/L dir.
Anyon aclgl (AG) (ge|enekse|): ( Na+ + K+) - (HCO3- + CI-)
12 + 4 mmol/L normal olarak kabul edilir

AIIVOH aCIQI (AG)(modern):( Na.+ + K) = (HCO3- + CI- + Laktat )

14 + 4 mmol/L normal olarak kabul edilir

Asit yiikii var oldugunda HCOj bikarbonat asidi nétralize etmeye calisir ve
sonug olarak diiser. Bikarbonattaki diisiis hesap edilen anyon agigini artirir. Anyon
aciginin artmasi genellikle diizeltilen asit nedeniyle HCOj; konsantrasyonunun

azaldigini gosterir(16).

Anyon gap hesaplamasina; Serumda bircok anyon ve katyon oOlciilmediginden,
bu dengenin korunup korunmadigi ve 6zellikle de karsilasilan asidoz tablolarinin anyon
acigint artirici tiirden olup olmadigini ayirt etmek icin gerek duyulur boylece metabolik
asidozun non-volatil asit (laktik asit, ketoasitler, iirik asit vb.) birikimine mi yoksa

bikarbonat kaybina m1 bagl oldugu hakkinda bir fikir sahibi olunabilir.

Metabolik asidozu olan hastada anyon agi1g1 artarsa, , bu tabloda asidozun nedeni

Olclilemeyen gii¢lii anyonlardir (UMAs). Eger metabolik asidoz tablosundaki bir
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hastada anyon ag¢i81 artmamuis ise, asidozun nedeni 6lgiilebilir anyonlarin (hiperkloremi

veya eger kullanilmis ise laktat) artisidir

Laktik asidoz ve ketoasidoz, anyon gap’in en belirgin sekilde arttigi metabolik
asidoz tablolaridir. Bu tablolarda anyon gap 30 mEq/L tizerine ¢ikabilir. Beta
hidroksibiitirat ve asetoasetat artisina neden olan ketoasidoz diyabete, alkol kullanimina
veya agliga bagli olarak; laktik asit artisina sebep olan laktik asidoz ise soka, asiri
miiskiiler egzersize, ciddi hemorajilere, anemiye ve karbonmonoksit zehirlenmesine
bagli olarak gelisebilir. Fosfat, negatif yiiklii amino asitler ve siilfat artisinin goriildigii
tiremi tablosunda da anyon gap artar. Anyon gap’i artiran diger nedenler etilen glikol
(antifreeze), aspirin, paraldehit, metanol gibi maddelere bagli zehirlenmelerdir. Plazma
protein konsantrasyonunun artigina neden olan ileri derecede dehidratasyon da anyon
gap artigsina yol agar. Rabdomiyolizis ve nonketotik hiperglisemik koma da anyon gap

artisina neden olan diger durumlar arasinda sayilabilir.

Ishale bagl hiperkloremik asidozda, gastrointestinal HCO3™ kayb1 da olacagi igin
asidoza ragmen anyon gap normal bulunur. Bazi formdaki renal tubiiler asidozlarda da

anyon gap normal olabilir.

Cesitli diliisyonel durumlarda (sivi yiiklenmesi), hiperviskoziteye neden olan
hastaliklarda, pozitif yiiklii proteinlerin artisina neden olan bazi tip paraproteinemilerde,
hipoalbliminemilerde, dl¢lilmeyen katyon konsantrasyonlarinda ( Mg 2* Ca?h belirgin

artma oldugunda (multipl myelom) anyon gap diisiik bulunur.

Anyon acig1 yaklagimi asit baz dengesizligini degerlendirmede kullanish bir
yontem olmasina ragmen, metabolik bozuklugu tiim boyutlar ile gostermede c¢ogu
zaman yetersiz kalmaktadir(17). Kritik hastalarin bir ¢ogu hipoalbuminemik ve
hipofosfatemiktir (18) (15). Serum albiimininin 4,2 g/dL nin altinda oldugu diizeyde;
her 1 g/dL albumin azalmasi ile anyon agiginda yaklasik 2,5 mEg/L azalma olur.
Moviat ve ark. (19) ve Badr ve ark. (21) yogun bakim hastalarinda normal albiimin
degerlerine gore diizeltilmis anyon acig1 parametresinin kullanilmasinin kompleks asit

baz bozukluklarini tespit etmede daha dogru sonuglara ulastigini gostermislerdir.
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Bu nedenle albiimin diizeyi diisiik olan hastalarda, AG normal plazma albiimin

diizeyine gore diizeltilmeli ve hesaplamalarda diizeltilmis anyon gap kullanilmalidir.
AGpiizettitmis= AGsigiilen + 2.5 X (4.2 - hasta serum albiimin degeri g/dL)

Anyon Gap; Olciilmeyen katyonlarda artma, hiperkalsemi, hipermagnesemi,
hiperpotasemide azalir. Serum K > 6 mEq/L ise AG yaklasik 2 mEq/L azalir. Nefrotik
sendrom gibi hipoalbuminemiye yol agan patolojiler, lityum veya katyonik
immiinglobiilinler (IgG myelom) gibi anormal katyonlarin artigi, sodyum ve kloriir
konsantrasyonlarinin diisiik dl¢iilmesine yol agan hiperviskozite ve asir1 hiperlipidemide

de AG azalir.

Hiren J.ve ark.(20) anyon gap diizeyi arttikga buna paralel mortalite ve

morbiditenin de arttigini saptamislardir.

2.4.2. Metabolik Asidoz Etyoloji

Metabolik asidoz laktik asit, {irik asit ve ketoasit gibi endojen asit yapiminin
artmast, asitlerin renal atiliminin azalmas1 ve HCO3 kaybi olmak tizere iic mekanizma

araciligiyla gelisir.

Metabolik asidoz etyolojisine yonelik arastirma yapilirken oncelikle anyon agig1

hesaplanip metabolik asidoz alt gruplamasi yapilmalidir.

Metabolik asidozlar klinik olarak anyon agiginda artisa neden olanlar ve
olmayanlar seklinde ikiye ayrilir. Kritik hasta gruplarinda metabolik asdidoz alt
gruplarinin siklikla i¢ ige gegmis mikst formlarina rastlanir. Bu mortalite ile yakin
iligkili tablonun tedavi seceneklerinin degerlendirilmesi i¢in etyolojinin belirlenmesi
gerekir. HAGMA grubunda tedavi segenegi genellikle nedene yonelik iken NAGMA
gruplarinda HCOj3 kayb1 6n planda oldugundan NaHCO3™ replasmani tedavide on plana
cikmaktadir. Laktik asidoz veya ketoasidoz gibi metabolize edilebilen organik asitlerin
birikimine bagli artmis anyon agikli metabolik asidozlu hastalarda alkali tedavisinin
inefektif olmasinin yaninda mortaliteyi ve morbiditeyi artirdigina iliskin tartigsmalar

vardir (13)
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Tablo 3: Metabolik asidoz nedenleri

ARTMIS ANYON ACIKLI NORMAL ANYON ACIKLI
METABOLIK ASIDOZ METABOLIK ASIDOZ
KETOASIDOZ HIPERKALEMI/NORMOKALEMI
(Diyabet, ac¢lik, alkol, dogumsal -HCL veya prekiirsorleri alimi
metabOliZma hastallklal’l) _Katyonlk amlnoaSlt allml

-Adrenal yetmezlik
(primer veya sekonder)
-Hiporeninemik hipoaldosteronizm

LAKTIK ASIDOZ
(Anemi, hemoraji, konjestif kalp
vetmezligi , sepsis, sok tablosu , karbon

monoksit zehirlenmes). -Hiperkalemik distal RTA
. o -Ps6doaldosteronizm tip 1
ANORMAL ASIT BIRIKIML -Ps6doaldosteronizm tip 2

(Metanol , etilen glukol , dietilen glukol,

porpilen glukol ,salisilat , paraldehit) (Gordon sendromu)

-llaglar
UREMI (spirinolakton,
(Akut bobrek hasari, Kronik bobrek prostaglandin inihibitérleri, triamteren
yetmezligi) ;amiloride ,trimethoprim
NADIR NEBENL ER ,pentamidin, siklosporin)
(Dehidratasyon, sodyum tuzlari, ) .
penisilin>50x10°i/giin, . HIPOKALEMI
Karbenesilin>30g/giin) -GIS’den HCO3 kayb1
(Diyare, Intestinal ,pankreatik veya
bilier fistiil )
-Idrardan HCO4 kaybi

(Karbonik anhidraz inhibitorleri,
Proksimal RTA, Distal RTA)

2.4.2.1. Normal Anyon Ag¢ikh Metabolik Asidozlar (Hiperkloremik)

Normal anyon acikli metabolik asidoz HCOs™ kaybi veya H™‘in atilamamasi
sonucu gelisirr, HCOs; kayb1 gastrointestinal sistemden veya bdbreklerden
kaynaklanabilir. Midenin distalinde intestinal sivilarin asir1 kaybina yol acan durumlar
normal anyon agikli metabolik asidoza neden olabilir. Gastrointesinal kaynakli olgularin
% 95’inden diyare sorumludur. Daha az siklikla goriilen nedenler arasinda HCOg3 den
zengin intestinal, biliyer veya pankreatik sivilarin kaybina yol acgan tiip drenaji,
ileostomi veya fistiiller sayilabilir. Ureterosigmoidostomi de klor geri emilimi icin

degisimin HCO3™ kaybina neden olmasi sonucu hiperkloremik bir asidoza yol agabilir.
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Renal HCO;3 kaybi veya distal NH," atilimimin bozulmasi ise proksimal tip renal
tiibiiler asidoz, klasik distal tip renal tiibiiler asidoz, yaygin distal tiibiiler defekt veya

karbonik anhidraz inhibitorlerine (asetozolamid) bagli olarak gelisebilir.

Normal anyon agikli metabolik asidozun diger nedenleri arasinda erken evre
bobrek yetmezligi, hiperparatiroidizm, spironolakton analogu ila¢ kullanimi, ve HCI

dis1 inorganik asitlerin alimi sayilabilir.

Hiperkloremik metabolik asidoza (NAGMA) tanisal yaklasimda firiner

asidifikasyonun degerlendirilmesi (UAG) esastir.
Uriner anyon acigi (UAG) =[ (iiriner Na* + iiriner K*) — iiriner C1']

UAG; renal ve gastrointestinal nedenlerin ayrimina yardime1 olur. Normalde bu
deger 0 ile -50 arasindadir. Normal sartlarda idrarda mevcut katyonlarin 6nemli bir
kism 6lgiilemeyen NH," oldugundan normalde klor miktar: Na* + K* toplammi asar.
Ancak NH;" sekresyonunun yani iiriner asidifikasyonun bozuldugu tip I ve tip IV
RTA’da bu iki katyonun toplami kloriir diizeyini asacak ve pozitif deger ortaya

cikacaktir.

UAG porzitif ise; distal asidifikasyon bozuklugunu (yeterli amonyum

atilamadigini)

UAG negatif ise; gastrointestinal bikarbonat kaybini diistindiiriir

Normal anyon gap metabolik asidozun, hiperkloremik metabolik asidoz olup
olmadigini tespit etmek i¢in bakilacak en 6nemli parametrelerden bir tanesi de serum
klor diizeyidir. Serum klor ve sodyum diizeyi ve bu degerlerin birbiri ile iligkisi de
fizikokimyasal asid baz degerlendirmesinde 6nemli bir etken olarak kabul edilir. Bu
nedenle klor / sodyum orani, NAGMA da ayirici tan1 yapmak amaciyla siklikla
kullanilir. Metabolik asidozlu hastada eger Cl" / Na* orami 0.79 un iizerindeyse bu
kandaki asidlestirici etkinin klor yiiksekligine bagli oldugunu gosteren giiclii bir

gostergedir(21).
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2.4.2.1.1. Klor / Sodyum Oram

CI/ Na* oram1 (normal aralik 0,75-0,79) hiperkloreminin asid baz bozuklugunda
ki roliinii belirlememizde fayda saglar. Yiiksek CI"/ Na* oran1 ( > 0,79) plazmada
asitlesitiri etki yaratir. Metabolik asidozlu hastalarda CI/ Na* oranmmn yiiksek olmasi

durumunda asidozun nedeni yada nedenlerinden biri hiperkloremi olabilir (21).

Azalmis CI' / Na* orami ise artmis anyon acikli metabolik asidoz karsinda
CI' / Na* oranmin azaldigin1 gdsterir, bunun nedeni plazma anyon ve katyonlarmin
dengede olmasidir yani dl¢iilemeyen anyonlarda (laktat, ketoasid, {irik asit) artig olmasi
durumunda serum albumini ve kloru elektronétraliteyi korumak igin azalir. Laktik
asidoz ve ketoasidoz gibi organik asidlerin arttigi durumlar klinik olarak karsimiza
diisiik CI"/ Na* oran1 ve hipoalbuminemiyle ¢ikar. Metabolik alkaloz durumunda ise
CI'/ Na* oran1 genellikle diisiiktiir bunun nedeni artmis bikarbonat konsantrasyonunda
klor elektronétraliteyi korumak icin azalir benzer durum furosemid kullanan hastalar
icin de gegerlidir. Bu hastalarda klor kaybi1 sodyum kaybina gore daha fazladir ve

sonugta serum CI"/ Na* oran1 ve buda metabolik alkaloza neden olur(21).

Durward ve ark. plazamda olgiilemeyen anyonlarin ve laktatin artmasi
durumunda elektrondtraliteyi korumak i¢in hipokloremi olustugunu, bu olusan
hipokloreminin laktat ve dl¢lilemeyen anyon artisin1 ongérmek acisindan anyon gap’e
alternatif basit bir yontem oldugunu ve bu rolatif hipokloremi durumunda direk serum
klor miktarinda anlamli bir azalma saptanmazken C1° / Na' oranindaki azalmanin
anlamli oldugunu dolayisiyla Klor parametresinin kandaki asitlestirici etkisinin
tespitinde ham klor &lgiimii yerine, CI" / Na* orammnmin kullanimmin daha uygun

olacagini tespit etmislerdir(22).

CI'/ Na* oran1 artis1 renal nedenlerle, gastrointestinal nedenlerle yada eksojen
klor alimi (iyatrojenik) nedeniyle gerceklesebilir. Metbolik asidoz durumunda

bobreklerden beklenen normal yanit klor atilimini artirmasidir. Eger klor atilimi

18



beklendigi gibi artmaz ise bu durumda metabolik asidozun nedenlerinden en az bir

tanesinin bobrek fonksiyon bozukluguna bagh gelisen hiperkloremidir denebilir.

CI'/ Na" oraninimn artisinin extrarenal nedenlerinden bitanesi de katyonlarin alt
gastrointestinal alandan klora oranla daha yiiksek miktarda kaybidir. Barsak liimenine
salgilanan sividaki sodyum miktar1 klor miktarina gore ¢ok daha fazladir. Bu sivinin
yiiksek miktarlarda kaybr sonrasinda 6zelliklede bu kayp CI"/ Na* oram esit olan %
0,09 izotonik sodyum kloriir gibi sivilarla yerine koyulmaya calisilirsa bu durum
ClI"/ Na" oraminda ciddi bi yiikselmeye ve metabolik asidoza neden olacaktir. Bu
durumdan kagimmak i¢in gastrointestinal kayiplar1 %0,09 izotonik sodyum klortir yerine
CI"/ Na" orani1, normal serum fizyolojik sinirlarma ¢ok daha yakin olan laktatl ringer ile
yerine koymak uygun seceneklerden bir tanesidir. Izotonik (%0,09) NaCl esit
miktarlarda klor ve sodyum igerir (154 meqg/L) halbuki plazmadaki sodyum
konsantrasyonu klor konsantrasyonundan 35-45 meq/L daha fazladir.izotonik (%0,09)
NaCl serum klor diizeyini sodyum diizeyine oranla daha fazla artiracak ve

hiperkloremiye neden olacaktir(23).

Hiperkloreminin (CI'/ Na* > 0,79) en sik nedeni klordan zengin inravendz sivi
ve parenteral nutrisyon iirlinlerinin kullanilmasidir (iyatrojenik). Bu nedenle hastalarin
idame sivilar1 ve parenteral nutrisyon triinlerinin anyon igerikleri hastalarin asid baz
durumlarina gore dikkatlice ayarlanmalidir (23). Farkli klor / sodyum oranlari ve kanda

yarattig1 etkiler tablo 4 te gosterilmistir.

Tablo 4: Klor / Sodyum oraninin kanda yarattig etki

Cl/Na Etki Yorum
>0.79 Asitlestirici etki Hiperkloremik metabolik asidoz
<0.79 Alkalilestirici etki Hipokloremi

0.75-0.79 | Karisik etki Hafif hiperkloremik metabolik asidoz
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2.4.2.2. Artmus Anyon Acikh Metabolik Asidozlar

Artmis anyon acikli metabolik asidoz eksojen asitlerin ilavesi veya bikarbonat
ile tam olarak notralize edilemeyen endojen asitlerin olusumu anlami tasir.

Artmis anyon aciklt metabolik asidozun ayirici tanisinda asagidaki basamaklar

izlenmelidir (24).

1) Ilag alim1 veya toksine maruziyete yonelik ayrintili anamnez alinmali ve es
zamanli  solunumsal alkaloz olup olmadigi degerlendirilmelidir  (salisilat

intoksikasyonu),
2) Diyabet varlig1 belirlenmelidir (diyabetik ketoasidoz),
3) Hidroksibiitirat diizeyi 6l¢tilmelidir (alkolik ketoasidoz),
4) Uremik asidoz olasilig1 agisindan iire ve kreatinin diizeyleri tayin edilmelidir,
5) Etilen glikol i¢in idrarda okzalat kristalleri arastiriimalidir

6) Hipotansiyon, sok, kalp yetmezligi, 16semi, kanser, ilag veya toksik madde

alim1 gibi laktat diizeyini artirabilen ¢esitli klinik durumlar akla getirilmelidir

Artmis AA’l1 metabolik asidozun varliginda ikinci bir metabolik asit baz dengesi
bozuklugunu ortaya ¢ikarmak i¢in “delta oran” hesaplanir. Delta orani hesaplamak i¢in
oncelikle delta AG ve delta HCOj3 hesaplanmalidir. Delta oranda; AA’daki artis,
HCOj5 daki azalmayla kiyaslanir.

2.4.2.2.1. Delta oran ve Delta Agig1

Delta oran (AAG/AHCO3-) = (Hesaplanan AG - 12) / (24 - hasta HC03-)

Kural olarak; artmis anyon aciklikli metabolik asidozda; anyon agigindaki artigin
(Delta Anyon gap) HCOs™ diizeyindeki azalmaya (delta HCO3) esit olmasi beklenir,
yani Delta HCO3 / Delta AG = 1/1 olmalidir. Eger AG normal veya degismemis iken,

HCOj3 degeri diiser ve delta oran 0,4 den kiigiik olur ise hiperkloremik metabolik

asidozun varligindan s6z edilir. Delta oran 0,4 ile 0,8 arasinda ise yiiksek ve normal
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anyon agikliklt metabolik asidozun beraberligi vardir. Delta oran eger 1 ve 2 arasinda
ise metabolik asidoz nedeni olarak Ol¢lilemeyen anyonlar (UMAS) s6z konusudur. Eger

delta oran1 2 den biiyiik ise mikst asit baz bozuklugunun varligi s6z konusudur.

Tablo 5: Asid baz dengesinde delta oran yaklasimi

DELTA
ORAN
<0.4 Hiperkloremik normal anyon gap’li metabolik asidoz (NAGMA)

DEGERLENDIRME

Komnine yiiksek anyon gapli (HAGMA) ve normal anyon gap’li
0.4-0.8 (NAGMA) metabolik asidoz

<1 asidoz genellikle bobrek yetmezligine baglidir)

0.8-1 Yiiksek anyon gap’li metabolik asidoz (HAGMA)

Saf yiiksek anyon gap’li metabolik asidoz (HAGMA)

1-2 (Laktik asidozda oran yaklasik 1.6 iken , DKA’da oran 1 e daha

yakindir)
Yiiksek anyon gap’li metdabolik asidoz (HAGMA)

>2 (Onceden HCOj3' yiiksekligine neden olan; metabolik alkaloz yada

kompanse solunumsal asidoz varlig1)

Delta agig1 = (Hesaplanan anyon agi81 - 12) - (24 - 6l¢iilen HCO3)
Delta a¢1g1 igin beklenen normal deger O + 6’dir.

Negatif bir delta agig1 (-6 veya daha az) HCO3; kaybinin daha fazla oldugu
anlamina gelir ve ¢esitli mikst bozukluklara bagli olabilir. En fazla siklikla artmis anyon
acikli ve normal anyon agikli metabolik asidoz birlikteliginde (ciddi diyarede,
bikarbonat kaybmna bagli normal AG metabolik asidozun yanisira; hipovolemi ve
azalmis doku perfiizyonuna bagl artmis AG metabolik asidoz birlikteligi) negatif delta

ac181 olabilir. (25).

Pozitif bir delta acig1 (+6 veya daha biiylik) hemen daima artmis anyon agikli

metabolik asidoz ile birlikte primer metabolik alkaloz varhigm diisiindiiriir. Or; akut
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peritonite bagl siddetli kusmanin (metabolik alkaloz) eslik ettigi sepsis tablosu ve
laktik asidoz (metabolik asidoz); yogun ditiretik kullanim1 (metabolik alkaloz) ve eslik

eden bobrek yetmezligi (metabolik asidoz) bu duruma yol agabilen klinik 6rneklerdir.

2.4.2.2.2. Laktat ve Laktik Asidoz

Laktat; anaerobik solunumun bir yan {iriin olup; karaciger ve bobrek yardimiyla
kandan temizlenir. Giinliik laktat iiretimi 1400 mmol’diir ve tiim dokulardan anaerobik
solunum sonucu olusan piriivatin Griinidiir (Piruvat, oksijen varliginda piruvat
dehidrogenaz ile asetil coA ya doniisiip krebs siklusuna girer ve enerji kaynagi olarak
kullanilir; oksijen yoklugunda ise laktat dehidrogenaz ile laktata doniigiir). Laktatin

tekrar piruvata doniismesi NAD" gerektirir ve karacigerde olur (26).

Karaciger laktat klirensi i¢in primer organ olup; normal sartlarda saatte 100
mmol laktati1 kandan temizler. Olusan laktatin %20-40 kadar1 bobrekler tarafindan
metabolize edilerek temizlenir. Hipoksi donemlerinde laktat enerji saglamak amaciyla

glukoza doniismektedir(8).

KARACIGER

2 Piruvat

Glukoz
2 Laktat

QAT

2 Laktat 2 Piruvat

2 Laktat

Sekil 2: Karaciger ve kas dokusunda laktat metabolizmasi
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Laktik asidoz artmis anyon ag¢ikli metabolik asidoz (HAGMA) nedeni olup;
plazma laktat konsantrasyonu 4-5 milimol/Litre (mmol/L) (Normal aralik: 0.5-1.5
mmol/L) astiginda olusur. Laktat birikimi, artmis liretim ya da azalmis atilim ve
metabolizma nedeniyle olmaktadir. Tedavi sirasinda akildan ¢ikmamasi gereken en

onemli olay laktik asidozun altta yatan problemin yansimasi oldugudur (5).

Laktik asidozun prognozu oldukga kotiidiir. Laktik asidozda erken tani ve tedavi
ciddi morbidite ve mortaliteyi Onler. Serum laktat diizeyindeki artiglar mortalite
yiizdesini arttirmaktadir ve laktat diizeyi 10 mmol/L ulastifinda yasam sansi yok
denecek kadar azdir (5).

En 6nemli sorun, azalan kan pH ile miyokard depresyonu ve olusabilecek fatal

kardiyak aritmilerdir. pH 7.2’nin altinda bu etki daha da kendini gostermektedir (8).
Azalmis intraselliiler pH, miyokardiyal kontraktiliteyi bozmaktadir (26).

Stirekli laktik asit inflizyonu ile yapilan in vivo kdpek modellerinde; pH 7.1’°1in
altindayken; laktik asidin sol ventrikiil lizerine direkt negatif inotrop etkisi oldugu

gosterilmistir (8).

Ozellikle son yillarda literatiirde dikkat cekilen durumlardan biri metabolik
asidoz olmaksizin karsilasilan hiperlaktatemi durumudur. Hackbee ve ark.(27) 1960
yillarda yaptiklar1 siniflamada da alti ¢izildigi gibi laktat yiiksekliginin tek nedeni
hipoperfiizyon olmayip; dogumsal metabolizma bozukluklart (MELAS vb),
metabolizma bozukluklar1 (G6PD ve piriivat karboksilaz eksikligi), vitamin eksiklikleri
(B1 vitamin eksikligi), aerobik glikolizin arttigi hipermetabolik durumlar, gibi bir¢ok
kosulda karsilasilabilecek bir durumdur(27).

Tiamin eksikliginde, karbonmonoksit intoksikasyonunda, malignitelerde, ilag

kullaniminda ve perflizyon bozuklugu olmadan da laktat diizeyi yiiksek saptanabilir(8).
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Laktik asidoz 3 sekilde meydana gelir;

1. Glikolizisin artmasi

2. Laktik asit metabolizmasinin azalmasi (Anormal TCA siklusu)
3. Her ikisi halinde

Laktik asidoz iki bolimde incelenir.

1.Hiperlaktatemi: Serum laktat seviyeleri belirgin yiiksek, pH normaldir. Bu

dengesizlik laktik asidin asir1 iiretiminden olusur. TCA siklusu saglamsa olusan H”

iyonlar1 hizla metabolize edilir, asidoz olusmaksizin laktat diizeyi yiikselir.

2.Laktik asidoz: Laktat seviyeleri yiiksek, pH diistiktiir

TipA Laktik asidoz (doku hipoperfiizyonu ile birlikte): anemi, hemoraji,
konjestif kalp yetmezligi , sepsis, sok tablosu , karbon monoksit zehirlenmesi.

Tip B Laktik asidoz (doku hipoperfiizyonu bulunmayanlar)

B1: Cesitli hastaliklarla birlikte olanlar (DM, karaciger hastaliklari, malign

hastaliklar, grand mal epilepsi, feokromasitoma, tiamin eksikligi, tiremi)

B2: ilag, toksin ve metabolitlere bagl olanlar (alkol, biguanidler, INH, salisilat,
asetaminofen, parenteral nutrisyonda, fruktoz, sorbitol veya xylitol kullanimi, zidovudin

kullanimi, renal replasman tedavisinde kullanilan soliisyonlara bagli)

B3: Herediter hastaliklarla birlikte olanlar (tip 1 glikojen depo hastaligi , diger

piruvat oksidasyon veya glukoneogenez enzim defektleri)
B4: Diger nedenler

Laktik asidozun prognozu oldukca kotiidiir. Serum laktat diizeyi 5 mmol/L
olanlarda mortalite %75 olup; laktat diizeyi 10 mmol/L ulastiginda yasam sansi yok
denecek kadar azdir. Laktik asidoza sahip 126 hastada yapilan bir ¢alismada median sag

kalim stiresi 38.5 saat olarak belirlenmis olup 30 giinliikk yasam siiresi %17 dir (28).
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Tedavi altta yatan nedene yonelik olmalidir. Nedenin diizeltilmesi ile kandaki
laktat HCO3™ a doniisiir. Bikarbonat replasmani yapilmasi halinde, verilen HCO3™ viicut
sivilarinda ve periferik dokularda H* ile birleserek CO, yapimmin artmasina ve
intraselliiler asidozun agirlasmasina yol acgabilir. Bu nedenle alkali replasmani sadece
siddetli asidozlu olgulara (pH < 7.1) yapilmahdir (29). Laktik asidoz veya ketoasidoz
gibi metabolize edilebilen organik asitlerin birikimine bagli artmis anyon agikli asidozlu
hastalarda alkali tedavisinin inefektif olmasinin yaninda mortaliteyi ve morbiditeyi

artirdigina iligskin tartismalar vardir (13).

2.5. KRITIK HASTALARDA PROGNOZUN BELIiRLENMESI

Yogun bakim {initesine kabul edilen hastalar ¢ok farkli kosullarda olabildiginden
bu hastalar ve iinitelerin mortalite ve morbidite yoniinden karsilastirilmasi, sonuglarin
degerlendirilmesi ve hastalarin prognozunun degerlendirilmesi ¢ok 6nemli ancak o
Olciide de giic bir konudur. Bu giigliigii agsmak i¢in c¢esitli skorlama sistemleri
kullanilmaktadir. Yogun bakim skorlama sistemleri; hastaliktan iyilesmeyi tahmin
etmek, hastaligin ciddiyetini ve organ disfonksiyonunun derecesini belirlemek,
uygulanan tedavileri degerlendirmek, klinik arastirmalara katilacak hastalar1 standardize
etmek ve yogun bakim iinitelerinin performansii karsilastirmak icin yaygin olarak

kullanilmaktadir(30).

2.5.1. APACHE Il

‘Acute physiology and chronic health evaluation 11’ (APACHE 11 ) skorlama
sistemi karmasik olan APACHE sisteminden diizenlenerek, klinik olarak daha basit ve
kullaniglt hale getirilmistir. Knaus ve arkadaglari tarafindan yapilandirildigi 1985
yilindan beri en yaygin kullanilan skorlama sistemidir (31) . APACHE II; akut fizyoloji
skoru, yas ve kronik saglik degerlendirmesi olmak fiizere ii¢ bolimden olusur. Bu ig
boliimden alinan puanlar toplanir ve operasyon gegirip gegirmeyecegine gore hastane
mortalitesi belirlenir. Bu sistem ¢ok sayida fizyolojik degiskenin yan1 sira hastanin yasi
ve yogun bakima yatis tanisinin bilinmesine de gereksinim gdstermektedir.

APACHE II’de yapilan fizyolojik Olclimlerin sayisi, sonucu etkilemeyecek sekilde
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34’ten 12’ye azaltilmigtir. APACHE’de yer alan laktik asit diizeyi, anerji igin cilt testi
ve serum osmolaritesi gibi fizyolojik 6l¢iimler ¢ikarilmis, kan iire nitrojeni(BUN) yerine
serum Kreatinin; serum bikarbonat1 yerine ise arteryel pH kullanilmistir. Serum albumin
ve glukoz diizeyi, santral vendz basing, idrar debisi gibi degiskenlerin tedavideki
degisikliklerden daha ¢ok etkilendiklerinden, sonucu belirlemede daha az Onemli
olduklar1 kabul edilmistir. APACHE II'de, baz1 fizyolojik degiskenlerin esik degerleri

ve puanlarinin agirligi da degistirilmistir. GKS daha agirlikli puana sahip olmustur (32).

Renal disfonksiyonun kotii prognozu gosterdigi diistiniildiigiinden, tiim akut
renal yetmezlik durumlarinda serum kreatinin degerinin aldig1 puan ikiye katlanmistir.
APACHE sisteminde degerlendirmeye katilan alveolo-arteryel oksijen basing
gradiyenti, hesaplamak i¢in kullanilan denklem inspire edilen oksijen (FiO,) diizeyine
bagimli oldugundan, FiO2’nin 0.5’ten diisiik oldugu durumlarda arteryel parsiyel
oksijen basincinin (PaO,) degerlendirildigi bir sistem gelistirilmistir. APACHE II’de
kaydedilen degerler, hastanin yogun bakimdaki ilk 24 saatinde normalden en ¢oksapma

gosteren degerlerdir.

Kronolojik yas, fizyolojik rezervdeki azalmayi yansittigi i¢in, akut hastalik
durumunda hastalik ciddiyetinden bagimsiz olarak mortalite riskini belirleyen 6nemli
bir etken oldugundan agirlikli puan olarak eklenmistir. Ciddi organ sistem bozuklugu
yada immiin Supresyon Oykiisii olanlarda, opere edilmemis ya da acil cerrahi yatiglara 5

puan verilirken, elektif yatiglara 2 puan verilmistir.

Toplam akut fizyoloji skoru, yas ve kronik saglik durumu puanlarinin birlikte
olusturdugu APACHE II, yogun bakima yatisin ilk 24 saatinde degerlendirilir ve en
yiiksek puan 71°dir. Toplam skor 25 oldugunda tahmini mortalite %25 iken, skor 35’in
tizerinde oldugunda bu %80’in iizerine ¢ikar. Bireysel sonuclarin degerlendirilmesinden

¢ok hasta gruplarinin karsilastiriimasinda tercih edilir.

APACHE Il skorlama sisteminin yetersizlikleri de vardir. Yasl hastalar

gereginden yiiksek puan alabilmekte ve akut fizyoloji skorun da hemodinamik destek
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tedavisi icin ila¢ kullanimi ve mekanik ventilasyon i¢in diizenlenmis Olglimler

bulunmamaktadir.
Fizyolojik Yiiksek degerler Diistik degerler
degiskenler +4 +3 +2 +1 0 +1 +2 +3 +4 Puan
Isi (rektal °C) =41 39-40.9 38.5-38.9 36-38.4 34-35.9 32-33.9 30-31.9 <29.9
Ortalama arter =160 130-159 110-129 70-109 50-69 40-54 <49
basinci (mmHg)
Kalp hizi (atim/dakika) =180 140-179 110-139 70-109 55-69 40-54 <39
Solunum hizi (/dakika) =50 35-49 25-34 12-24 10-11 6-9 <5

(spontan/mekanik)
Oksijenasyon

FiO, = 0.5 ise alveolar =500 350-499 200-349 < 200

arterial gradient DO,

FiO, < 0.5 ise PaO, >70 61-70 55-60 <55

Arteryel pH (tercih) 7.7 7.6-7.69 7.5-7.59 7.33-7.49 7.25-7.32 7.15-7.24 <75
Ven6z HCO, (mEq/L) =52 41-51.9 32-40.9 22-31.9 18-21.9 15-17.9 <15

Sodyum (mEq/L) =180 160-179 155-159 150-154 130-149 120-129 111-119 <110
Potasyum (mEq/L) 27 6-6.9 5.5-5.9 3.5-5.4 3-3.4 2.5-29 <25
Serum kreatinin (mg/dL) =35 2-34 1.5-1.9 0.6-1.4 < 0.6

Akut renal yetmezlik = x 2

Hematokrit (%) = 60 50-50.9 46-49.9 30-45.9 20-29.9 <20
Lokosit (/mm? x 1000) =40 20-39.9 15-19.9 3-14.9 1-2.9 <1

Glasgow koma skoru (GKS)

Puan= 15-Gergek GKS

A. Toplam akut fizyoloji skoru (yukandaki 12 puanlamanin toplami)

B. Yas puani (yil): < 44= 0 puan, 45-54= 2 puan, 55-64= 3 puan, 65-74= 5 puan, = 75= 6 puan

C. Kronik saglk puanlan: Gegmiste ciddi organ sistem yetmezligi ya da immunsupresyon varsa*

a) Opere edilmemis ya da acil opere edilmis hasta= 5 puan, b) Elektif postoperatif hasta= 2 puan
Toplam APACHE Il Skoru= A + B + C

* Hepatik: Biyopsiyle kanitlanms siroz, portal hipertansiyon, buna bagl gastrointestinal sistem k lan, karaciger i i, koma, Kardi kler: Istirahatte anjina ve kardiyak
semptomlar, Solunumsal: Aktiviteyi kisitlayici kronik restriktif, obstriiktif hastalik, kronik hipoksi, hiperkapni, sekonder polistemi, ciddi pulmoner hipertansiyon, mekanik ventilasyon, Renal: Kronik

hemodiyaliz, periton diyalizi, Immiinsiipresyon: Imminsiipresér, i, radyoterapi, yiiksek doz steroid alimi (I5semi, lenfoma AIDS gibi hastaliklarda).

Sekil 3: APACHE 11 skorlama sistemi

2.6. TANI TESTLERI

Koruyucu tip veya klinik ¢alismalarda bireylerin saglam olup olmadiklarini
belirlemek veya hastaliklarinin nasil sonuglanacagini 6ngérmek amaci ile kullanilan
laboratuar tekniklerine, klinik gézlemlere veya 6zgiin gere¢ Olciimlerine bagli olarak
karara erisilen degerlendirme kurgularma "Tani Testleri" denir. Tani testlerinin
degerlendirilebilmesi ve birbirleriyle kiyaslanabilmesi igin tani testlerinde temel

kavramlarin bilinmesi gerekir (33).
2.6.1. Tam Testlerinde Temel Kavramlar

DUYARLILIK (Sensitivity): Testin, gercek hastalar iginden hastalar1 ayirma

yetenegidir.

OZGULLUK (Specificity) testin, ger¢ek saglamlar icinden saglamlar1 ayirma

yetenegidir.

27



POZITIF PREDIKTIiF DEGERIi (PPD): Tami testi hasta yargis1 verdiginde,

gercekten hasta olma olasiligidir.

NEGATIF PREDIKTIF DEGERI (NPD): Tani Testi saglam dediginde

gercekten saglam olma olasiligidir.

DOGRULUK (Accuracy): Gergekte testin hasta ve saglam olarak toplam dogru

tan1 oranina "dogruluk" denir

2.6.2. ROC Egrisi (Receiver operating characteristic curves)

Tan1 Testi performanslarinin degerlendirilmesi ve kiyaslanmasi i¢in en yaygin
kullanima sahip olan yontem ROC egrisidir. Klinik ¢aligmalarda siirekli sayilarin
kullanildigi dl¢iimlerde olgulari ayirma (hasta / saglam), ¢oziimlemeyi karmasik hale
getirir ve hata olasiligini yiikseltir. Sonugta, klinik sartlara bagli olarak tani testinin
optimum etki noktas1 degismektedir. Bu cergevede secilen farkli esik degerleri icin
bulunan farkli duyarhilik-6zgiillik karekterlerine bagli olarak ara secenekler

belirlenerek, ROC egrileri (Receiver operating characteristic curves) olusturulmustur.
ROC egrisi yontemi;
1) Testin ayirt etme giicliniin belirlenmesine,
2) Cesitli testlerin etkinliklerinin kiyaslanmasina,
3) En Uygun pozitiflik esiginin belirlenmesine,
4) Testlerin dogrulugunu analiz etmeye, olanak saglar.

ROC egrisinin olusturulacagi koordinat sisteminin ordinatinda tani testinin
gercek pozitif degeri (duyarlilik), apsisinde ise yanlis pozitif degeri (1-6zgiilliik) yer
alir. Tani testi ne kadar iyi ise egri o kadar yukariya (yiiksek duyarlilik bolgesi) ve sola
(diisiik yanlis pozitif orani bolgesi) dogru kayar. Yanlis degerlere sahip olmayan ideal
bir testte ROC egrisi (0,0)-(0,1)-(1,1) noktalarini birlestirmektedir. Buna karsin ROC

¢izimi y=x fonksiyonuna yaklastikca basarisiz bir test ortaya cikar. Ciinkii bu testte
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yanlis degerlerin orani en yiikselmektedir. Bu fonksiyonun altindaki ROC egrisine sahip

test basarisizdir.(33)
DUYARLILIK DUYARLILIK
(0.1) .1 ©.1)
(0,0) (0.0)
1- OZGULLUK 1- OZGULLUK

Sekil 4: ideal ve kotii performans gostergesi olan ROC egrileri

2.6.2.1. Egri Altinda Kalan Alan (Area Under Curve -AUC)

ROC egrileri ayirt ediciligi gostermekle beraber, farkli testlerin performans
acisindan karsilagtirllmasinda, egri altinda kalan alana (AUC) gereksinim olur. AUC
degeri bir tanm testinin dogrulugunu gosteren bir Slgiimdiir. O halde tan1 testine iliskin

performans degerlendirmeleri i¢in egri altindaki alanin belirlenmesi gerekir

2.6.2. Kesim (Cut-Off) Degeri

ROC egrileri tanisal testlerde pozitif ve negatif test sonuglar1 arasinda ayrim igin
en iyi esik veya "cut-off" degerini belirlemek i¢in bir analiz oldugu sdylenebilir. ROC
egrisi en yiiksek dogruluk veren kesim (cut-off) noktasini belirler . Bir kesim degeri ¢ok
diisiik alindiginda, ¢ok yiiksek bir duyarlilik saglar. Bunun anlami; tani testinin higbir
hastaligr atlamamasidir. Ciinkii duyarlilik hastaligt hemen teshis etmesi demektir.
Ancak, bu durumda belirleyicilik ihmal edilmis olur. Bunun anlamu ise; ¢ok fazla yanlis
pozitif sonuclarin elde edilmesi demek olur. Cok yiiksek kesim degerinin alinmasi ise;
duyarliligin  ihmal edildigi, yiiksek belirleyiciligin saglamast durumu olarak

belirtilebilir.
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3. MATERYAL METOD

I.U. Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan retrospektif
olarak yapilmasi planlanan ¢alismamiza alinan izin sonrasi1 (326857 sayi, 07/09/2016
tarih), bir yil siire boyunca 1.U.Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon
Anabilim Dali Yogun Bakim Bilim Dali’na bagli hizmet veren 16 yatak kapasiteli Sadi
Sun Yogun Bakim Unitesine kabul edilen hastalarin verileri, hasta arsiv dosyalarmda

bulunan bilgilerden kaydedildi.

Belirtilen siire igerisinde yogun bakima yatis1 yapilan 964 hastanin dosyasi
incelendi. Yogun bakim yatisi sonrasinda alinan ilk AKG orijinal ¢iktisinin
bulunamadigr olgular (hasta izlem formlarinda olmasina ragmen) ve 24 saatten kisa
yatis Oykiisii olan veya veri eksikigi nedeniyle hastalik siddeti (APACHE I1) skorunun

hesaplanamadig olgular ¢alisma kapsami disinda tutuldular.

Hastalarin yasi, cinsiyeti, yogun bakim yatis tanisi, yogun bakim kalis siiresi
(saat) , yogun bakimdan ¢ikis durumu (6lii veya sag), yogun bakim mekanik
ventilatorde kalis siiresi (saat olarak) ve 48 saat ilizerinde mekanik ventilasyon
uygulanip uygulanmadigr (evet ya da hayir), APACHE II skoru, yogun bakima
alindiktan sonraki ilk arter kan gazi ve alblimin degeri hasta arsiv dosyasindan ve
bilgisayar kayit ortamindan geriye doniik olarak arastirildi ve kaydedildi. Arter kan gazi
ve biyokimyasal parametrelerin hastanemiz laboratuvarinda analiz edilmeleri kosulu

sorgulandi.

Hastalar, arter kan gazlarindaki pH, BE, ve PaCO2 degerleri kullanilarak
metabolik asidoz / alkaloz ve solunumsal asidoz / alkaloz agisindan smiflandirildi.
Calismanin ana grubu olan metabolik asidozun tanilamas1 amaciyla, pratikte tinitemizde
hasta degerlendirme amaciyla da kullanilan, BE < -2 mmol/L kosulu arandi. BE < -2
mmol/L: metabolik asidoz ; pH <7,35+ PaCO2 > 45mmHg: solunumsal asidoz ; pH >

7,35+ PaCO2 < 35mmHg: solunumsal alkaloz ; BE > 2mmol/L: metabolik alkaloz.
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Asit baz bozukluklar1 degerlendirilmesi sirasinda kompansasyon siiregleri irdelenmeden
primer sorunlara eslik eden sekonder sorunlarda primer sorun gibi degerlendirildi ve
birden fazla primer arter kan gazi sorun Kkriterlerine uyan hastalar mikst asit baz
bozuklugu olarak kaydedildi. Bu siniflandirma sirasinda higbir primer arter kan gazi
sorun kriterine sahip olmayan hastalar normal olarak tanilandi ve bu tanilanan 6 grubun
(metabolik asidoz, metabolik alkaloz, solunumsal asidoz, solunumsal alkaloz, mikst ve

normal) goriilme sikliklar1 ve mortalite ile iligkilerin ki farkliliklar karsilastirildi.

Metabolik asidoz tanisi alan hastalarin anyon agigi1 (AG — Anion Gap) degerleri
ve HCOj3 degerlerinin normal degerlerden sapmalar1 hesap edilerek yapilan oranlama
ile oran farklari (delta oran) hesap edildi. Bunun i¢in; Delta HCO, (24 - dlgiilen HCO,),
delta AG (Olgiilen AG - 12) ve delta oran (Delta AG / Delta HCOj3) formiilleri
kullanildi. Buna gore Delta oran < 0,4 kosulunda normal anyon agikli metabolik asidoz
(NAGMA: Normal anion gap metabolic acidodis) , Delta oran 0,4-0,8 arasi kosulunda
mikst metabolik asidoz (HAGMA ve NAGMA’nin birlikte goriildiigii grup) ve Delta
oran > 0,8 kosulunda ise yiiksek anyon agikli metabolik asidoz (HAGMA: High anion

gap metabolic acidosis) olarak adlandirildu.

Metabolik asidozlu tiim hastalarda bu alt grup tanimalar1 yapilirken aym
zamanda hastalarin normal albiimin degerine gore diizeltilmis anyon gap degeri ( AG(q))
‘AG + (2,5 x (4,2- albiimin degeri g/dL)’ formiilii kullanilarak hesaplandi ve AGg)
degerlerine gore diizeltilmis delta oran tekrar hesaplandi ve diizeltilmis delta oran
kullnilarak yeni bir metabolik asidoz smiflamasi daha yapildi. Deger araliklar asagida

gosterildigi sekli ile kabul edildsi;

Delta oran <04 NAGMA
Delta oran 0,4-0,8 MIKST
Delta oran >0,8 HAGMA
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Metabolik asidoz alt siniflamasi anyon gap ve diizeltilmis anyon gap’e gore ayri
ayrt yapildiktan sonra bu iki grup arasindaki korelasyon tespit edilmeye caligildi.
Metabolik asidozun hiperkloremiye bagli olup olmadiginin ayirici tanisini yapmak
amactyla Cl" / Na* oran1 her hasta i¢in ayr1 ayr1 hesaplanarak kaydedildi. Buna gore

deger araliklar1 asagida gosterildigi sekli ile kabul edildi ;

Cl / Na orani > 0.79 HIPERKLOREMI
Cl / Na orani 0,75-0,79 HAFIF HIPERKLOREMI
Cl / Na orani <0,75 HIPOKLOREMI

Genel grupta laktat > 2 mmol/L saptanmasi durumu hiperlaktatemi olarak
degerlendirilirken, laktat yiiksekligi olan grupta metabolik asidozun da eslik ettigi
hastalar laktik asidoz olarak degerlendirildi. Laktat yiiksekliginin oldugu grup,
metabolik asidoz eslik edip etmedigine gére 2 gruba ayrilip gruplarin yogun bakim
yatis siiresi, mekanik ventilasyon uygulanma siiresi, ve mortalite ile iliskilerindeki

farkliliklar karsilastirildi.

Metabolik asidozun eslik ettigi hiperlaktatemili olgular; laktat > medyan deger ,
ve laktat > 5, laktat > 7 ve laktat > 10 mmol/L kriterini saglayan hastalar olarak 4 kez
ayr1 ayr filtrelenerek yeni gruplar olusturuldu ve mortalite agisindan karsilastirilarak

laktat i¢in Kkritik sinir deger tespit edilmeye ¢alisildi.

Yiiksek anyon gap metabolik asidozun laktik asidoz nedenli olup olmadiginin
ayrict tanisin yapmak amaciyla laktat degeri irdelendi ve * HAGMA + laktat > 2
mmol/L ’ sartlarin1 saglayan hastalar HAGMA’nin laktik asidoz alt smifi olarak
kaydedilirken, ‘HAGMA+ laktat < 2 mmol/L’ sartlari1 saglayan hastalarin tamami

HAGMA nin ‘diger nedenler’ alt sinifi olarak kaydedildi.

Delta oran ve Delta orang) e gore ayr1 ayri gruplandirilan metabolik asidozun
olgularinin (HAGMA, NAGMA, MIXT) gériilme sikliklari , meknik ventilasyon
uygulanma siireleri, yogun bakim yatis siireleri ve mortalite ile iligkilerindeki

farkliliklar karsilastirildi.
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Calismaya dahil edilen genel gruptaki ve metabolik asidoz grubundaki
hastalarin ilk kan gazlar1 ve biyokimyasal parametreleri incelendiginde, 6len hasta
grubu ve sag kalan hasta grubu arasinda bu degerlerde anlamli farklilik olup olmadig:

arastirildi.

Genel ve metabolik asidoz hasta gruplarinda asit baz bozuklugu tanilamasi ve
simiflamasi i¢in kullanilan bazi parametrelerin mortaliteyi 6ngérmek adina tani aract
olarak kullanilmalar1 ve olas1 ise en uygun pozitiflik sinir(cut off) degerinin tespiti ve
cesitli cut off degerlerinde bu parametrelerin mortaliteyi 6ngdrmedeki spesifite ve
sensitivitelerini belirleyebilmek igin roc curve analizi yapildi. Metabolik asidoz
saptanan hasta grubundaki hastalarm laktat, Pso, CI' / Na* ve diizeltilmis anyon gap
parametreleri i¢in ayr1 ayr1 koordinat noktalarini igeren roc curve egrisi ¢izdirilip egri
tizerindeki sol {ist koseye en yakin noktayr veren deger en uygun pozitiflik sinir degeri

olarak kaydedildi.

Laktat, Klor, klor / sodyum orani ve Psy parametrelerinin medyan degerleri, her
parametri i¢in ayr1 ayr1 olmak iizere farklh kritik esik degerleri ve en uygun pozitiflik
sinir degeri kesim (cut-off) noktast kabul edildi. Bu kesim (cut-off) noktalarinda
mortaliteyi ongormedeki Ozgiilliikleri (specifity), duyariliklari (sensitivity), pozitif
prediktif degerleri, negatif prediktif degerleri ve dogruluklar1 (accuracy) belirlenerek

mortaliteyi ongoérmedeki kullanilabilirlikleri karsilastirildi.
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4, ISTATIKTIKSEL ANALIZ

Hastalarin yas, cinsiyet, APACHE Il skoru, yatis anindaki ilk AKG
degerlendirilmesine gére metabolik durumu, tahmini mortalite ve mortalite oranlarinin

dagilimlar1 ve ortalamalar1 belirlendi.

Hesaplanan tiim formiillere ve gruplara gore verilerin dagilim analizi yapildi.
Metabolik asidoz tespit tespit edilen kritik hastalarda laktat, anyon gap ve Cl/Na
oraninin mortalite ile olan iliskisi ve birbirlerine gore mortaliteyi ve morbiditeyi

ongdrmede anlamli bir fark olusturup olusturmadiklar karsilastirildi.

Istatistiksel analiz, ¢alismaya dogrudan katilmayan, bagimsiz bir Istatistik

Uzmani (K.C) tarafindan yapildi.

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler igin
SPSS 21.0 Iistatistik paket programi (Deneme siiriimi)) kullanildi. Kategorik
parametrelerin verilerin karsilastirilmasinda ise Pearson Ki-Kare testi ve Fisher Exact
test kullanildi. Parametrelerin gruplar arasi ve grup i¢i karsilagtirmalarinda t testi
kullamildi. 1ki niceliksel verinin karsilastirilmasinda Pearson Korelasyon Analizi
kullanildi. Niceliksel verilerin karsilagtirilmasinda ikiden fazla grup durumunda,
parametrelerin gruplar arast karsilastirmalarinda Tek yonlii (One way) Anova testi ve

farkliliga neden olan grubun tespitinde Bonferroni testi kullanildi.

Tani testlerinde en uygun pozitiflik kestirim degeri (cut-off) noktasini belirlemek
icin ROC egrisi (Roc Curve) analizi kullanildi. Sonuglar % 95 giiven araliginda,
p <0,05 anlamlilik diizeyinde degerlendirildi.
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5. BULGULAR

5.1. Genel Bulgular

Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Sadi Sun yogun bakim {initesine
bir yillik periyotta yatan hastalarin tamaminin ¢aligmaya dahil edilmesi planlandi. Bu
bir yillik periyotta yogun bakima yatan 964 hastanin dosyalari tarandi. Otuzbir hasta ilk
AKG sonucuna ulasilamamasi nedeniyle, 174 hasta ise APACHE II skorunun
hesaplanamamis olmasi nedeniyle (24 saati doldurmadan ex / taburcu olan yada veri

eksikligi nedeniyle hesaplanamamis olan hastalar) calisma dis1 birakilda.

1 yillik siirede YBU'de yatan
hasta

n:964
Galisma disi birakilan hasta
n:205
Normal Galismaya dahil edilen hasta
n: 158 n:759
Asit baz boz. saptanan hasta Diger asit baz boz.
n:601 n: 181
Metabolik asidoz
n:420
HAGMA NAGMA MIKST
n:305 n:84 n:31

(HAGMA: High anion gap metabolik asidosis, yiiksek anyon gapli metabolik asidoz; NAGMA: Normal
anion gap metabolic acidosis , normal anyon gapli metabolik asidoz; MIKST: HAGMA ve NAGMA 'nin
birlikte goriildiigii grup)

Sekil 5: Calisma hastalarinin sayisal dagilimi
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Caligsma kriterlerine uyan 759 hastanin verileri retrospektif olarak incelendi. Bu

olgularin demografik verileri tablo 6 da yer almaktadir.

saptanmis olup bunlarin 420 sinde metabolik asidoz tespit edildi.

Tablo 6: Genel grup demografik verileri

Calismaya dahil edilen 759 hastanin 601’inde cesitli asit baz bozuklart

Metabolik asidoz alt gruplamasi anyon gap degerleri kullanilarak yapildiginda ;
305 olguda HAGMA , 84 olguda NAGMA ve 31 olguda MIKST metabolik asidoz

saptandi.

MORTALITE
KADIN/ERKEK % MV
ONGORULEN YBU YATIS | UYGULANMA
MORTALITE SURESI SURESI
SAYI | YAS % SAYI | APACHE II (%) KADIN/ERKEK | GENEL | SMR (saat) (saat)
759 | 55420 | 47/53 | 354/405 | 21,01+844 40,30+25,63 27,40/27,41 2741 | 068 | 122,65+186,72 70,45+153,99

Calisma kriterlerine uyan 759 hastanin demografik verilerilerinin ortalamasi

Tablo 6 da yer almaktadir. Yogun bakima yatan 759 hastanin ortalama yasi 55(£20)

olup ,yogun bakim mortalitesi 27,41 olarak saptanmistir. (Tablo 6)

Tiim hastalarin yogun bakim yatis1 sonrasinda alinmis olan ilk arter kan gazi ve

biyokimyasal parametrelerinin genel ortalamalar1 Tablo 7 de yer almaktadir.
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Tablo 7: Tiim hastalarda arter kan gazi ve biyokimyasal parametrelerinin

ortalama degerleri standard sapmalar1 minimum ve maximum degerleri

Standard
Ortalama sapma Minimum Maximum

Ph 7,36 0,10 6,81 7,60

PO, 126,10 64,64 26,00 581,00
PCO, 40,00 11,40 9,60 98,22
SO, 95,55 7,80 16,60 100,00
BE -2,94 5,61 -24,00 19,50
HCOs 21,85 4,62 6,60 41,82
LAKTAT 3,02 2,82 0,20 21,09
GLUKOZ 167,95 66,79 32,60 624,00
Na 139,24 5,15 119,00 169,00
K 3,66 0,75 1,29 6,62

Cl 102,51 6,36 77,00 135,00
p50 30,13 6,29 20,30 82,70
AG 18,34 6,34 -26,70 67,00
AG(d)* 20,98 6,37 -22,70 65,75
ALBUMIN 3,14 0,76 0,60 5,40

Cl/Na 0,737 0,04 0,50 1,13

*: Albumin ile diizeltilmis anyon gap

5.2. Asit Baz Bozukluklari

Tim hastalarda asit baz bozukluklarinin sayisal dagilimi  Sekil 6°da

gosterilmistir.
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. NORMAL(20,8)
SOL ALKALQZ(@E,8)  MIXI(18.:2) 21%

4%

so iDOZ(5,8)

18%

MET. ASIDOZ(40,7)
41%

NORMAL(20,8)  m MET. ASIDOZ(40,7) m MET ALKALOZ(10,7)
mSOL. ASIDOZ(5,8) = SOL.ALKALOZ(3,8) m MIXT(18,2)

Sekil 6: Asit baz bozukluklarinin sayisal dagilim grafigi

Hastalarin yogun bakima yatiglart sonrasinda alinan ilk AKG degerlendirilmesi
sonucunda ortaya ¢ikan asit baz bozukluklarinin sayisal dagilimi incelendiginde en sik

goriilen asit baz bozuklugunun metabolik asidoz oldugu gozlenmektedir (%40,7).

Calismamizin da ana konusu olan metabolik asidoz; 309 hastada (%40,7) tek
sorun, 111 hastada (%14,6) ¢oklu sorun, toplamda ise 420 olgu (%55,3) olarak saptandi.

Asit baz bozukluklarinin cinsiyet, yas, APACHE II, yogun bakim yatig siiresi,
mekanik ventilasyon uygulama siiresi, mortalite, prediktif (6ngoriilen) mortalite ve

standardize mortalite oranlariyla olan iliskisileri Tablo 8 de gosterilmistir.
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Tablo 8: Asit baz bozukluklarina gore hastalarin genel dagilimi ve mortalite

oranlar1 (SMR: Standartlastirilmis mortalite orani)

Mortalite Kadin Erkek YBU MV

yatis | uygulama Ongoriilen

siiresi siiresi | APACHE | mortalite
Say1 | % Say1 % Say1 % Say1 % Yas (ort) (ort) 1 % SMR
NORMAL 158 | 20,77 | 14 8,86 68 | 43,00 | 90 57,00 | 56,0 64,56 27,79 16,86 28,12 0,32
MET. ASiDOZ 309 | 40,73 | 88 28,47 142 | 46,00 | 167 | 54,00 | 53,9 112,71 64,39 21,96 42,99 0,66
MET. ALKALOZ 81 10,72 | 30 37,03 39 | 48,10 | 42 51,90 | 66,1 192,04 112,00 22,04 42,99 0,86
SOL. ASiDOZ 44 5,78 14 31,81 21 47,70 23 52,30 | 56,6 153,70 114,47 19,77 37,12 0,85
SOL. ALKALOz 29 381 4 17,24 18 62,10 11 37,90 | 64,8 164,13 94,72 18,82 34,90 0,49
MIXT 138 | 18,19 | 58 41,31 66 | 47,80 | 72 52,20 | 55,5 152,05 89,31 23,88 48,37 0,85

Asit baz bozukluklarinin motalite oranlar1 incelendiginde en yiiksek mortalite
oraninin birden fazla asit baz bozuklugunun birlikte goriildigii mikst grupta (%41,31)
oldugu, takip eden mortalite oran1 en yiiksek ikinci grubun ise metabolik alkaloz

(%37,03) grubu oldugu saptandi.

Mikst grup (138 olgu) igerisindeki en sik karsilasilan birlikteligin 75 olgu ile
‘metabolik asidoz + solunumsal asidoz’ birlikteligi oldugu ve bu birlikteligin %48
mortalite ile sonuglandigi (36 olgu), bunu takip eden ikinci sik birlikteligin ise 36
olguda tespit edilen ‘metabolik asidoz + solunumsal alkaloz’ birliktelinin ise %36

mortalite (13 olgu) ile seyrettigi saptandi.

Calismamiz ana konusu olan metabolik asidoz (%40,73) en sik karsilasan asit

baz bozuklugu olarak tespit edildi ve mortalite oran1 %28,47 olarak saptandi.

Genel grupta 364 (%48) olguda hiperlaktatemi (laktat > 2) saptandi. Bunlardan
120 (%33) olgudaki laktat yiiksekligi asitlestirici etki yaratmazken, 244 (%67) olguda
metabolik asidoz (laktik asidoz) saptandi. (Sekil 7)
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Sekil 7: Hiperlaktatemi vakalarinin sayisal dagilim
5.2.1. Metabolik Asidoz

Calismamiz da metabolik asidoz tani kriteri olarak referans deger olan ‘BE < -2
mmol/L’ kriteri kullanildi. Bu Kritere uyan 420 olgunun demografik verileri Tablo 9 da

gosterilmistir.

Tablo 9: Metabolik asidozlu hasta grubunun demografik verileri

KADIN/ERKEK ONGORULEN MORTALITE MV UYGULANMA
MORTALITE * YBU YATIS SURESI SURESI
SAYI | YAS(y1D) | SAYI % APACHE I (%) SAYI| %) | P |SMR (SAAT) (SAAT)
420 | 54,5+20 | 197/223 | 47/53 | 22,52+9,12 | 44,62425,71 137 | 32,62 |0,000| 0,73 122,51+186,12 70,01+154,41

*: Genel grup metabolik asidozu olmayan hastalara kiyasla

Genel grupta metabolik asidozu olan hastalarla olmayan hastalar arasinda
mortalite agisindan anlaml fark saptanirken (p < 0,05) , yogun bakim yatis siiresi ve

mekanik ventilasyon uygulama siiresi agisindan anlamli fark saptanmadi (p > 0,05) .

Metabolik asidozlu hastalarinn yogun bakima kabul edildikten sonra alinan ilk
arter kan gazi degerleri, biyokimyasal parametleri ve mortalite oranlar1 Tablo 10 da

gosterilmistir.
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Tablo 10: Metabolik asidoz grubunda yogun bakim yatis sonrasi alinan ilk AKG

ve biyokimyasal degerlerinin ortalamalari

STANDARD
ORTALAMA SAPMA MINIMUM MAXIiMUM

YAS 54,46 20,51 1,00 91,00
APACHEII 22,53 9,15 1,00 51,00
PRED. MORTALITE 44,56 25,02 3,32 98,07
YBU YATIS(saat) 122,46 185,96 1,00 1968,00
MV UYGULANMA (saat) 69,99 154,40 0,00 1824,00
pH 7,32 0,11 6,81 7,53
PO, 129,54 67,31 26,00 527,60
PCO, 37,58 11,86 9,60 98,00
SO, 94,91 9,30 16,60 100,00
GLUKOZ 172,55 73,61 35,00 624,00
Na 138,97 5,13 119,00 169,00
K 3,81 0,81 1,29 6,62
Cl 103,94 6,18 77,00 135,00
Cl/Na 0,749 0,05 0,50 1,13
LAKTAT 3,79 3,42 0,20 21,09
Pso 31,06 6,51 20,40 75,60
HCO, 18,90 3,43 6,60 30,10
BE -6,57 4,30 -24,00 -2,10
AG 19,99 6,74 -26,70 67,00
AG(y 22,85 6,69 -22,70 65,75
DELTA ORAN 1,95 3,00 -37,00 16,52
DELTA ORAN() 2,60 4,57 -73,00 18,52
ALBUMIN 3,06 0,74 1,00 5,20

* . Albumin ile diizeltilmis anyon gap , ** : Albumin ile diizeltilmis anyon gap kullanilarak hesaplanan
diizeltilmig delta oran . ( MV: mekanik ventilasyon , Pred. mortalite: prediktif mortalite)

Metabolik asidoz tanisi alan hastalar, AG ve HCOj3; degerleri temel alinarak
hesaplanan delta oran kullanilarak 3 gruba ayrildiginda ortaya ¢ikan degerler TABLO
11 de, AG(g) (hipoalbuniemi durumunda normal albiimin diizeyine gore diizeltilmis
anyon gap) ve HCO3 degerleri temel alinarak hesaplanan diizeltilmis delta oran ( delta
orang) kullanilarak 3 gruba ayrildiginda ortaya ¢ikan degerler TABLO 12 da

gosterilmistir.
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Tablo 11: ANYON GAP (Delta oran) kullanilarak yapilan metabolik asidoz alt

gruplamasi

(HAGMA: High anion gap metabolic acidosis, yiiksek anyon gapli metabolik asidoz; NAGMA: Normal anion gap
metabolic acidosis , normal anyon gapli metabolik asidoz; MIKST: HAGMA ve NAGMA 'nin birlikte goriildiigii

grup)
ANYON GAP MORTALITE ONGORULEN YBU YATIS MV UYGULANMA
SAYI % | SAYlI [ % p APACHEIl | MORTALITE | SMR | ORTALAMA p ORTALAMA p
HAGMA 305 | 72,62 99 |3245 ” 22,70+7,49 44,80+25,68 0,72 |105,68+157,23 60,90124,65 0.05
<0,05 <0,05 >0,
NAGMA 84 | 20,00 25 | 29,76 50,05 20,67+7,65 40,07+25,46 0,74 | 166,91+203,17 <0,05 87,01£172,48 50,05
MIKST 31 7,38 13 | 41,93 50,05 25,87+9,24 53,92426,21 0,79 | 167,03+353,85 50,05 112,35+338,08 50,05

* : Genel hasta grubunda HAGMA saptanmayan olgular ile kiyaslandiginda ; ** : Genel hasta grubunda NAGMA

saptanmayan olgular ile kiyaslandiginda ;*** Genel hasta grubunda MIKST metabolik asidoz saptanmayan olgular
ile kiyaslandiginda .

Metabolik asidoz alt gruplamasi delta oran kullanilarak yapildiginda HAGMA

en sik goriilen grup olarak saptandi(%73). HAGMA grubunda mortalite orani genel

hasta grubunda HAGMA saptanmayan olgulara kiyasla yiiksek saptanirken (p<0,05),

NAGMA ve MIKST grubuyla, sirasiyla genel grup non-NAGMA ve genel grup non-

MIKST olgular arasinda mortalite agisindan anlamli fark saptanmadi. Ug grupta da

mekanik ventilasyon uygulanma siiresinde genel hasta grubuna kiyasla anlaml fark

saptanmazken (p>0,05), genel hasta grubuna kiyasla yogun bakim yatig siiresi HAGMA

grubunda diisiik, NAGMA grubunda yiiksek saptandi (p<0,05).

Tablo 12: DUZELTILMIS ANYON GAP (Diizeltilmis delta oran, Delta oran)

kullanilarak yapilan metabolik asidoz alt gruplamasi

(HAGMA: High anion gap metabolic acidosis, yiiksek anyon gapli metabolik asidoz; NAGMA: Normal anion gap
metabolic acidosis , normal anyon gapli metabolik asidoz; MIKST: HAGMA ve NAGMA nin birlikte goriildiigii

grup)

ADNYO 1’;1' IGAP MORTALITE ONGORULEN YBU YATIS MV UYGULANMA
(Diizeltilmis) | v | oy [SAYI]YUZDE APACHEII | MORTALITE | SMR [ORTALAMA| p | ORTALAMA| p
* * *

352 (8381| 118 | 3352 | o | 22862927 | 453042536 | 074 | 113.744182.22 | oo | 67.61415221 | o o0

*% *% **

24 571 6 | 2500 | ooc| 212557.63 | 41,19+2543 | 061 | 18654520291 Lo oo | 11699417274 | o o

*kk *kk *khk

44 1048| 13 | 2953 | 00| 20564671 | 39.51+18.12 [ 075 | 157.274208.40 Lo oo | 6197414434 | o o

* : Genel hasta grubunda HAGMA saptanmayan olgular ile kiyaslandiginda ; ** : Genel hasta grubunda NAGMA

saptanmayan olgular ile kiyaslandiginda

olgular ile kiyaslandiginda.

J¥¥% - Genel hasta grubunda MIKST metabolik asidoz saptanmayan
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Delta orang) kullanilarak yapilan gruplamada da HAGMA en sik goriilen grup
olarak saptandi. Genel grupta HAGMA saptanmayan hastalara kiyasla HAGMA
grubunda mortalite anlamli olarak yiiksek, yogun bakim yatis siiresi anlamli olarak
diisiik saptandi1 (p<0,05). NAGMA ve MIXT gruplariyla genel grup hastalari arasinda
mortalite, yogun bakim yatis siliresi ve mekanik ventilasyon uygulanma siiresi agisindan

istatistisel anlamli fark saptanmadi(p>0,05).

Metabolik asidoz alt gruplamasi ve etyolojiye yonelik siniflamanin metabolik
asidozda uygulanacak tedavi yonteminin belirlenmesi agisindan ¢ok 6nemli oldugunu,
yogun bakimda yatan kritik hastalarda hipoalbumineminin ¢ok sik karsilasilan
sorunlardan oldugunu ve Anyon gap’in bu siniflamay1 yapmada yetersiz oldugunu goz
onlinde bulundurarak; caligmamizda metabolik asidoz alt gruplama ve HAGMA
grubunda etyolojiye yonelik siniflamay1 (laktik asidoz ve non-laktik asidoz) normal
albiimin diizeyine gore diizeltilmis anyon gap (AG()) kullanilarak yapilan gruptaki

rakamlari esas alarak yaptik.

Metabolik asidoz alt gruplamasi yapildiktan sonra, etyolojiye yonelik
siiflandirma yapilarak HAGMA gruplar1 ‘laktat > 2 mmol/L)’ kriterini saglayan
hastalar; laktik asidoz, ‘laktat > 2 mmol/L’ kriterini saglamayan hastalar; non-laktik
asidoz olacak sekilde iki farkli gruba ayrilarak mortalite, yatis siiresi ve mekanik

ventilasyon uygulama siiresi agisindan birbirleriyle karsilastirildi. (Tablo 13)

Tablo 13: HAGMA etyolojiye yonelik siniflandirma

MORTALITE YBU YATIS MV UYGULAMA
APACHE | ONGORULEN
SAYI % | SAYlI | % p 1 MORTALITE | SMR p SAAT p SAAT
Laktik
asidoz 215 | 61,07 85 | 3953 * 23,83+9,83 48,07+26,41 0,84 * 102,82+140,99 | * 56,88+108,20
non-Laktik <0,05 >0,05 >0,05
asidoz 137 | 38,92 33 | 2412 21,34+8,12 41,08+23.26 0,58 130,87+233,08 84,46+209,98

* : HAGMA grubu igindeki laktik asidoz ve non-laktik asidoz olgulari kiyaslandiginda.
HAGMA grubu etyolojiye yonelik siniflandirma sonrasinda, laktik asidoz

grubunda mortalite orant non-laktik asidoz grubundan anlamli olarak yiiksek
bulunurken, iki grup arasinda yogun bakim yatig siiresi ve mekanik ventilasyon

uygulama siiresi agisindan anlamli fark tespit edilmedi. Laktik asidoz grubunun
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mortalite oranlar1 genel grup hastalarindan anlamli olarak yiiksek bulunurken (p<0,05),
non-laktik metabolik asidoz grubunun mortalite oranlar1 ile genel grup hastalarinin

mortalite oranlar1 arasinda anlamli fark saptanmadi (p>0,05).

5.2.1.1. Laktat

Genel hasta grubunda ki 364 hiperlaktatemi olgusunun 120’ sinde hiperlaktatemi
olmasma ragmen metabolik asidoz tespit edilmezken 244 olduga hiperlaktatemiye

metabolika asidoz eslik ettigi saptandi.

Genel hasta grubunda ortalama laktat degeri 3,02 mmol/L iken metabolik
asidozlu hasta grubunda 3,79 mmol/L; median laktat degeri ise genel hasta grubunda
2 mmol/L iken, metabolik asidoz hasta grubunda 2,5 mmol/L saptandi.

Genel hasta grubunda hiperlaktatemili olgularin tamaminin ve metabolik asidoz
eslik edip etmedigine gore yapilan alt gruplandimanin sayisal, yogun bakim yatis siiresi
mekanik ventilasyon uygulanma siiresi ve mortalite agisindan karsilagtiritlmasi Tablo 14

de gosterilmistir

Tablo 14: Genel hasta grubunda hiperlaktateminin dagilimi

MORTALITE ONGORULEN | STANDARDIZE
APACHE | MORTALITE MORTALITE YBU MV
SAYI | % SAYI % p 1 % ORANI YATIS(SAAT) | UYGULANMA
LAKTAT>2 | 564 | 4706 | 1220 |3351 . " 2229 43,94 0,76 110,59£151,23 | 60,00£103 44
(HIPERLAKTATEMI) 0,000
LAKTAT > 2 .
+ 120 | 15,81 28 2333 | ) y75 19,55 36,32 0,64 113,09+169,66 55,96+99,01
BE > -2 ’
LAKTAT > 2 e
+ 244 | 32,15 94 3852 | (000 23,63 47,21 0,82 109,14+142,86 61,67+112,26
BE <-2 ’

* : Genel hasta grubunda laktat yiiksekligi olmayan olgular ile kiyaslandiginda ; ** : Genel hasta grubunda ‘Laktat
> 2 + BE > -2’ kriterini saglamayan olgular ile kiyaslandiginda ; *** :Genel hasta grubunda * LAKTAT > 2 + BE
< -2’ kriterini saglamayan hastalar ile kiyaslandiginda

Metabolik asidozun eslik ettigi hiperlaktatemili olgular, metabolik asidozlu

hastalardaki medyan laktat degeri (2.5 mmol/L) ve farkli kritik laktat degerleri (5, 7 ve
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10 mmol/L) sinir kabul edilerek yeniden gruplandirildi. Bu gruplandirmanin sayisal

degerleri ve mortalite ile iligkileri Tablo 15 de gosterilmistir.

Tablo 15: Metabolik asidozun eslik ettigi hiperlaktatemili olgularin laktat

degerlerine gore dagilim

MORTALITE | ONGORULEN | STANDARDIZE
MORTALITE MORTALITE
METABOLIK ASIDOZ VAR | sayl | SAYI % % ORANI
LAKTAT > 25 205 80 39,02 49 0,79
LAKTAT >5 104 56 53,84 57 0,94
LAKTAT >7 61 40 65,57 67 0,98
LAKTAT > 10 29 19 65,51 71 0,92

* : Metabolik asidozlu hastalarda medyan laktat degeri.

Metabolik asidozun eslik etmedigi hiperlaktatemili olgular, hiperlaktatemi esik

degeri

degerleri ve mortalite oranlar1 Tablo 16 da gosterilmistir.

4 mmol/L olarak kabul yeniden edilip gruplandirildiginda gruplarin sayisal

Tablo 16: Metabolik asidozun eslik etmedigi hiperlaktatemili olgularinin laktat

degerlerine gore dagilim

MORTALITE | ONGOR l"/L_EN STANDARD_iZE
_ ‘ MORTALITE | MORTALITE
METABOLIK ASIDOZ YOK | SAYI | SAYI % % ORANI
Laktat 2-4 93 17 18,27 33,72 0,54
Laktat > 4 27 11 40,74 46,51 0,88

Metabolik asidozun eslik etmedigi hiperlaktatemili 120 olguda, laktat > 4

mmol/L kriterini saglayan hastalarin mortalite oraninin ; Laktat < 4 mmol/L olan

hastalara kiyasla anlamli olarak yiiksek oldugu tespit edildi (p<0,05).
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5.2.1.2. Hiperkloremi (Cl / Na > 0,79) ve Hipokloremi (Cl / Na < 0,75)

Asit baz bozukluklarinin degerlendirilmesinde hiperkloreminin asitlestirici
roliinii tespit etmek amaciyla serum klor diizeyini kullanmak yerine, Stewart
yaklasimimin da onermis oldugu gibi sodyum degerleri ile iliskisine ve bunun bir
uygulamasi olarak da klor / sodyum oranina bakmak daha uygundur. Serum ‘Klor /
Sodyum oran1 > 0,79 ’ kriterine uyan metabolik asidozlu hastalarda hiperkloreminin

asidozun nedeni yada nedenlerinden biri olabilecegi akilda tutulmalidir.

Calismamizda CI" / Na* orani ortalamasi metabolik asidoz grubunda 0,749
saptanirken, genel hasta grubunda 0,737 , medyan deger ise her iki grupta da 0,735
olarak saptandi. Genel hasta grubunda ‘Cl" / Na® oram > 0,79’ kriterine uyan 78
olgunun 64’iinde(%82) metabolik asidoz saptandi. CI" / Na* oram > 0,79 olan 78

olgudaki mortalite oran1 %29 olarak saptandi.

Calismamizda metabolik asidozlu hasta grubunda diizeltilmis anyon gap
kullanilarak yapilan alt gruplamadaki rakamlar esas alindiginda (HAGMA() : 352,
NAGMA@ : 24, MIKST( : 44) tek basina (SAF NAGMA(g) ve  HAGMA, ile
birlikle (MIKST) olmak iizere toplam 68 hasta da NAGMA vyani hiperkloremik

metabolik asidoz saptandi.

Metabolik asidozlu hasta grubunda ‘Basit anyon gapieitiimemisy < 12’ Kkriterinin
ve ‘CI'/ Na" > 0,79’ kriterinin hiperkloremik metabolik asidoz (NAGMA) varligim
saptamadaki basar1 oranlar1 Tablo 17 ve 18 de gosterilmistir.

Tablo 17: Metabolik asidozlu hastalarda ‘Cl/ Na > 0,79’ kriterinin NAGMA

(hiperkloremik metabolik asidoz) varh@mi saptamadaki basar: oranlari.

NAGMA VAR | NAGMA YOK TOPLAM
Cl/Na> 0.79 54 10 64
Cl/Na < 0,79 14 342 356

* . Deltaoran < 0,8 olan hastalarda NAGMA’ min tek basina yada HAGMA ile birlikte varligi kabul edildi.
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Metabolik asidozlu hastalarda ‘CI" / Na* > 0,79 kriterinin NAGMA varligini
saptamadaki sensitivitesi: %79,4 , spesifitesi: %97,15, pozitif prediktif degeri: %84,4,
negatif prediktif degeri: % 96,1, dogrulugu: %94,3 olarak saptandi.

Tablo 18: Metabolik asidozlu hastalarda ‘Basit anyon gap giizeitimemisy < 12’
kriterinin NAGMA g (hiperkloremik metabolik asidoz) varhgim saptamadaki

basan oranlar.

NAGMA VAR" NAGMA YOK” TOPLAM
AG<12 41 4 45
AG > 12 23 342 375

* . NAGMA varligi Diizeltilmis Anyon Gap ve HCO3 degerlerinin normal degerlerden sapmalarinin birbileriyle

oranlanmasi sonucu elde edilen delta oran kulanilarak saptandi. Delta oran < 0,8 olan hastalarda NAGMA’ nin tek
basina yada HAGMA ile birlikte varlig kabul edildi.

Metabolik asidozlu hastalarda ‘Basit anyon gapieltiimemisy < 12’ kriterinin
NAGMAq) (diizeltilmis anyon gap e gore yapilan smiflamadaki NAGMA) varligini
saptamada ki sensitivitesi: % 64,1 , spesifitesi: % 98,8 , pozitif prediktif degeri : % 91,1,

negatif prediktif degeri: %91,1 ,dogruluk : % 91,2 olarak saptandi.

Plazmada olciilemeyen anyonlarin artisina bagli gelisen Anyon agigi artmis
metabolik asidoz (HAGMA) olgularinin toplam sayisin1 elde etmek i¢in diizeltilmis
anyon gap kullanilarak yapilan metabolik asidoz alt gruplamasindaki rakamlar esas
alindiginda ; 396 olguda, tek basmna yada mikst grubun komponenti olarak HAGMA ()
(Diizeltilmis anyon gap kullanilarak yapilan metabolik asidoz alt gruplamasindaki

HAGMA) saptandi. [ 352 saf HAGMA () + 44 MIKST g (HAGMA+ NAGMA)].

Metabolik asidoz tespit edilen 420 hastada ‘CI" / Na* < 0,75’ ve
‘Anyon gap > 12’ kriterlerinin Diizeltilmis anyon gap ile tespit edilen anyon acigi
artmis metabolik asidozlu hastalar1 saptamadaki basarilar1 ve tani testi olarak
kullanilabilirliklerinin birbirleri ile ve diizeltilmis anyon gap ile kiyaslamasi Tablo 19

ve 20 de gosterilmistir.

47



Tablo 19: Cl / Na oraminin diizeltilmis anyon gap kullanilarak gruplandirilan
metabolik asidoz olgularinda HAGMA varhgim (Saf HAGMA ve MIKST grup
HAGMA KOMPONENTI) saptamadaki etkinligi

HAGMA VAR* HAGMA YOK=* TOPLAM
Cl/Na<0,75 233 3 236
Cl/Na > 0,75 163 21 184

*. Delta oran > 0,4 olan hastalarda HAGMA’ nin tek basina yada NAGMA ile birlikte varligi kabul edildi.

‘Cl/Na <0,75’ kriterinin plazmada Olglilemeyen anyonlarin artisina bagl
metabolik asidoz Var11g1n1 (HAGMA + MH(STHAGMA KQMPQNENTj) saptamadaki
sensitivitesi: %58,9, spesifitesi : % 87,5, pozitif prediktif degeri: %98,7, negatif

prediktif degeri: %11,4 , dogruluk: :%60,7 saptandi

Tablo 20: Basit (Diizeltiimemis) anyon gap parametresinin, diizeltilmis anyon gap
kullamlarak gruplandirilan metabolik asidoz olgularinda HAGMA varhgm (Saf
HAGMA ve MIKST grup HAGMA KOMPONENTI) saptamadaki etkinligi

HAGMA VAR* | HAGMA YOK* TOPLAM
AG > 12 373 0 373
AG<12 23 24 47

* HAGMA varhigi diizeltilmis anyon gap ve HCOg3 degerlerinin normal degerlerden sapmalarinin birbileriyle
oranlanmasi sonucu elde edilen delta oran kulanilarak saptandi. Delta oran > 0,4 olan hastalarda HAGMA’ nin tek
basina yada NAGMA ile birlikte variigi kabul edildi.

‘Basit (Diizeltilmemis) Anyon gap > 12’ kriterinin plazmada dl¢ililemeyen
anyonlarin artisina bagli metabolik asidoz varligmi (HAGMAg + MIKSTg)
saptamadaki sensitivitesi: %94,2 ,spesifitesi : % 100 ,pozitif prediktif degeri: 100 ,

negatif prediktif degeri: %51,1 , dogruluk: 94,5 saptandi.

Genel hasta grubunda ‘Cl/Na oran1 > 0,79’ kriterini saglayan hastalar ile
saglamayan hastalar arasinda mortalite agisindan istatitiksel olarak anlamli fark

saptanmadi.(p > 0.05)
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Genel hasta grubunda olen ve sag kalan hastalar arasinda Cl / Na degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanirken(p < 0,05), metabolik asidoz

grubunda fark saptanmadi.

Calismaya dahil edilen tiim hastalar C1" / Na" oranlarma gére gruplandiginda bu

gruplarin sayisal degerleri ve mortalite oranlari tablo 21 de gosterilmistir.

Tablo 21: Cl / Na oranina gore yapilan gruplanirmanin mortalite oranlar:

MORTALITE PREDIKTIF
Cl/Na SAYI | OLU/SAG % P MORTALITE SMR
<0,75 494 120/374 | 24,29 | >0,05* 39,02 0,62
0,75-079 187 65/122 34,75 | <0,05** 44,53 0,78
>0,79 78 23/55 29,48 | >0,05%** 40,12 0,74

* - Genel hasta grubunda Cl/Na < 0,75 olmayan olgularla kiyaslandiginda ; ** : Genel hasta grubunda Cl/Na 0,75 -
0,79 arasinda olmayan olgularla kiyaslandiginda ; ***: Genel hasta grubunda Cl/Na > 0,79 olmayan olgularla
kiyaslandiginda.

5.2.1.3. Anyon Gap

Genel hasta grubunda anyon gap ortalamasi 18,34 (+6,34) mmol/L, normal
albiimin diizeyine goére diizeltilmis anyon gap ortalamas1 (AGq)) 20,98 (+6,37) mmol/L
saptandi. Her iki hasta grubunda da anyon gap diizeylerinin normal sinirlarin {izerinde

oldugu dikkat ¢ekmektedir.

Genel hasta grubunda dlen ve yasayan hastalar arasinda AG diizeyleri arasinda
anlamli fark saptanmazken (p > 0,05), AG() 6len hastalarda (22,31 + 7,43) yasayan
hastalara kiyasla (20,48 + 5,85) daha yiiksek saptandi ve bu farkin istatistiksel olarak

anlamli oldugu tespit edildi (p < 0,05).

Metabolik asidozun alt grup gruplamasinda kullanilan AG ve AGq) arasindaki
korelasyon irdelendiginde; AG ile AG) arasinda pozitif anlamli yiiksek diizeyde
korelasyon saptandi (%96). (Sekil 8)
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Sekil 8: Metabolik asidozlu hasta grubunda AG ve AGq) arasindaki korelasyon

5.3. Mortalite

Degerlendirilmeye alinan genel grubun (n:759) mortalite orani: % 27,41 ,
ortalama APACHE 11 skoru : 21,01 (£8,44) , prediktif mortalite oran1 %40,32 £25,63,

standardize mortalite orani ise 0,68 olarak saptandi. (Tablo 6)

Metabolik asidoz saptanan hastalarda (n:420) ise mortalite orani %32,60,
APACHE Il skoru 22,5 (+9,12), prediktif mortalite oran1 %44,6 (+25,02) , standardize

mortalite orani ise 0,48 olarak saptandi. ( Tablo 9)

Genel grupta metabolik asidoz saptanan hastalarla saptanmayan hastalar
arasinda mortalite agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanirken (p<0,05),
mekanik ventilasyon uygulama ve yogun bakim yatis siiresi agisindan anlamli fark

saptanmadi(p>0,05).
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Genel hasta grubunda dlen ve sag kalan hastalar arasinda yas, APACHE 11 skoru,

yogun bakim yatis stiresi, Mekanik ventilasyon uygulama stiresi, pH, pO2, pCO,, SO,,

Cl /Na*, laktat , HCOg, BE, AG) ve albiimin parametrelerinde anlamli fark saptandi

(P<0,05). (Tablo 22)

Tablo 22: Genel hasta grubunda yasayan ve olen hastalarda arter kan gaz ve

biyokimyasal parametreler

YASAYAN OLEN
ORT. SS ORT SS P
YAS 53,98 20,82 63,23 16,41 | 0,000
APACHE I 18,19 6,41 28,47 8,62 0,000
YBU YATIS SURESI (saat) 90,39 | 141,50 | 208,10 | 251,00 | 0,000
MV UYGULAMA (saat) 32,38 | 101,81 | 171,28 | 212,62 | 0,000
Ph 7,37 0,08 7,31 0,13 0,000
PO, 130,00 | 60,34 | 115,77 | 74,03 | 0,007
PCO, 39,44 9,70 41,48 14,93 | 0,028
SO, 96,21 7,08 93,81 9,23 0,001
GLUKOZ 170,18 | 59,71 | 162,03 | 82,555 | 0,134
Na 139,28 4,16 139,14 7,16 0,737
K 3,60 0,65 3,82 0,96 0,000
Cl 102,24 5,96 103,20 7,26 0,065
Cl/Na 0,73 0,04 0,74 0,04 0,027
LAKTAT 2,57 2,20 4,20 3,80 0,000
Pso 29,90 5,85 30,73 7,33 0,108
HCO;3 22,25 3,87 20,80 6,07 0,000
BE 2,33 4,60 -4,52 7,44 0,000
AG 18,19 5,87 18,72 7,45 0,302
AGg) 20,48 5,85 22,31 7,43 0,000
ALBUMIN 3,28 0,74 2,76 0,68 0,000
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Metabolik asidoz grubunda ise 6len ve sag kalan hastalar arasinda genel gruptan
farkli olarak; p50, Na ve glukoz degerlerinde de anlaml fark saptanirken (p<0,05) ,
pO, ve Cl/Na parametrelerinde metabolik asidoz grubunda anlamli fark saptanmadi
(p>0,05). (Tablo 23)

Tablo 23: Metabolik asidoz grubunda yasayan ve olen hastalarda arter kan gazi ve

biyokimyasal parametreler

YASAYAN OLEN
ORT. SS ORT SS P
YAS 50,72 21,13 62,11 16,84 0,000
APACHEII 18,94 6,82 29,86 8,92 0,000
YBU YATIS SURESI (saat) 90,44 117,81 187,88 266,22 0,000
MV UYGULAMA (saat) 28,34 72,31 155,08 226,53 | 0,000
pH 7,34 0,08 7,27 0,13 0,042
PO, 134,21 60,81 119,97 78,31 0,216
PCO, 37,08 9,71 38,60 15,33 0,009
SO, 95,73 8,78 93,22 10,11 0,014
GLUKOZ 177,80 67,06 161,78 84,70 0,045
Na 139,31 4,04 138,25 6,78 0,045
K 3,70 0,69 4,01 0,96 0,000
Cl 103,97 5,67 103,87 7,14 0,872
Cl/Na 0,74 0,04 0,75 0,04 0,259
LAKTAT 3,15 2,72 5,10 4,23 0,000
p50 30,47 5,53 32,26 8,04 0,008
HCO; 19,56 2,84 17,55 4,07 0,000
BE -5,60 3,38 -8,55 5,20 0,000
AG 19,54 6,34 20,88 7,41 0,055
AG ) 22,02 6,28 24,53 7,18 0,000
DELTA ORAN 2,24 2,49 1,34 3,76 0,004
DELTA ORAN 3,01 2,73 1,75 6,89 0,008
ALBUMIN 3,20 0,72 2,74 0,68 0.000

Genel ve metabolik asidoz hasta gruplarinda asit baz bozuklugu tanilamasi ve
siniflamasi i¢in kullanilan bazi parametrelerin mortaliteyi 6ngorebilmek adina tan1 araci
olarak kullanilmalar1 ve olasi ise en uygun pozitiflik simir(cut off) degerinin tespiti i¢in
ve gesitli cut off degerlerinde bu parametrelerin mortaliteyi ongormedeki spesifite ve
sensitivitelerini belirleyebilmek adina yapilan analizde yas, APACHE II, laktat, AGq),
AG, Psp, klor ve klor / sodyum parametreleri i¢in ¢izdirilen ROC egrileri (sekil 9 ve 10)
ve egri iizerinden hesap edilen egri altinda kalan alanlar (AUC, area under curve)

tablo 24 ve tablo 25 de gosterilmistir.
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Sekil 9: Genel hasta grubunda yas, APACHE 11, laktat, CI, Cl | Na, AG, AG) ve Ps

parametrelerinin mortaliteyi ongormedeki kullanilabilirliklerinin

degerlendirilmesi

Tablo 24: Genel hasta grubunda yas, Apache 11, pH, BE, laktat, Cl, Cl/ Na, AG,

AG(q) parametrelerinin Roc egrisinden elde edilen egri altinda kalan alan degerleri

(ROC-AUC)
EGRI
‘. ALTINDA STANDARD %95 GUVEN ARALIGI
DEGISKEN KALAN P
ALAN HATA ALT LIMIT UST LIMIT
APACHE II 0,837 0,017 0,000 0,804 0,871
YAS 0,635 0,022 0,000 0,592 0,678
LAKTAT 0,628 0,023 0,000 0,583 0,674
Cl/Na 0,581 0,023 0,001 0,537 0,626
AGy 0,571 0,025 0,003 0,522 0,620
Cl 0,540 0,025 0,087 0,492 0,589
Pso 0,527 0,024 0,251 0,480 0,574
AG 0,510 0,025 0,667 0,461 0,559
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Sekil 10: Metabolik asidozlu hasta grubunda yas, APACHE II, laktat, Cl, Cl | Na,

AG, AG(g) ve Psg parametrelerinin mortaliteyi 6ngormedeki kullanilabilirliklerinin

degerlendirilmesi

Tablo 25: Metabolik asidozlu hasta grubunda yas, APACHE 11, laktat, Cl, Cl / Na,

AG, AG), ve Pso parametrelerinin Roc egrisinden elde edilen egri altinda kalan

alan degerleri (ROC-AUC)

EGRI
‘. ALTINDA STANDARD %95 GUVEN ARALIGI
DEGISKEN P
KALAN HATA
ALAN ALT LIMIT | UST LIMIT

APACHE II 0,842 0,021 0,000 0,800 0,884
YAS 0,663 0,028 0,000 0,609 0,717
LAKTAT 0,640 0,030 0,000 0,582 0,698
AGy 0,609 0,030 0,000 0,550 0,669
Cl/Na 0,568 0,029 0,024 0,511 0,624
Pso 0,566 0,030 0,029 0,507 0,625
AG 0,548 0,031 0,108 0,488 0,609
Cl 0,484 0,032 0,595 0,422 0,546
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Bu degerledirme sonrasinda her iki hasta grubunda da mortaliteyi 6gérmek adina
en giiclii kestirim gilicline sahip olan parametrenin APACHE Il skoru oldugu ve
APACHE Il skorlama sisteminin egri altina kalan alaninin (genel hasta grubunda
AUC:0,837; metabolik asidoz grubunda AUC:0,842) ideal degerlere yakin oldugu
saptand1. Genel hasta grubunda yas (AUC:0,635) ve laktat degerinin (AUC:0,628)
mortaliyeyi 6ngdrmek adina zayif kestirim giiciine, CI/Na (AUC:0,581) ve AG()’ in
(AUC:0,571) ise ¢ok zayif kestirim giiciine sahip olup ideal degerlerden uzak olduklar
saptand1. Cl, AG ve p50 parametrelerinin 0,5 degeri giiven smirlarinin disinda kaldigi
icin 6len ve yasayan hasta gruplarini ayirma basarisinda istatiksel olarak anlamli bir tani

degeri saptanmad (p > 0,05) .

Metabolik asidoz grubunda ise yas (AUC:0,663) ve laktata (AUC:0,640) ek
olarak AG’in de (AUC:0,609) mortaliteyi 6ngdrmek adina zayif kestirim giiciine

sahip oldugu goézlendi .

CI"/ Na* oranmin ise genel hasta grubunda oldugu gibi metabolik asidozlu hasta
grubunda da mortaliteyi 6ngérmek adina ¢ok zayif kestirim giiciine (AUC:0568) sahip

oldugu saptandi.

Genel hasta grubunda olen ve yasayan hasta gruplarini ayirma basarisinda
istatiktiksel olarak anlamli tan1 degeri saptanmayan Psy degerininin metabolik asidozlu
hasta grubunda mortaliteyi ongérmek adina ¢ok zayif kestirim giiciine (AUC:0,566)

sahip oldugu gozlendi.

Metabolik asidozlu hastlarda laktat, AG), Pso ve CI"/ Na’ parametrelerinin
herbiri igin farkli koordinat noktalart igeren 4 farkli ROC egrisi ¢izdirildi. ROC egrisi
tizerinden sol iist kdseye en yakin noktay1 veren deger tespit edilerek en uygun pozitiflik
siir degeri olarak kaydedildi. Bu dort parametrenin metabolik asidoz hasta grubundaki
medyan degerleri, en uygun pozitiflik sinir degeri (cut-off) ve her parametre igin ayri
belirlenen kritik esik degerleri kesim (cut-off) noktasi kabul edildiginde mortaliteyi

ongormedeki duyarliliklari, 6zgiillikkleri, dogruluklari, pozitif ve negatif prediktif
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degerleri hesaplanarak farkli kesim (cut-off) degerlerinde mortaliteyi Ongdrmedeki

etkinlikleri kiyaslandu.

Laktat, Psg, CI/Na ve AG() parametrelerinin

median degerleri (Laktat:2,5

mmol/L, Psp:28,1 mmHg, CI' / Na™: 0,735 , AG): 21,4 mmol/L), esitli kritik esik

degerleri ve en uygun pozitiflik sinir degerleri kesim (cut-off ) noktasi olarak

alindiginda,

bu parametrelerin metabolik asidozlu kritik hastalarda mortaliteyi

ongormedeki basar1 etkinliklerinin karsilagtirnllmast  Tablo 26, 27, 28, 29 da

gosterilmistir.

Tablo 26: Metabolik asidozlu hastalarda, laktat parametresinin farkh cut-off

noktalarinda mortaliteyi 6ngormedeki etkinligi

. . . POZITIF NEGATIF y

SENSITIVITE | SPESIFIiTE PREDIKTIF PREDIKTIF | DOGRULUK

CUT-OFF | (DUYARLILIK) | (OZGULLUK) DEGER DEGER | (ACCURANCY)
2,35** 63,5 54,06 40,09 75,36 57,14
2,5* 58,39 55,33 39,02 73,48 56,66
5 40,87 83,03 53,84 74,36 80,71
7 29,19 92,57 65,67 72,98 71,93
10 13,86 96,46 65,57 69,82 69,52

(* : En uygun pozitiflik sinwr (cut-off) deger

§ - *%
1,

: metabolik asidzolu hastalarda laktat medyan degeri, )

Tablo 27: Metabolik asidozlu hastalarda ,diizeltilmis Anyon gap parametresinin

farkh cut-off noktalarinda mortaliteyi 6ngormedeki etkinligi

SENSITIVITE SPESIFITE POZITIF NEGATIF DOGRULUK
. e PREDIKTIF PREDIKTIF
CUT-OFF (DUYARLILIK) | (OZGULLUK) DECER DECER (ACCURANCY)
21,4* 67,15 41,69 36,53 73,75 50,71
23,5** 58,37 57,95 40,20 74,20 58,09
30 18,97 92,6 53,31 70,24 73,57

(* : metabolik asidzolu hastalarda anyon gap medyan degeri ; ** : En uygun pozitiflik simr (cut-off) degerr)
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Tablo 28: Metabolik asidozlu hastalarda, Cl / Na oraninin farkh cut-off

noktalarinda mortaliteyi 6ngormedeki etkinligi

SENSITIVITE | SPESIiFiTE POZITIiF NEGATIF DOGRULUK
e PREDIKTIF PREDIKTIF
CUT-OFF (DUYARLILIK) | (0ZGULLUK) DECER DECER (ACCURANCY)
0,735* 60,32 55,49 39,67 74,83 86,90
0,790 13,21 84,07 28,15 66,57 60,71
(* : metabolik asidzolu hastalarda ClI/Na medyan degeri ve En uygun pozitiflik sinir degeri)
Tablo 29: Metabolik asidozlu hastalarda, Psy parametresinin farklh cut-off
noktalarinda mortaliteyi ongormedeki etkinligi
SENSITIVITE | SPESIFiTE POZITIiF NEGATIF DOGRULUK
pp— PREDIKTIF PREDIKTIF
CUT-OFF (DUYARLILIK) | (0ZGULLUK) DECGHR DECER (ACCURACY)
26 83,95 17,66 33,04 69,44 39,28
28,1* 71,26 40,98 37,21 75,32 51,19
30** 56,52 57,62 38,94 73,58 56,42

(* : metabolik asidozlu hastalarda Psy medyan degeri , **

: En uygun pozitiflik sinr (cut-off) degeri
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6. TARTISMA VE SONUC

Calismaya alinan genel hasta grubu degerlendirildiginde hastalarin ortalama
yasinin 55 (£20) oldugu kadin/erkek oranmnin ise %46,6 / %53,4 olarak dagilim
gosterdigi saptandi. Ortalama APACHE Il skorunun 21,01 (£8,44) oldugu, APACHE
II skoruna gore Ongodrillen mortalite oraninin %40,30 (+25,63) oldugu saptandi.
Gergeklesen mortalite oraninin ise %?27,41 oldugu gorildii ve bu oran Ongoriilen
mortalite ile kiyaslandiginda standardize mortalite oraninin 0,68 oldugu saptandi. Bu
degerler yogun bakima yatan hastalarin orta-yiiksek yas ve yiiksek mortalite beklentisi
olan hasta grubu oldugu ancak bu hastalarda mortalitenin beklenenden daha az
gerceklestigi yani yogun bakim uygulamasi agisindan iyi bir perfonmansa isaret

etmektedir.

Yogun bakim mortalitesi Boniatti ve ark.’nin(34) yaptigi ¢alismada %25,1,
Gunnerson ve ark.’nm(35) yaptig1 calismada %14,1 saptanmustir. Ozay ve ark.’nin(36)
2007-2010 yillart arasinda yogun bakim yatisi olan 2011 hastanin dahil edildigi
caligmada yogun bakim mortalitesi %39 olarak bulunmustur. Yogun bakimlarin
mortalite oranlarinda ki bu farkliliklarin nedeninin merkezler arasindaki yatan hasta
profilillerinin, yogun bakima kabul edilme ve taburculuk Kriterlerinin, fiziki,
donanimsal ve yogun bakim uygulamalarindaki basari oranlarinin farkliliklarindan

kaynaklandigini diisiinmekteyiz.

Yogun bakima yatan hastalar cinsiyet acgisindan degerlendirildiginde erkeklerin
kadinlara oranla yogun bakima yatislarinin daha fazla oldugu ancak aralarinda mortalite
acisindan bir fark olmadigi saptandi. Erkek hastalarin kadin hastalara oranla yogun
bakim yatisinin daha fazla oldugu ancak mortalite agisindan cinsiyetin bir fark

yaratmadig1 benzer ¢aligmalarda da saptanmistir. (37)

Yogun bakima yatan hastalarin ortalama yogun bakim yatis siiresi (ort:122,65

saat, 6len hastalarda: 208,10 saat, sag kalan hastalarda:90,89 saat) ve mekanik ventilator
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destegi uygulanma siiresi sirastyla (ort:70,45 saat; 6len hastalarda:171,28 saat; sag kalan
hastalarda: 32,38 saat) saptanmis olup 6len ve sag kalan hastalar arasinda yogun bakim
yatis ve mekanik ventilasyon uygulanma siiresi agisindan anlamli fark bulunmustur
(p<0,05) (6len hastalar ort. ybii yatis: 90,4 saat, sag kalan hastalar ort ybii yatis: 208,1
saat). Benzer bulgular PA Vaan Beest ve ark.’nin(32) ve S-W Lee ve ark.’nin(38)

yaptig1 caligmalarda da saptanmistir .

Calismammiza dahil edilen tim hastalarin arter kan gazi parametrelerinin
ortalama degerleri inceleniginde elde edilen ortalama degerler; pH: 7,36, PO,: 126,10
PCO,: 40,00, SO,: 95,55, BE: -2,94, HCO3: 21,85, Laktat: 3,02, Na:139,24, K:3,66,
Cl: 102,51, AG: 18,35, Albumin: 3,14, AG): 20,99 olarak saptanmistir. Bu ortalama
degerler, tek bir hastanin AKG’1 gibi degerlendirildiginde metabolik asidoz varligi
dikkat cekmektedir.

Yogun bakima yatan hastalarin yatis sonrasi alinan ilk AKG’lar1 incelendiginde;
759 hastanin 158’inde (%20,77) normal AKG degerleriyle karsilagilirken, 601’inde
(%79,33) tek ve goklu asit baz bozukluguna rastlanmistir. Kose ve ark.(39) acil servise
bagvuran hastalarin AKG’larindan yaptig1 bir ¢alismada acil servise bagvuran kritik
hastalarin %71’inde ¢esitli asit baz bozukluklarina rastlandigini saptamisglardir ve bu

calismada bizim c¢alismamizla benzer rakamlar dikkati ¢ekmektedir.

En sik karsilasilan asit baz bozuklugunun 309 olguda %40,71 tekli sorun olarak,
111 (14,63) olguda kombine asit baz bozuklugunun komponenti olarak toplamda 420
olguda (%55,34) karsimiza ¢ikan metabolik asidoz , bunu takip eden ikinci sik grubun
ise birden fazla bozuklugun birlikte bulundugu mikst grup (%18,2) oldugu saptandi.
Razavi ve ark.(40) batin cerrahisi yapilan hastalarin ameliyat sonrasi yogun bakim
takipleri sirasinda en sik rastlanan asit baz bozuklugunun (% 65,7) metabolik asidoz
oldugunu saptanmislardir. Calismamiz ile uyumun altinda benzer hasta grubuna hizmet

veriyor olmanin yattigini diistinmekteyiz.

En az bir Asit baz bozuklugu saptanan hastalarin mortalite oranlari, mekanik

ventilasyon uygulama siireleri ve yogun bakim yatis siireleri , asit baz bozuklugu
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saptanmayan hastalarla (normal grup) kiyaslandiginda; en az bir asit baz bozuklugu
saptanan hastalarin mortalitesinin, mekanik ventilasyon uygulanma siiresinin ve yogun

bakim yatis siiresinin daha yiiksek oldugu dikkat ¢gekmektedir (p<0,05) .

Ortalama yogun bakim yatis siiresinin en yiiksek oldugu grubun metabolik
alkaloz grubu (192,04 saat), mekanik ventilasyon uygulanma siiresinin en yiiksek

oldugu grubun ise solunumsal asidozlu hasta grubu (114,47 saat) oldugu saptandi.

Asit baz bozukluklari arasinda ise en yiiksek mortalitenin birden fazla asit baz
bozuklugunun birlikte gorildiigii mikst grupta (%41,31) oldugu saptandi. Mikst grup
(138 olgu) kombinasyonlar: irdelendiginde ise en sik birlikteligin metabolik asidoz ve
solunumsal asidoz birlikteligi oldugu (75 olgu), ve mortalite oraninin bu birliktelikte
%438 ile (36 olgu) diger tiim primer ve kombine asit baz bozukluklarina kiyasla daha
yiikksek mortalite oranina sahip oldugu saptandi. Dogu Hindistanda Rath ve ark.(41)
yaptig1 calisgmada da mikst asit baz bozukluklarinda mortalitenin, tekli asit baz
bozuklarindan daha yiiksek oldugu (%44) ve ‘metabolik asidoz + solunumsal asidoz’
birlikteliginin en sik goriilen ve mortalite orani en yiiksek (%68,4) kombinasyon oldugu
saptanmustir. Kose ve ark.(39) acil serviste yaptiklari ¢alismada mortalitenin en yiiksek
oldugu asit baz bozuklugunun , ‘metabolik asidoz + solunumsal asidoz’
kombinasyonunda ortaya ¢iktigini(%3) saptamisglardir. Caligmamizda bu oranin % 48
olmasinin nedeninin yogun bakima kabul edilen hastalarla acil servise kabul edilen

hastalarin hastalik ciddiyeti arasindaki farkliliktan dogdugunu diisiinmekteyiz.

Metabolik asidoz tanilamast bircok farkli calismada farkhi yontemle
yapilmistir(34, 35, 42). Ibisoglu ve ark.(43) metabolik asidoz tanilama y&ntemlerini
karsilastirdiklar1 calismada; farkli tanilama yontemleriyle metabolik asidoz sikliginin ve
mortalite oranlarinin degistigini ancak elde edilen metabolik asidoz tanilarinin kendi
aralarinda uyum sergilediklerini ve bu uyumun ‘BE < -2 mmol/L kriteri’ ile pH ve
HCOj3; wverilerinin birlikte kullanildigr yontemlerde en yiiksek diizeyde oldugunu
saptamislardir. Biz calismamizda metabolik asidoz gruplamasini metabolik asidoz

tanilamasi i¢in referans deger olarak kabul edilen ve mortalite ile anlamli iligkisi oldugu
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bildirilen (35, 43, 44) ‘BE < -2 mmol/L’ kriterine gore yaptigimizda 420 hastada
(%55,34) metabolik asidoz saptadik. Genel ve metabolik asidoz hasta gruplarinda
ortalama alblimin degerlerinin hipoalbuminemi siirlar1 igerisinde oldugu saptandi
(Tablo 2,4) . Bu nedenle metabolik asidoz alt gruplamasit AG ve normal albiimin
diizeyine gore diizeltilen anyon gap (AG()) degerlerinin, Delta HCO3; degerine
oranlanmasiyla elde edilen delta oran ve diizeltilmis delta oran (Delta orang))
kullanilarak ayr1 ayr1 yapildiginda ; HAGMA, NAGMA ve MIXT gruplarinin her iKi
simiflamadaki goriilme sikliklari, mortalite oranlari, yogun bakim yatis siireleri ve

mekanik ventilator uygulama stireleri arasindaki farkliliklar saptandi.

HAGMA her iki siniflamada da en sik karsilasilan metabolik asidoz alt grubu
olarak tespit edildi (HAGMA: %72,62, HAGMA ) :%83,80). Alt gruplama delta orana
ve diizeltilmis delta orana (Delta orang)) gore yapildiginda,her iki gruplamada da
HAGMA saptanan hastalarla saptanmayan hastalar arasinda mortalite agisindan
istatiktiksel agidan anlaml fark saptanirken(p<0,05) , NAGMA ve MIKST gruplar ile
genel grup icerisindeki NAGMA ve MIKST saptanmayan hastalar arasinda mortlite
acisindan  agisindan anlamli fark saptanmadi(p<0,05) . Metabolik asidoz alt
gruplandirmasi delta oran ve diizeltilmis delta oran kullanilarak yapildiginda her iki
gruplamada da higbir alt grupta (HAGMA, NAGMA, MIKST) mekanik ventilator
uygulanma stliresinde genel gruptaki diger hastalara ( HAGMA i¢in; HAGMA
saptanmayan , NAGMA icin; NAGMA saptanmayan , MIKST icin; MIKST
saptanmayan ) kiyasla anlamli fark saptanmadi (p>0,05). Yogun bakim yatis siiresi hem
delta oran ve hemde diizeltilmis delta oran (Delta orang) Kullanilarak yapilan
gruplamalarda HAGMA grubunda, genel hasta grubunda HAGMA saptanmayan
hastalara oranla diigiik saptanirken; delta orana gore yapilan gruplandirmada NAGMA
grubunda, NAGMA saptanmayan hastalara kiyasla yiiksek saptandi (p< 0,05). HAGMA
grubundaki diisilk yogun bakim yatig siirelerinin yiiksek mortalite oranlarina baglh

oldugunu diisiinmekteyiz.

Rath S. ve ark.(41) metabolik asidozlu hastalarda mortalite oranimnin %37

oldugunu, % 78 ile HAGMA grubunun en sik goriilen grup oldugunu ve mortalite
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oraninin en yiiksek HAGMA grubunda (%42) oldugunu saptamislardir, ayni ¢aligmada
HAGMA’lu hastalarin etyolojik incelemesinde %46 oraninda laktik asidoz saptanmis ve

metabolik asidozun en sik nedeninin laktik asidoz oldugu kanisina varilmustir.

Calismamizda metabolik asidozlu hasta grubunun mortalite oran1 %32,6 olarak
saptanmis olup, mortalite agisindan metabolik asidozu olmayan hasta grubuyla

karsilastirildiginda istatistikel olarak anlamli fark (p<0,05) saptanmuistir.

Durward ve ark. mortalite ile yakindan iliskili olan laktik asidozun tespitinde,
diizeltilmemis (basit) anyon gap ile yapilan alt gruplamada ki HAGMA ile laktik asidoz
tespiti arasindaki iliskinin zayif; diizeltilmis anyon gap ile yapilan gruplamada HAGMA
ile laktik asidoz arasindaki iliskinin ¢ok daha kuvvetli oldugunu saptamislardir (19).
Bizim galismamizda da metabolik asidoz hastalarinda ‘laktat > 2 mmol/L’ Kriterini
saglayan 244 hastanin AG(g ile yapilan smiflama da (215 HAGMA-Latktik asidoz),
diizeltilmemis (basit) anyon gap e gore yapilan siniflamaya (192 HAGMA-laktik

asidoz) oranla daha kuvvetli iliski saptandi.

Metabolik asidoz HAGMA grubunda etyolojiye yonelik siniflamay diizeltilmis
anyon gap degerleri esas alarak yapildiginda, HAGMA grubunda 215 vakada laktik
asidoz saptandi. Mortalite agisindan HAGMA g grubu icerisindeki laktik asidozu olan
hastalarla, HAGMA grubundaki non-laktik metabolik asidoz saptanan hastalar
arasinda mortalite agisindan istatitiksel olarak anlamli fark tespit edilirken (p<0,05),
mekanik ventilasyon uygulama siiresi ve yogun bakim yatis siiresi agisindan anlamli

fark tespit edilmedi (p>0,05).

HAGMA grubundaki yiiksek mortalitenin (%33,52) nedeni metabolik asidoz
etyolojisine yonelik ayrintili inceleme yapildiginda, laktik asidoz grubunun sahip
oldugu yiiksek mortaliteyle (%39,5) iliskili oldugu ve non-laktik HAGMA varliginin
genek hasta grubundaki diger hastalarla arasinda mortalite agisindan anlamli fark
olmadigi (p > 0,05) gézlendi. HAGMA grubundaki yiiksek mortalite oranlarinin laktik
asidoz nedeniyle oldugunu diisiinmekteyiz. Laktik asidozdaki yliksek mortalite oranlari

ise laktik asidozun genel olarak doku hipoperfiizyonunun 6n planda oldugu sepsis, agir
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hiposemik bozukluklar, ciddi travmalar ve agir hemorajiler gibi mortalitesi yiiksek
hadiselere sekonder gelismesi olarak agiklanabilir. NAGMA() grubundaki mortalite
oranlarinin genel grup mortalitesinden bile diisiik olmasinin nedeni ise NAGMA ’nin
(hiperkloremik metabolik asidoz) en sik nedeninin iyatrojenik CI"/ Na* oran1 yiiksek
stvilarin kullanimi oldugu ve bu tablonun laktik asidoz ve HAGMA grubundaki diger
etyolojilere kiyasla mortalitesinin diistik, tedavisinin goreceli daha kolay olmasi olarak

aciklanabilir.

Hiperkloreminin asitlestirici etkisinin oldugu ve Klor / Na oraninin bu
asitlestirici etkinin tespitinde dogrudan klor degerinin Ol¢liimiinden daha etkin oldugu

literatlirde belirtilmistir (22).

Calismamizda C1 / Na® >0,79 kriterine uyan 78 olgunun 64 iinde metabolik
asidoz tespit edildi. Moviat ve ark.nin’(19) yaptig1 calismada C1/ Na* > 0.79 kriterine
uyan olgularin %80 inde metabolik asidoza raslandig1 belirtilmistir ve bu bulgular bizim

calismamizdaki bulgularla ortiismektedir.

Durward ve ark.(22) metabolik asidozlu hastalar1 standard bikarbonat degerlerini
kullanarak alt grupladiklart ¢aligmada olgiilemeyen anyonlarin artigina bagli gelisen
metabolik asidoz olgularin1 (laktik asidoz, ketoasidoz) Stewart’in fizikokimyasal
degerlendirmesini esas alarak yapmis (UMA > 3mEq/L) , CI'/ Na* < 0,75 kriterinin
Olgiilemeyen anyonlarin (laktik asidoz, ketoasidoz) artisna bagli gelisen metabolik
asidoz tespitinde, diizeltilmis anyon gap (sensitivite:%89 , spesifite:%88 ,pozitif
prediktif deger :%88 negatif prediktif deger: %89) kadar olmasa da anyon gap
(sensitivite: %62, spesifite:%93, pozitif prediktif deger: %90 negatif prediktif deger
:%70) ile hemen hemen esit tan1 giiciine sahip oldugunu, ‘Cl"/ Na* < 0,75 kriterinin
Olgiilemeyen anyonlarin artigina bagh gelisen metabolik asidoz (HAGMA) tespitinde
yiiksek spesifiteye (%93) ve pozitif prediktif degere (%90) ancak diisiik sensitiviteye
(%62) ve negatif prediktif degere (%60) sahip oldugunu ortaya koymuslardir.
Diizeltilmis anyon gap ve HCOs; degerlerinin normal degerlerden sapmalarinin

oranlanmasiyla elde edilen Delta orang) kullanilarak metabolik asidoz alt gruplamasinin
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yapildig: degerler esas alindiginda, 396 HAGMA g olgusunun (352 olgu saf HAGMA +
44 olgu MIKSTHaGMA koMPONENTI) Yalnizea %58,9°unda (233 olgu) ClI/Na < 0,75 olarak
saptanirken, metabolik asidozlu hasta grubunda ‘CI"/ Na* < 0,75 kriterine uyan 266
olgunun 263 tanesinde (%98,7) HAGMA varligi saptandi. Metabolik asidozlu
hastalarla, ‘AGpasity > 12° kriterinin HAGMA () olgularini tespit etmede ki etkinligininin
yiiksek oldugu gozlendi. (spesifite: %2100 , sensitivite: %94,2 , pozitif prediktif
deger: 100 , negatif prediktif degeri: %51,1 , dogruluk: 94,5 ).

Metabolik asidozlu hastalarda, diizeltilmis anyon gap’e goére yapilan
smiflamadaki  hiperkloremik metabolik asidoz (NAGMA) varligin1 saptamada
‘CI'/ Na* > 0,79’ kriterinin (sensitivitesi: %79,4, Spesifitesi: %97,15, pozitif prediktif
degeri: %84,4, negatif prediktif degeri: % 96,1, dogruluk:%94,3 )
‘Basit anyon gapdizelimemisy < 12° kriteriyle ( sensitivitesi: % 64,1, spesifitesi: % 98,8 ,
pozitif prediktif degeri : % 91,1, negatif prediktif degeri: %91,1 ,dogruluk : % 91,2 )

cok benzer basar1 oranina sahip oldugu saptandi.

Elde edilen verilere dayanarak metabolik asidoz tespit edilen hastalarda ‘Cl/Na <
0,75 kriterinin olgiilemeyen anyonlarin artisina bagli metabolik asidoz (HAGMA(g)
varligini tespit etmek i¢in kullanilabilir bir yontem olabilecegini (sensitivite: %58,9
,spesifite : % 87,5 ,pozitif prediktif deger: %98,7 , negatif prediktif degeri: %11,4 ,
dogruluk: :%60) ancak disiik spesifite ve diisiik negatif prediktif deger nedeniyle
diizeltilmemis anyon gap’e alternatif bir parametre olamayacagini ; ‘Cl"/ Na* > 0,79’
kriterinin ise hiperkloremik metabolik asidoz (NAGMAq)) tespitinde diizeltilmemis
anyon gap kadar basarili olabilecegini diisinmemize ragmen ; metabolik asidoz alt
gruplamasinin literatiirde de sikca belirtildigi gibi diizeltilmis Anyon gap’ e gore
yapilmasinin CI"/ Na* oranindan ve diizelmemis anyon gap parametresinden daha dogru
sonuglar doguracagm (17, 19, 34, 45-47) ancak diizeltilmis anyon gap ile CI"/ Na*
oraninin birlikte i¢ igce gecmis kullanimina yonelik ¢alismalarla ve sonrasinda

yapilabilecek modifikasyonlarla metabolik asidoz hastalarinda daha dogru alt gruplama
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ve etyolojiye yonelik daha dogru tespitler yapilabilecegini dolayisiyla da tedaviye

yonelik yanlis uygulamalarin minimalize edilebilecegini diisiinmekteyiz .

Genel grup hastalari, CI" / Na® oranma gére 3 gruba ayrildiginda
‘CI'/ Na* < 0,75 wve ‘ClI'/ Na" > 0,79’ kriterlerini saglayan hastalarin hastalarin
mortalite oranlar1 genel grup mortalitesine yakin saptanirken, CI'/ Na* oran1 0,75-0,79
olan hastalarla genel gruptaki diger hastalar arasinda mortalite agisindan anlamli fark
(p < 0,05) saptand1. Mortalitesi en yiiksek olan grubun, normokloremi alt grubu olmasi,
CI/Na oraninin mortalite ile yakin iligkisinin bulunmadig1 seklinde yorumlanabilir.
Kyle j. ve ark.’nin(35) hiperkloremik metabolik asidozlu hastalarin mortalite oranlarinin
metabolik asidozu bile olmayan hastalarla ayni oldugunu gosterdikleri calismayla

calismamizin benzerligi dikkat cekmektedir.

Hiperlaktatemi tespit edilen 364 hasta genel gruptaki diger hastalarla
kiyaslandiginda hiperlaktatemi varligiyla yiikksek mortalite arasinda istatistiksel olarak
anlamli (p<0,05) iligki saptandi. Hiperlaktatemili olgularin 244’iinde laktat yiiksekligine
metabolik asidoz eslik ederken 120 olguda hiperlaktatemiye metabolik asidozun eslik

etmedigi saptandi.

Metabolik asidozun eslik etmedigi hiperlaktatemi (laktat > 2 mmol/L)
olgularinin mortalite agisindan genel hasta grubundaki diger hastalarla arasinda anlaml
fark saptanmazken (p>0,05), metabolik asidozun eslik ettigi hiperlaktatemili olgularda
(laktat > 2 mmol/L) mortalite oran1 genel gruptaki diger hastalara kiyasla yiiksek
bulundu ve istatistiksel olarak bu farkin anlamli oldugu (p < 0,05) saptandi. Lee ve
ark’nin(38) laktik asidozun yiiksek mortalite oranlariyla seyrettigini ancak matabolik
asidozun eslik etmedigi hiperlaktatemili hastalarin  mortalitesinin genel grup
mortalitesiyle hemen hemen ayni oldugunu belirttigi calismanin sonuglar ile

¢alismamizin sonuglari arasindaki benzerlik dikkat cekmektedir.

Litaratiirde (37, 48) mortaliteyi 6ngoérmek adina kullanilmasi daha uygun oldugu
belirtilen laktat esik degeri 4 mmol/L’ye yiikseltildiginde, metabolik asidoz eslik

etmeyen ve laktat > 4 mmol/L kriterini saglayan 27 hastada mortalite oraninin %41;
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laktat 2-4 mmol/L arasi olan 93 hastada ise mortalite oraninin %18 oldugu ve bu farkin
istatistiksel olarak anlamli oldugu tespit edildi (p<0,05). Laktat esik degeri 4 mmol/L
kabul edildiginde metabolik asidoz tespit edilen hiperlaktatemili 132 hastadanin
mortalite orani ise %48 saptandi. Laktat esik degeri ka¢ kabul edilirse edilsin, asidoz
eslik eden hiperlaktatemili olgularda mortalitenin belirgin olarak daha yiiksek olmasi
dikkat ¢ekmektedir. Bu verilere dayanarak laktatin tek basina mortalite agisindan
anlamli olmasina ragmen BE ile birlikte degerlendirilmesinin mortaliteyi dngdrmek

acisindan daha yol gosterici olacagini diistinmekteyiz.

Metabolik asidozun eslik ettigi hiperlaktatemili olgularda laktat diizeyleri
arttikca mortalite oranlarinin da arttig1 ve laktat diizeyi 7 mmol/L’nin iizerine ¢iktiginda
mortalite oraninin %66, standardize mortalite oraninin ise 0,98 oldugu saptandi. Laktat
esik esik degeri 7 mmol/L’ye ¢ikana kadar mortalite oranlarinin laktat diizeyiyle dogru
orantili olarak arttigin1 ancak Laktat > 7 mmol/L olan hastalar ile laktat > 10 mmol/L
olan hastalarin mortalite oranlarinin benzer oldugunu saptadik. Bu verilerden laktat 7
mmol/L iizerine ¢ikana kadar artan laktat diizeylerinin mortalite artisi ile birlikte
olacagini ancak mortalitenin bu kritik degerden sonra (7 mmol/L) artmaya devam

etmeyip plato ¢izecegi ¢ikariminda bulunulabilir.

Metabolik asidozun eslik etmedigi laktat yiiksekliginde mortaliteyi 6ngdérmek
adma kabul edilmesi gereken kritik laktat esik degerinin, laktik asidozlu hastalardan
daha yiiksek olmasi gerektigini ve laktat diizeylerinin mortaliteyi 6ngérmek adina
kullanimindan daha dogru sonug elde etmek i¢cin metabolik asidoz varlig1 yada yoklugu

ile birlikte degerlendirilmesi gerektigini diistinmekteyiz.

Calismamizda genel grup hastalarinin yogun bakima yatig sonrasi alinan ilk
AKG’lart incelendiginde 6len hastalarda CI" / Na', laktat, AGg), yas ve PCO;
parametreleri yasayanlardan daha yiiksek (p<0,05); pH, BE, SO, ve HCOj5
parametreleri ise yasayanlardan daha diisiik saptandi (p<0,05). Metabolik asidozlu
hasta grubunda ise genel gruba ek olarak Psy degeri de Olen hastalarda yiiksek

saptanirken (p<0,05), CI"/ Na" oraninda metabolik asidozlu hasta grubunda &len ve sag

66



kalan hastalar arasinda anlaml fark saptanmadi (p>0,05). APACHE Il skoru, mekanik
ventilasyon uygulama siiresi ve yogun bakim yatis siiresi hem genel hasta grubunda

hem metabolik asidozlu hasta grubunda 6len hastalarda yasayanlardan yiiksek saptandi

(p <0,05).

Metabolik asidozlu 6len hastalarda sag kalan hastalara kiyasla daha yiiksek
PCO; degeri ve daha derin metabolik asidoz olmasi, bunlara bagli olarak
oksihemoglobin disosiyasyon egrisindeki saga kaymanin daha belirgin olmasi dikkat
¢ekmektedir. Kompansatuar mekanizmalar irdelendiginde; olen hastalarda PCO,
diizeylerinin, beklenen degerden sapmasinin (yiiksek saptanmasinin) yasayan hasta
grubuna kiyasla daha asikar olmast Olen hastalarda asidozun  mikst

(metabolik + solunumsal) etki ile olusmus olabilecegini diisiindiirmektedir.

Yas, APACHE I, laktat, CI', CI' / Na* , AG, AG(), ve Psp degerlerinin
mortaliteyi 6ngérmek acgisindan kullanilabilliklerinin  kiyaslandigi degerledirme
sonrasinda her iki hasta grubunda da mortaliteyi 6ngérmek adina en giiclii kestirim
giicline sahip olan parametrenin APACHE II skoru oldugu, APACHE II skorlama
testinin egri altina kalan alaninin (AUC) ideal degerlere yakin (genel hasta grubunda
AUC:0,837; metabolik asidoz grubunda AUC:0,842) oldugu saptandi. Genel hasta
grubunda yas (AUC:0,635) ve laktat parametrelerinin (AUC:0,628) mortaliyeyi
ongérmek adma zayif kestirim giiciine sahip olduklari, CI' / Na® (AUC:0,581) ve
diizeltilmis anyon gap’in (AUC:0,571) ise ¢ok zayif kestirim giiciine sahip olup, ideal
degerlerden uzak olduklari saptandi. Klor, diizeltiimemis (basit) anyon gap ve Ps
parametrelerinin 0,5 degeri, giiven sinirlarinin disinda kaldigi i¢in genel hasta grubunda
6len ve yasayan hastalar1 ayirma basarisinda istatiksel olarak anlamli bir tan1 degeri

saptanmadi (p > 0,05).

Metabolik asidoz grubunda ise yas (AUC:0,663) ve laktata (AUC:0,640) ek
olarak AG)’in de (AUC:0,609) mortaliteyi 6ngdrmek adina zayif kestirim giiciine

sahip oldugu goézlendi.
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CI'/ Na" oranmin genel hasta grubunda oldugu gibi, metabolik asidozlu hasta
grubunda da (AUC:0568) en uygun pozitiflik sinir (cut-off) degerinde (Cl /Na > 0,735)
bile mortaliteyi 6ngormek adina ¢ok zayif kestirim giiciine sahip oldugu gozlendi

(spesifite: % 55,49, sensitivite: % 60,32).

Genel hasta grubunda olen ve yasayan hasta gruplarmmi ayirma basarisinda
istatiktiksel olarak anlamli tan1 degeri saptanmayan Psy degerininin, metabolik asidozlu
hasta grubunda mortaliteyi 6ngérmek adina ¢ok zayif kestirim giiciine (AUC:0,566)
sahip oldugu gozlendi. En uygun pozitiflik sinir degeri 30 saptandi ve ‘Psg > 30’
Kriterinin mortaliteyi dngérmedeki sensitivitesi %56,52, spesifitesi ise %57,62 olarak

saptandi.

Hiren J. ve ark.(20) anyon gap diizeyi arttikca buna paralel mortalite ve
morbiditenin de arttigimi hatta AG diizeylerine gore grupladiklari hastalardan AG
diizeyi 30 mmol/L’nin {izerinde olan hasta grubunun en yiiksek mortaliteye sahip grup
oldugunu; baska bir ¢alismada Jens ve ark.(49) genel yogun bakim hastalarinda
diizeltilmis anyon gap parametresinin mortaliteyi ongérmede zayif kestirim giiciine
(AUC: 0,67) sahip oldugunu saptamiglardir. Biz ¢galismamizda metabolik asidozlu hasta
grubunda diizeltilmis anyon gap parametresinin mortaliteyi dngoérmek adina zayif
kestirim giiciine (AUC:0,61) sahip oldugunu en uygun pozitiflik sinir degerinin 23,5
mmol/L oldugunu ve ‘AG) > 23,5 mmol/L’ kriterinin yasayacak ve dlecek hastalari
ongormedeki etkinliginin (spesifite:57,95; sensitivite:58,37) diisiik oldugunu ancak
diizeltilmis anyon gap degerleri arttikga mortalite oranlarinin da arttigini gézlemledik.
Metabolik asidozlu hasta grubunda diizeltilmis AG medyan degeri 21,4 saptand1. ‘AG(g)
> 21,4 mmol/L’ kriterini saglayan hastalarda mortalite %36,53 iken, AGq) > 30 mmol/L

olan hastalarda mortalite %53,3 1saptandi.

Laktat ve BE mortalitenin dngoriilmesi agisindan bagimsiz belirleyiciler olarak
bildirilmistir (50, 51). Bu iki parametrenin tek tek kullanimi yerine birlikte
degerlendirilmesi durumunda mortalite ile daha yiiksek iliski bildirilmistir (52). Soyle

ki; her hiperlaktateminin asidoz yaratmadigi, metabolik asidozun eslik ettigi
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hiperlaktateminin (laktik asidoz) hastane mortalitesini arttirdigini ancak metabolik
asidozun eslik etmedigi hiperlaktatemili olgularda mortalitenin laktik asidoz
olgularindan daha diisiik oldugu hatta genel grup hastalarinin mortalite oranlarina yakin
oldugu gosterilmistir ve mortaliteyi 6ngérmek agisindan laktat degerlerine bakmak
yerine laktik asidozun varligi tespit etmenin daha faydali olacagi onerilmistir (37, 38).
Biz ¢alismamiz da hiperlaktatemi sinir degerini 2 mmol/L olarak kabul ettigimizde;
metabolik asidozun eslik etmedigi hiperlaktatemili olgularin mortalitesinin genel hasta
grubuyla yakin oldugunu ancak laktik asidoz saptanan hastalarin mortalitesinin laktik
asidoz saptanmayan genel ve metabolik asidoz hasta gruplarindan anlamli olarak

yiiksek oldugunu saptadik (p <0,05).

Calismamizda metabolik asidozlu hasta grubunda laktat median degerini 2,5
mmol/L; laktat degerlerinden mortaliteyi 6ngérmek adina ¢izdirdigimiz ROC egrisinde
(AUC:0,640) en uygun pozitiflik sinir noktasim1 2,35 mmol/L olarak belirledik. En
uygun pozitiflik smir degerinde (Laktat > 2,35 mmol/L) bile laktat parametresinin
metabolik asidozlu hastalarda 6len ve yasayan hastalar1 6ngérmedeki ve birbirinden
ayirt etmedeki basarisinin (sensitivite: %63, spesifite: %54, pozitif prediktif deger: %40,

negatif prediktif deger: %75, dogruluk: %57) diisiik oldugunu saptadik.

Sonu¢ olarak; Yogun bakima yatan kritik hastalarda asit baz bozukluklarinimn
sik karsilagilan bir problem oldugunu, primer bozukluk olabilecegi gibi birden fazla asit
baz bozuklugunun i¢ ige gegmis formlarinin birlikte goriilebilecegini, prognoz ve tedavi
acisindan farkliliklar1 g6z oniinde bulundurarak; asit baz bozuklugu olan hastalarda
farkli tanilama yontemlerinin ve kompansatuar mekanizmalarin ayrintili irdelenmesinin

onemli oldugunu diisiinmekteyiz.

Yogun bakima yatis1 yapilan hem genel hasta grubunda hemde metabolik
asidozlu hasta grubunda ortalama albliimin diizeylerinin diisiik oldugu dikkat
cekmektedir. Bu nedenle yogun bakimlarda metabolik asidoz alt gruplamasinin
albiimin ile diizeltilmis anyon gap diizeylerine gore yapilmasinin daha dogru sonuglar

verecegini diisiinmekteyiz.
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Metabolik asidozu olan hastalarin mortalite oranlarinin metabolik asidozu
olmayan hastalardan anlamli olarak yiiksek oldugunu , bu yiiksek mortalitenin 6zellikle
de HAGMA alt grubunda daha asikar oldugunu gézlemledik. HAGMA alt grubunda
laktik asidoz saptanan hastalarda mortalite genel grup hastalarindan anlamli olarak
yiksek iken; HAGMA-non-laktik asidoz ve hiperkloremik metabolik asidozlu
(NAGMA) hasta gruplarinda mortalitenin genel grup hastalariyla benzer mortalite
oranlarina sahip oldugu goriildii. Bu verilere dayanarak metabolik asidozlu hastalarda
mortalite acgisindan erken donemde Ongoriide bulunabilmek igin, metabolik asidoz
varligimin tespiti kadar metabolik asidoza neden olan durumun tespitinin Onemli
oldugunu ve bu nedenle da metabolik asidoz alt gruplamasinin ve etyolojiye yonelik

caligmalarin ¢ok dikkatli ve ayrintili yapilmasi gerektigini diisiinmekteyiz.

Yogun bakimda yatan ve yogun bakima kabulleri sonrasinda yapilan ilk AKG
degerlendirilmesinde metabolik asidoz tespit edilen hastalardaki ilk laktat, AG)
(diizeltilmis anyon gap), Pso parametrelerinin ve CI" / Na" orammin mortaliteyi
ongormede kullanilabilir yontemler oldugunu ancak yeterli derecede basarili sonuglar

veremeyeceklerini diigiinmekteyiz.

Metabolik asidozlu hastalarda mortaliteyi 6ngérmek adina bu 4 parametrenin
yatig sonrasi yapilan ilk AKG degerlendirmesindeki tekli 6lgiimiinden ziyade, belli siire
dilimi igerisinde ki minimum ve maximum degerleri, zaman igerisindeki degisim
intervalleri, normal degerlerine dondiiriilip dondiiriilemedigi ve eger dondiiriildiyse
normal degerlere doniis siiresi gibi detayli analizlerinin ve daha fazla parametrenin
kullanilarak farkli yontem ve bakis agilari ile tekrarlanmasi i¢in daha homojen hasta alt

gruplarinda prospektif temelli calisma yapma geregi oldugunu diisiinmekteyiz.
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