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and Blood Gas Parameters Used in Follow Up of

Septic and Non-Septic Patients

OZET Amag: Sepsis tablosunda, enfeksiyonun her zaman saptanamadig ve klinik semptomlar ve
konvansiyonel laboratuvar parametrelerinin de tani ve tedavi takibinde yetersiz kaldig: bilinmek-
tedir. Caligmamizda, septik ve non-septik hastalarin klinik takibinde APACHE II ve SOFA skorlari,
metabolik ve respiratuar parametrelerin takibi amaciyla kan gazi parametreleri yani sira enfeksiyon
belirteci olarak prokalsitonin degerlerinin kargilagtirilmas: amaglanmigtir. Gereg ve Yontemler: Ca-
lismaya yogun bakim tinitesinde 24 saatten fazla kalmasi beklenen 50 hasta dahil edilerek septik ve
non-septik olmak tizere iki gruba ayrildi. Ttim hastalarin ¢aligmaya dahil edildigi giinden itibaren
24, 48,72, 120. saatlerde APACHE II ve SOFA skoru degerlendirildi. Arteriyel ve santral ven6z kan
gaz1 analizi ile PO,, PCO,, SO, degerleri, PaO,/FiO, orani ve plazma prokalsitonin 6l¢iimleri 0, 24,
48,72, 120. saatlerde yapildi. Her iki grup ici ve gruplar aras1 parametrelerin degisimi ve prokalsi-
tonin APACHE II ve SOFA ile korelasyonu incelendi. Bulgular: Septik ve non-septik hastalarin
gruplar aras1 degerlendirilmesinde, septik grupta APACHE II ve SOFA skoru tiim zamanlarda an-
lamli olarak yiiksek bulundu. Arteriyel ve santral venoz kan gazlarinin degerlendirilmesinde grup-
larin PCO,, SO, degerleri ve PaO,/FiO, oranlar karsilastirildiginda septik ve non-septik grup
arasinda anlamli farklilik bulunamadi. Prokalsitonin diizeyleri, 6l¢tim yapilan tiim zamanlarda sep-
tik grupta nonseptik gruba gore anlaml derecede yiiksek bulundu. Sonug: Calismamizda prokalsi-
tonin diizeylerinin septik hastalarin tani, takip ve hasta tedavisinin yonlendirilmesinde yardimci bir
laboratuvar parametresi oldugu; APACHE II ve SOFA skorlama sistemlerinin prognoz tahmininde
6nemli oldugu; ve ek olarak, santral venéz kan gazi analizlerinin, arter kan gazi analizlerine alter-
natif olarak kullanilabilecegi kanaatine varilmstir.

Anahtar Kelimeler: Sepsis; prokalsitonin

ABSTRACT Objective: It is known that infection is not always determined in septic state and
clinical symptoms and conventional laboratory parameters are inadaquate for diagnosis and follow-
up. In our study, we aimed to compare APACHE II and SOFA scores, blood gas parameters, and
procalcitonin levels during follow-up of the septic and non-septic patients. Material and Methods:
Fifty patients assumed to stay more than 24 hours in ICU were enrolled to septic and nonseptic
study groups. All patients enrolled were evaluated with APACHE II and SOFA at the begining and
24, 48%, 727 and 120" hours. In addition, PO,, PCO,, SO,, PaO,/FiO, ratio were analyzed in
arterial and central venous blood gas samples, and plasma procalcitonin levels were measured. In
group and between group changes and correlation of procalcitonin with APACHE II and SOFA
were evaluated. Results: APACHE II and SOFA scores were significantly higher in septic group at
all times. There were no significant difference between PCO,, SO, values and PaO,/FiO, ratios of
the septic and nonseptic groups. Serum procalcitonin levels were significantly higher in septic group
when compared to nonseptic group at all times. Conclusion: We concluded that monitoring
procalcitonin levels was a helpful laboratory finding for diagnosis, follow-up and management of
sepsis; APACHE II and SOFA scores were important to estimate mortality and in addition, central
venous blood gas analysis could be used as an alternative for arterial blood gas analysis.
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epsis, patojenler ve konake¢1 savunma meka-
Snizmalarl arasindaki kompleks etkilesimden

kaynaklanan ve enfeksiyoz bir olay varliginda
organ perfiizyonunun sinirlandig: bir sendrom ola-
rak tanimlanmaktadir. Sepsis patofizyolojisi iyi ta-
nimlanmig olmasina ragmen ozellikle sok ve
multiorgan yetersizligi ile komplike oldugunda yiik-
sek mortaliteye sahip bir tablodur."* Yogun bakim
hastalarinda %11-15 oraninda sepsis mevcuttur ve
mortalite %25-80 arasinda degismektedir. Sepsis ve
sistemik inflamatuar yanit sendromu (SIRS)'nun
toplam mortalitesi %40-60 olup, sepsis yogun ba-
kimda en 6nemli 6liim sebebidir.>® Bu nedenle, sep-
sisin erken taninmasinin yani sira, sepsis tedavisine
yanitin izlenmesi ve zamaninda sonlandirilmasina
yonelik parametreler de 6nemlidir. Konvansiyonel
laboratuvar yontemleri ve klinik semptomlar da tan1
ve prognoz gostermede yetersiz kalmakta iken, te-
davi siirecini takipte de yeterli degildir. Akut faz
proteinlerinin  plazma  konsantrasyonlarinda,
travma, enfeksiyon ve inflamasyonu takiben artig
olabilmesi nedeniyle, sepsis tan1 ve takibinde giive-
nilir skorlama sistemlerinin yani sira giivenilir la-

boratuvar parametrelerine de ihtiyac vardir.

Giintimiizde hasta prognozunun tahmini ve
mevcut tedavilerin etkinligini degerlendirmek
amaciyla modern laboratuvar parametrelerinin
yani sira “Acute Physiological and Chronic Health
Evaluation (APACHE)” ve “Sequential Organ Fai-
lure Assessment Score (SOFA)” skorlama sistemle-
rine ek olarak, arteriyel kan gazi analizi ile asit-baz
dengesinin degerlendirilmesi standart bir yontem-
dir.>'? Klinisyenler arteriyel kan gazina alternatif
yontemler gelistirmek amaciyla gesitli hasta grup-
larinda venoz ve kapiller 6rneklerin kullanimini
aragtirmiglardir.’®'* Sonug olarak, septik ve non-
septik hastalarin takibinde santral venéz kan gazi
analizinin kullanilmasinin arteriyel kan gazi anali-

zine alternatif olabilecegi belirtilmektedir.">'¢

Prokalsitonin, enfeksiyona kars: olusan siste-
mik inflamatuar yanitin bir kriteri olarak dikkat
cekmektedir. Saglikli bireylerde saptanmayan veya
cok diisiik seviyedeki bu proteinin sepsiste yiiksel-
digi tespit edilmistir.'”'” Prokalsitonin diizeyi agir
bakteriyel enfeksiyonlarda yiikselirken, viral ve in-
flamatuar hastaliklarda diisiik seviyelerde kalir.
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Sepsiste erken donemde yiikselmesi, kisa zamanda
ve kolay saptanabilmesi nedeniyle sepsisin tani-
sinda ve izleminde yararh bir parametre olabilecegi
belirtilmektedir.'®"

Caligmamizda, septik ve non-septik hastalarin
klinik takibinde APACHE II ve SOFA gibi prognoz
belirleyici skorlarin, arteriyel ve ven6z kan gaz pa-
rametrelerinin yani sira enfeksiyon belirteci olarak
prokalsitonin degerlerinin karsilastirilmasi amag-
lanmugtir.

I GEREG VE YONTEMLER

Caligmaya, hastane etik kurul izni alindiktan sonra
01.12.2011 ile 30.03.2012 tarihleri arasinda yogun
bakim tinitesinde 24 saatten fazla kalmas: beklenen
18 yagindan biiytik toplam 50 hasta dahil edildi.
Hastalar septik ve non-septik olmak tizere iki gruba
ayrildi. Sepsis tanisi i¢in standart sepsis kriterleri
kullamld1.?® Tiim hastalarda santral ven6z basing
(SVB) olgtimii ile kristaloid ve kolloid siv1 replas-
mani uygulanarak SVB 8-12 mmHg arasinda tu-
tuldu.

Hastalarin yas, cinsiyetleri, yatig stireleri ve
ventilatore baglh olup olmadiklar: kaydedildi. Tim
hastalarin ¢aligmaya dahil edildigi giin ve 24, 48, 72
ve 120. saatlerdeki APACHE II ve SOFA skorlar
kaydedildi. Arteriyel ve santral ven6z kan gazi ana-
lizi ile SaO,, PaO,, PaCO, ScvO,, PcvO,, PcvCO,,
PaO,/FiO, orani yani sira plazma prokalsitonin 61~
¢timleri yapilda.

Istatistiksel analiz, Medcalc (Medcalc Soft-
ware, Mariakerke, Belgium, version 12.2.1.0) ista-
tistik programi kullanilarak yapildi. Tiim verilere
Kolmogorov-Simirnov testi uygulandiktan sonra,
gruplar arasi degerlendirmede normal dagilim gos-
teren veriler igin t-testi, carpik dagilim gosteren ve-
riler i¢cin Mann-Whitney-U testi kullanildi. Grup
i¢i degerlendirmede normal dagilim gosteren veri-
ler i¢in tekrarlayan ol¢timlerin tek yonlii varyans
analizi testi, carpik dagilim gosteren veriler i¢in
Friedman testi kullanildi. Nominal degerlerin grup-
lar aras1 kargilagtirilmasinda ki-kare testi kullanildi.
APACHE ve SOFA ile prokalsitonin arasindaki ko-
relasyon, Spearsman korelasyon analizi ile ¢aligilda.
p<0,05 anlaml kabul edildi.
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I BULGULAR

Gruplar arasinda hasta yasi, cinsiyet ve ventilatore
bagl giin sayisinda farklilik bulunmadi. Hastalara
ait demografik veriler Tablo 1’de belirtilmis-
tir. Hastalarin ¢alismaya déhil edildikleri yogun
bakimdaki yatis giinleri septik grupta non-septik
gruba gore anlamli uzun bulundu. Septik grupta
APACHE II ve SOFA skorlari, non-septik gruba
gore anlaml olarak yiiksek bulundu. APACHE II
ve SOFA skorlari, septik hastalarda ortanca de-
gerler sirasiyla 20 (8-30) ve 8 (3-14) ve non-septik
hastalarda 15 (10-22) ve 5 (3-12) olarak elde
edildi. Grup ici degerlendirmede her iki grupta da
hastalarin bes giinliik takiplerinde APACHE II ve
SOFA skorlarinda anlamli degisiklik olmada.

Arteriyel kan gazlarinin degerlendirilmesinde
Pa0O,, PaCO,, Sa0O, degerleri ve PaO,/FiO, oran-
lan karsilastirildiginda, septik ve non-septik grup-
lar arasinda 0. (baslangic), 24, 48, 72 ve 120.
saatlerde PaO,'nin baslangi¢ degeri hari¢ anlamh
farklilik bulunmadi. Bu degerlerin grup ici deger-
lendirilmesinde her iki grupta da anlaml istatistik-
sel farkliliga rastlanmadi. Santral venéz kan
gazlarinin degerlendirilmesinde; PcvO, ve ScvO,
degerleri kargilagtirildiginda 0. (baslangic) saat
haric, 24, 48, 72 ve 120. saatlerde septik ve non-
septik gruplar arasinda anlamh fark bulunmadi.
Baglangi¢c zamaninda PcvO, ve ScvO,, septik
grupta non-septik gruba gore anlamh yiiksek bu-
lundu. Bu degerlerin, 6l¢iim zamanlarinda grup i¢i
degisimleri de istatistiksel olarak anlaml degildi.
Gruplar aras1 PcvCO, degerlendirmesinde 0, 24, 48,
72 ve 120. saatlerde anlamli fark goriilmedi.
PcvCO,, her iki grupta da 120 saatlik izlem bo-
yunca anlaml degisiklik gostermedi. Septik ve
non-septik gruptaki hastalara ait arteriyel ve sant-
ral venoz kan gazi PO, (§Sekil 1), PCO, (Sekil 2),
SO, (Sekil 3) degerleri ve PaO,/FiO, (Sekil 4) oran-
lar grafik olarak gosterilmistir.

Prokalsitonin diizeyleri, 6l¢tim yapilan tiim
zamanlarda septik grupta nonseptik gruba gore
anlaml derecede yiiksek bulundu ($ekil 5). Grup
ici degerlendirmede ise prokalsitonin degerle-
rinde zamanla istatistiksel olarak anlamli degisim
izlenmedi. Prokalsitoninin, APACHE II ile kore-
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TABLO 1: Hastalara ait demografik veriler.

Nonseptik Grup  Septik Grup p
Yas {yll) (ort+SD) 71,36+11,76 57,28+22,48 0,06
Cinsiyet (E/K) 12113 15/10 0,08
Yogun Bakim Gin {giin) 6(1-52) 16 (1-45) 0,01
{ortanca min-maks)
Ventilator tedavisi (var/yok) 16/9 20/5 0,34
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$EKiL 1: Septik ve nonseptik hasta grubundaki hastalarin arteriyel ve santral
vendz kan gazi PO, degerleri.
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SEKIL 2: Septik ve nonseptik hasta grubundaki hastalarin arteriyel ve santral
vendz kan gazi PCO, degerleri.

lasyonu calisildiginda; non-septik grupta (rho=
0,355, p= 0,08) ve septik grupta (rho= 0,025, p=
0,90) anlamli korelasyona rastlanmada.

Prokalsitoninin, SOFA skorlama sistemi ile ko-
relasyonu ¢aligildiginda, non-septik grupta anlamh
korelasyona rastlanmigken (rho= 0,409, p= 0,04);
septik grupta anlamli korelasyona rastlanmadi
(rho= 0,311, p=0,13).
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SEKIL 3: Septik ve nonseptik hasta grubundaki hastalarin arteriyel ve santral
vendz kan gazi SO, degerleri.
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SEKIL 4: Septik ve nonseptik hasta grubundaki hastalarin PaO,/FiO, oran-
lari.

I TARTISMA

Sepsis ve sepsisin progresyonu sonucu goriilen agir
sepsis ve septik sok, tedavilerindeki ilerlemeler ve
antimikrobiyal tedavideki gelismelere ragmen eris-
kin yogun bakim iinitelerindeki 6liimlerin 6nde
gelen nedenlerinden olmaya devam etmektedir.?*
Sepsisin progresyonunun durdurulmasi ve basariyla
tedavi edilebilmesi, erken tani ile uygun ve zama-
ninda verilen antibiyotik tedavisine baglidir. Bu
nedenle, sepsisin erken ve dogru tanisinda, teda-
viye yanitin izlenmesinde ve tedavinin zamaninda
sonlandirilmasinda rehberlik edecek, duyarl: ve
0zgil skorlama sistemlerine ve laboratuvar testle-
rine gereksinim vardir. Calismamizda, septik ve
non-septik hastalarin klinik takibinde APACHE II
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ve SOFA gibi prognoz belirleyici skorlarin, arteri-
yel ve santral venoz kan gazi parametrelerinin yani
sira enfeksiyon belirteci olarak prokalsitonin de-
gerleri karsilastirilmigtir.

Yogun bakima kabul edilen hastalardaki mor-
talite ve hasta prognozunun tahmini gibi planla-
malar son derece 6nemlidir. Calismamizda, hasta-
larin klinik durumlarinin degerlendirilmesi, hasta-
ik ciddiyetinin artmasi ile arasindaki iligkinin be-
lirlenmesi ve prognoz iizerine etkisini saptamak
amaciyla APACHE II ve SOFA skorlar1 hesaplan-
mistir. Yogun bakim hastalarinda mortalite tahmi-
ninde APACHE II skoru kullanildiginda gercek
mortalite daha dogru tahmin edilmis ve bu siste-
min karisik yogun bakim hasta grubunda mortalite
tahmininde uygun oldugu sonucuna varilmis-
tir.?! Yogun bakim takibinde APACHE II ve SOFA
skorlarinin degerlendirildigi bir ¢aligmada, morta-
lite i¢in belirlenen “Area under curve (AUC)” de-
gerleri APACHE Il i¢in 0,73; SOFA i¢in 0,71 olarak
bulunmustur.?? Farkh bir ¢aligmada yogun bakim
tunitesindeki hastalarda APACHE II skorlar: 15,2
ile 21,6 arasinda degisirken; mortalite oranlarinin
%20 ile %38 arasinda degistigi tespit edilmigtir.?
Caligmamizda, APACHE II ve SOFA skorlar: de-
gerlendirildiginde, septik hastalarda ortanca deger-
ler sirasiyla 20 (8-30) ve 8 (3-14) ve non-septik
hastalarda 15 (10-22) ve 5 (3-12) olarak elde edil-
mistir. Hastalarin bes giinliik takibi boyunca skor-
larda anlaml degisiklik olmamistir. Ancak septik
ve non-septik hastalarin gruplar arasi degerlendi-
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$EKiL 5: Septik ve nonseptik hasta grubundaki hastalarin prokalsitonin
degerleri.
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rilmesinde, septik grupta APACHE II ve SOFA
skorlar1 tiim zamanlarda anlaml yiiksek bulun-
mustur.

Arter kan gazi1 analizi, asit-baz dengesini de-
gerlendirme ve solunum yetmezligi olan olgularda
mekanik ventilator tedavisini diizenlemede stan-
dart bir metotdur. Arteriyel ve santral ventz pH
degerleri arasindaki yakin iliski nedeniyle santral
venoz kan gazi 6rnekleri arteriyel kan gazi yerine
kullanilabilmektedir.?* Benzer olarak, akut solu-
num yetmezlikli hastalarda arteriyel ve santral
venoz pH degerlerini kargilagtirarak ven6z pH'in;
arteriyel pH yerine kullanilabilecegi sonucuna va-
rilmistir. Aynm1 calismada, PCO, degerleri goz
6niine alindiginda ise, arteriyel ve venéz PCO, de-
gerleri arasinda yiiksek derecede paralellik saptan-
migtir." Yayimlanan ¢aligmalarda arter ve venoz
PCO, degerleri arasindaki iligkinin fizyolojik siste-
min parcalar1 olmasi nedeniyle beklenen bir bulgu
oldugu belirtilmistir. Literatiirde akut solunum yet-
mezligi nedeniyle yogun bakim {initesinde takip
edilen olgularda, santral venoz pH, PCO, ve HCO5
degerlerinin arteriyel degerlerle yiiksek oranda
uyumluluk gosterdigi belirtilerek, ven6z kan 6rne-
ginin, arteriyel kan 6rneklerinin yerine kullanila-
bilecegi bildirilmistir.?** Caligmamizda, arteriyel
ve santral vendz kan gazlarinda PO,, PCO,, SO,
degerleri ve PO,/FiO, oranlar karsilastirildiginda
septik ve non-septik gruplarda, grup ici ve gruplar
arasinda tiim zamanlarda farklilik tespit edilmedi.
Ancak, gruplar arasi arteriyel ve santral vendz kan
gazindaki PO, ve PCO, degerlerinin baslangic de-
gerleri arasinda anlamli farklilik mevcuttu.

Prokalsitonin, saglikli bireylerde plazmada tes-
pit edilemeyen bir peptiddir. Septik olgularda
plazma kalsitonin diizeyleri degismezken, prokal-
sitonin plazma konsantrasyonlar1 yiiksek bulun-
mustur. Ek olarak bu olgularda, prokalsitonin
plazma seviyelerindeki artigin enfeksiyona kars: ge-
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lisen inflamatuar reaksiyonun biyiikligi ile ilgili
olabilecegi de disiiniilmektedir.'””'*?7 Septik ve
non-septik olgularin karsilastirildig: bir ¢alismada,
septik gruptaki prokalsitonin degerlerinde anlamh
farklilik bulunmustur ve sepsis tani ve takibinde
prokalsitoninin giinlitk takibinin daha yararl: ola-
cag1 vurgulanmigtir.”® Caligmamizda, septik ve non-
septik hastalardaki prokalsitonin diizeyleri 6l¢iim
yapilan tiim zamanlarda gruplar aras1 anlamli iken;
septik ve non-septik gruplarda grup i¢i degerlen-
dirmede anlamh farkhilik tespit edilmemistir. Pro-
kalsitonin diizeyi sepsis grubunda ortalama 13,808
ng mL"! iken; non-septik grupta 0.694 ng mL™" ola-
rak bulunmustur. Literatiirdeki benzer ¢aligma-
SIRS hastalarindaki
APACHE II skorlarinin sirastyla inflamasyonun ve

larda; prokalsitonin ve
prognozun etkili birer gostergesi oldugu belirtilir-
ken; prokalsitonin ve APACHE II skorlarinin sep-
sis, agir sepsis ve septik sok tanisinda anlaml
farklilik gostermedigi bildirilmistir.?** Castelli ve
ark.nin yaptig1 bir caligmada, prokalsitonin diizey-
lerinin trauma grubu hastalarda SOFA skoru ile ko-
rele oldugu ve enfeksiy6z bir komplikasyon
olustugunda prokalsitonin diizeylerinin aniden
yiikselerek septik olayi isaret ettigini bildirmisler-
dir.3! Caligmamizda, APACHE II ve prokalsitonin
diizeyleri arasinda, septik ve nonseptik gruplarda
anlaml korelasyona rastlanmamistir. Ancak, pro-
kalsitoninin, SOFA skorlama sistemi ile korelas-
yonu calisildiginda, septik grupta anlamh
korelasyona rastlanmazken; nonseptik grupta an-
lamh korelasyona rastlanmistir.

Sonug olarak, ¢caligmamizda 6zellikle prokalsi-
tonin diizeylerinin septik hastalarin tani, takip ve
hasta tedavisinin yonlendirilmesinde énemli yar-
dimc1 bir laboratuvar parametresi oldugu, ayrica
septik hastalarda santral venoz kan gazi analizleri-
nin, arter kan gazi analizlerine alternatif olarak
kullanilabilecegi diisiintilmektedir.
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