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OZET:

YOGUN BAKIM UNIiTESINDE YATAN HASTALARDA KIRMIZI KAN HUCRE
DAGILIM GENIiSLiGININ MORTALITE iLE OLAN iLiSKIiSi

Dr. Fethiye ESENKAYA

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dah Yogun
Bakim Bilim Dali 35340 Inciralt: /IZMIiR

Giris ve Amac: Yogun bakima yatan hastalarda mortaliteyi dngérmek i¢in ¢esitli belirtecler
ve farkli skorlama sistemlerinden faydalanilmaktadir. Kirmizi kan hiicresi dagilim genisligi
(RDW), dolagimdaki eritrositlerin hacim degiskenliginin bir dl¢iitii olup rutin olarak tam kan
sayimi incelemesinde bakilmaktadir. Son ¢alismalar RDW'in bir¢ok farkli klinik ortamda
prognostik degerini gostermistir. Bu ¢alisma, kritik hastalarda RDW'nin mortalite ile iliskisini
aragtirmay1 ve skorlama sistemleri ile karsilastirmay1 amaglamaktadir.

Gerec ve Yontem: Kasim 2019-Aralik 2020 tarihleri arasinda Dokuz Eyliil Universitesi
Hastanesi Yogun Bakim Unitesinde yatan ve ilk yatiginda en az 8 giin kalan hastalar
caligmaya dahil edildi. Hastalarin verileri yogun bakim {initesine kabul sirasinda prospektif
olarak kaydedildi. Demografik verileri, ilk 24 saat igindeki, dordinci ve sekizinci gundeki
RDW degerleri, APACHE II skorlari, komorbiditeleri, yogun bakima yatis ana nedenleri, kan
transflizyonu Oykuleri, mekanik ventilasyon ihtiyaglari, Charlson komorbidite indeksleri,
hesaplanan birinci, dordlinci ve sekizinci gin SOFA skorlar1 kaydedildi. Calismanin

sonlanim noktas: 28 gunlik sagkalim idi

Bulgular: Caligmaya 77’si erkek, 51’1 kadin olmak iizere toplam 128 hasta alind1. Hastalarin
yas ortalamasi 67,2(£1,49) (SS), 28 gunliik mortalite ise %39,8 idi. Hayatta kalmayan grupta
daha yiksek APACHE Il, RDW 8. giinde, SOFA 1., 4., 8. glinde ve Charlson komorbidite
indeks degerleri saptandi. (Sirasiyla p=0.000, p=0.011, p=0.014, p= 0,011, p=0,000, p=0,033)
Kan transfiizyonu almayan hastalar arasinda ise hayatta kalmayan hastalarda APACHE II,
4.g0n ve 8.gun RDW ve 4.gin,8.gun SOFA ve Charlson komorbidite index daha yiksek
saptand1. (Sirastyla p=0.000, p=0.049, p=0.014, p=0.036, p=0.000, p=0.034) Komorbiditeler
arasinda sadece diyabetes mellitus kan transfiizyonu almayanlar arasinda hastalarda anlamli

yiksek bulundu. (p=0,011) Tum hastalarda APACHE Il ile 8. giin RDW arasinda,
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transflizyon o6ykusu olmayanlarda APACHE Il ile 4., 8. giin RDW arasinda anlamli
korelasyon saptandi

Sonug: Kritik hastalarda mortaliteyi 6ngérmede SOFA ve APACHE II pratikte kullanilan
skorlama sistemleridir. Skorlama sistemleri ve RDW degerleri tek baslarina yeterli olmasa da
hepsi bir biitiin olarak kritik hastalarin tanisinda, prognozunda ve mortalitesinin tahmininde
yarar saglamaktadir. Kan transflizyonu gibi RDW kullanimini kisitlayan faktorler
bulunmaktadir. Tiim bu sonuglarla birlikte daha genis ve kapsamli caligmalarin yapilmasi
faydal1 goriilmektedir.

Anahtar Sozctkler: Yogun bakim {initesi, eritrosit dagilim araligi, sagkalim,

Mortalite
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SUMMARY':

THE RELATIONSHIP OF RED BLOOD CELL DISTRIBUTION WIDTH WITH
MORTALITY IN PATIENTS IN THE INTENSIVE CARE UNIT

Dr. Fethiye ESENKAYA

Dokuz Eylul University School of Medicine Hospital, Department of internal Medicine,
The Intensive Care Unit, 35340 Inciralty1ZMIR

Introduction and aim: Various markers and scoring systems are used to predict mortality in
patients hospitalized in the intensive care unit. Red blood cell distribution width (RDW) is a
measure of the volume variability of circulating erythrocytes and is routinely checked in a
complete blood count. Recent studies have demonstrated the prognostic value of RDW in
many different clinical settings. This study aims to investigate the relationship of RDW with
mortality and compare it with scoring systems in critically ill patients

Material and Method: Patients who were hospitalized in the Intensive Care Unit of Dokuz
Eylul University Hospital between November 2019 and December 2020 and stayed at least 8
days in their first hospitalization were included in the study. Data of the patients were
recorded prospectively during admission to the intensive care unit. Demographics, RDW
values within the first 24 hours and on the fourth and eighth days, APACHE Il scores,
comorbid diseases, main reasons for ICU admission, blood transfusion histories, need for
mechanical ventilation, Charlson comorbidity index, SOFA scores calculated first, fourth and
eighth days were recorded. The end-point was 28-day mortality.

Results: A total of 128 patients, 77 men, and 51 women were included in the study. The mean
age of the patients was 67.2 (£1.49) (SD), and the 28-day mortality was 39.8%. We detect
higher APACHE-2, RDW on day 8, SOFA on day 1, 4, 8, and Charlson comorbidity index
values in the non-surviving group. (p=0.000, p=0.011, p=0.014, p= 0,011, p=0,000, p=0,033
respectively). Among the patients who did not receive blood transfusions, APACHE-II, RDW
on day 4 and 8, SOFA on day 4 and day 8, and Charlson comorbidity index were found higher
in patients who did not survive. (p=0.000, p=0.049, p=0.014, p=0.036, p=0.000, p=0.034
respectively) Among the comorbidities, only diabetes mellitus was detected significantly
higher among those who did not receive blood transfusions. (p=0,011) There was a significant
correlation between APACHE Il and RDW on the 8th day in all patients, and between
APACHE Il and RDW on the 4th and 8th in those without a history of transfusion.

Conclusion: SOFA and APACHE-II are scoring systems used in practice to predict mortality
in critically ill patients. Although scoring systems and RDW values are not sufficient on their
own, they all provide benefits in the diagnosis, prognosis and estimation of mortality of

critically ill patients as a whole. There are some factors limit the use of RDW, such as blood
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transfusion. With all these results, it is considered beneficial to carry out larger and more

comprehensive studies.

Keywords: Intensive care unit, red blood cell distribution, survival, Mortality



1. GIRIiS VE AMAC

Yogun Bakim Unitesi (YBU) genis bir hastalik yelpazesine sahip ¢ok heterojen bir
hasta popullasyonuna sahiptir. Yogun bakimda izlemi gercken hastalarin genelde yiiksek
morbidite ve mortaliteyle seyreden hastaliklari mevcuttur ve hastalarin mortalitesi hakkinda
kisa zamanda, basit yontemlerle bilgi sahibi olunup, hastalik siddetlerine uygun ortamlarda
takiplerinin yapilmas: gereklidir. Basvuru sirasinda hastalarin prognoza dayali olarak risk
gruplarina smiflandirilmas1 yogun bakimda smirli olan kaynaklarin uygun bir sekilde
kullanilmasi agisindan onemlidir. Mortaliteyi 6ngérmede bazi testlerin ulasilabilirliginin ve
uygulanabilirliginin kisitli, maliyetlerinin yiiksek olmasi gibi nedenlerle daha basit
gostergelerle ilgili arastirmalar da devam etmektedir. Bu nedenle kritik hastalarda yeni
prognostik belirteclerin kesfedilmesine olan ilgi artmaktadir. Erken ve etkili prognoz
tahminin; tedavi kararlari ile ilgili 6nemli kararlarin iyilestirilmesine, yonetime ve zamaninda
hasta taburculuguna yardimei olmasi beklenilmektedir. Bu da potansiyel olarak ucuz serolojik
bir belirteg¢ olarak kirmizi kan hiicre dagilim genisligi (RDW) Ol¢limiinii 6n plana
cikartmaktadir.

Eritrosit dagilim genisligi (RDW), genellikle standart tam kan hiicresi sayiminin bir
pargasi olan eritrosit histogramlarindan direkt olarak hesaplanan alyuvarlarin hacimlerindeki
degiskenligi yani anizositozisi gosteren bir indekstir ve normal degerleri ylzde 11,5 ila 14,5
arasindadir. Yapilan ¢alismalar bir¢ok farkli klinik ortamda RDW'nin prognostik degerini
gostermistir. RDW  diizeyinin diisiikligi miimkiin olmayip, bircok anemi tiiriinde,
hemoglobinopatilerde ve kan transfiizyonu gibi bazi durumlarda arttig1 bilinmektedir.

Son yillarda yapilan arastirmalarda RDW’nin koroner arter hastaligi, kalp yetersizligi
ve pulmoner hipertansiyon gibi kardiyopulmoner hastaliklarda da yiikseldigi ve prognozla
giiclii bir iliski i¢inde oldugu gosterilmistir. (Chetan V. Hampole, Mehrotra, Thenappan,
Gomberg-Maitland, & Shah, 2009; Karnad & Poskitt, 1985) Safdar ve ark calismalarinda
kritik yogun bakim iinitesi (YBU) hastalarinda, RDW’nin 30 giinliik mortalitenin bagimsiz bir
on gordaricisi oldugunu saptamistir. RDW'nin tam kan sayiminda rutin olarak ek maliyet
olmadan ol¢iildiigli géz oniine alindiginda, bu kritik hastalarda “ucuz prognostik belirte¢”
olarak iglev gorebilir. (Safdar et al., 2017) Kritik hastalarda yiiriitiilen ilk ¢alisma Cin’de 602
hastanin dahil oldugu bir kohort ¢aligsmasiydi ve ¢alismanin sonucunda RDW yogun bakim
tinitesi mortalitesi ile iligkili bulundu. (F Wang et al., n.d.) Sonrasinda, iki ABD merkezli 10
yillik biiyiik bir retrospektif ¢alisma bu bulgulari dogruladi ve RDW ’nin kritik hastalarda tiim

nedenlere bagl hasta 6liimii ve septisemi riskinin gii¢lii bir 6ngoriiciisii oldugunu buldu. (H.



Bazick, Chang, ..., & 2011, n.d.) Cesitli calismalar pndmoni, septik sok, akut bobrek hasari,
pulmoner hipertansiyon, pulmoner emboli, periferik arter hastaligi ve klinik olarak anlamli
kardiyovaskiiler hastalig1 olan hastalarda RDW'yi prognostik bir belirteg¢ olarak tanimlamistir.
(Braun et al., 2011a; Hunziker, Celi, Lee, & Howell, 2012; Otero et al., 2016a; Zhongheng
Zhang, Xu, Ni, & Deng, 2013).RDW, 45 yas ve tistii yetiskinlerin genel popiilasyonunda da
ve yine ayri bir ¢aligmada da sepsisli yaslh hastalarda mortalitenin gucli bir gostergesi olarak
kabul edilmektedir. (Kushang V. Patel, Ferrucci, Ershler, Longo, & Gurainik, 2009; A. Y.
Wang, Ma, Kao, Tsai, & Chang, 2018) 1988-1994 yillar1 arasinda yiiriitiilen 15852 hastanin
ayaktan izlendigi genis bir ¢alismada anemi ve ilgili beslenme eksiklikleri karistiritlmadiginda
RDW’nin kardiyovaskiiler hastalik, kanser ve kronik alt solunum yolu hastalig: ile iliskili
Olim riskine ek olarak tiim nedenlere bagli 6lim riskiyle giiclii bir bi¢cimde iligkili oldugu
saptandi(Perlstein, Weuve, Pfeffer, & Beckman, 2009a). Bununla birlikte, kanitlar RDW'nin
karaciger hastaliklari ile iliskisi incelenmis ve karaciger sirozlu hastalar arasinda RDW’de,
Child Pugh derecesinin kotiilesmesi ile artis oldugu primer bilier sirozlu hastalarda mayo risk
skoru ile pozitif korelasyon oldugu gosterilmistir. (Z. Hu et al., 2013) Bazi galismalar
RDW'nin, akciger, mide, kolon ve endometriyum kanserlerinin de dahil oldugu pek ¢ok
kanseri incelemis ve genel kanser mortalitesini 6ngordiigiini bildirmistir. (Li, Yang, Ma,
Gong, & Chen, 2018)

RDW'in neden mortalitenin etkili bir gdstergesi olabileceginin kesin patofizyolojik
aciklamasi tam olarak anlasilamamustir. Artmis oksidatif durumda enflamatuar sitokinlerin
salinmasinin, demir immobilizasyonunda ve RDW artisinda 6nemli bir rol oynayabilecegi
varsayimi ileri stiriilmiistiir. (Allen et al., 2010; Hunziker et al., 2012; Otero et al., 2016a; Z
Zhang, Xu, Ni, disease, & 2013, n.d.) RDW’nin bdylece klinik ortamda artmasi durumunda
altta yatan karmasik hiperinflamatuar patolojik siireci diisiindiiren “ucuz prognostik belirteg”
olarak kullanimi giindeme gelmistir. (Allen et al., 2010; Lippi et al., 2009; Otero et al., 2016a)
RDW'in otomatik tam kan sayimi (CBC) analizlerine rutin olarak dahil edildigi ve ek bir
maliyeti olmadig1 disiiniildiigiinde, etkili bir prognostik belirteg olarak kabul edilebilir. Bu
arastirma calismasmin amaci YBU hastalarinda 28 gunlik mortalite degerlendirilmesinde

RDW'nin prognostik degerini bireysel bir faktor olarak incelemektir.



2. GENEL BiLGILER

2.1. RDW (Ortalama kirmizi kan hiicrelerinin dagilim genisligi)nedir?

Eritrositlerin  biiytikliklerinin dagilim genisligini gosterir. Normalde eritrositler
arasinda ¢ok az biiyiikliik farki vardir. Farkin belirgin olmasina anisositoz denir. Bu durumda
RDW degeri yiiksek ¢ikacaktir. Yani RDW, eritrosit histogramlarindan elde edilen istatiksel
bir deger olup eritrosit boyutlar1 arasi heterojenite arttik¢a yiikselir. (Bergin, 1985)

1922'de Price-Jones, bugiin periferik yayma olarak kullandigimiz kurutulmus kan
filmlerinde eritrosit ¢aplarinin dogrudan oOlgiimlerini gézlemlediginde ve bu caplar igin
varyasyon katsayilarin1 hesapladiginda pernisiy6z anemili hastalarda eritrositlerin ortalama
capmin sagliklt insanlardan daha biiyiilk oldugu ve kanama sonrasi anemili hastalarda
eritrositlerin ortalama capinin saglikli insanlardan daha kiigiik oldugu sonucuna vardi. Bu
Olciimlerden, ortalama korpiiskiiler hacmin ve varyasyon katsayisinin ¢an seklinde bir egriye
(Gauss dagilimi) dagildigin1 ortaya c¢ikaran histogramlar gelistirdi. Kirmizi hiicrelerin
boyutundaki ve dagilimindaki kiigiik degisikliklerin kan yaymasinda goriilmesindeki ve
kantitasyondaki teknik zorluklar, ge¢miste degerlendirmede tanisal bir yardimci olarak
anizositoz kullanimimi engellemistir. Bununla birlikte glnimizde partikil boyutlandirma
teknolojisinin gelisimiyle artik kirmizi kan hiicresi heterojenliginin hizli ve kesin bir sekilde
olcilmesi yayginlasmistir. (Evans & Jehle, 1991) Bu teknolojinin gelisimi, anemi gelismeden
once doktorun eritrosit sorunu konusunda uyarilmasina olanak tanir. Onceden de bahsedildigi
gibi ortalama eritrosit hacimlerini (MCV) hesaplamanin yaninda makineler bize bu hacimlerin
ortalama degere gore dagilimini da gosterir. RDW'deki degisiklikler MCV'dekilerden 6nce
gelebilir. Ornegin, demir eksikliginde RDW digerlerinden dnce artar. 1983 yilinda Bessman
isimli arastirmaci anemilerin MCV ve RDW degerlerine gore siiflandirilmasini dnermistir.
(Bessman, Gilmer, & Gardner, 1983)

Eritrosit capmmin 6-8 um olmasi beklenir. RDW, kirmizi hiicre hacim dagilim
histograminin varyasyon katsayisindan hesaplanir. Eritrosit hacminin standart sapmast (SD)
dagilimi MCV'ye bolunir ve sonug 100 ile ¢arpilir. RDW i¢in normal aralik %11,5 ila %14,5
arasindadir. RDW’de azalmaya neden olabilecek bir durum mevcut degildir bu nedenle RDW

ya normal ya da yiikselmis olarak bulunur. (Evans & Jehle, 1991)



Eritrosit Boyutlarinin Standart Sapmasi
=100 =%11,5-14,5

MCV

Normal RDW eritrositlerin homojen hacimlere sahip oldugunu gosterir. Bu hiicrelerin
ya hepsi normaldir ya da bitiin hiicreler kalitsal veya sonradan kazanilmis olgunlagma
problemine (6rnegin aplastik aneminin baz1 formlar1 veya myelodisplastik sendrom) bagli bir
hastaligin etkisi altindadir. RDW’nin normal olmasi bir¢ok durumu dislamaz. Saxena ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada; pernisiyoz anemi (PA)’de makrositik kirmizi hiicrelerden
olusan bir kirmizi hiicre populasyonu bulunmaktadir. Bundan dolay1 baslangigta RDW
yiksektir ancak tim hicreler biyuyunce RDW normal araliga girer. Yirmi alti tedavi
gormeyen PA’l1 hastada yapilan bir ¢alismada hastalarin %31’inde normal RDW, %35’inde
normal MCV ve %15’inden fazlasinda da her iki bulgu birlikte goriilmekteydi. (Saxena,
Weiner, & Carmel, 1988) Bu nedenle normal RDW ve normal MCV veya normal MCV ve
yiiksek RDW birlikteligi pernisiydz anemi teshisinde tam olarak etkin olamaz.

Gunimuizde RDW aneminin siniflandirilmasina yardimei olmak igin geleneksel olarak
hematoloji laboratuvarlarinda kullanilir. Bir¢ok arastirma RDW’nin kardiyovaskiiler
hastaliklar, kronik kalp yetmezligi, siirekli bobrek replasman tedavisi ile tedavi edilen akut
bobrek hasari ile iliskili oldugunu gostermistir. (Allen et al., 2010; Fujita et al., 2015;
Hunziker et al., 2012; Kaya Ozdogan, 2015; Lippi et al., 2009; Muhlestein et al., 2016; Otero
et al., 2016a; Shteinshnaider et al., 2015) Yakin zamanlarda ¢aligmalar, 6zofagus kanserinde
RDW’nin prognoz markeri olarak kullanilabilecegini gosterirken(Han et al., 2019), aksini
goOsteren sistematik derleme ve metaanalizler mevcuttur.(L. Hu et al., 2017) Bir makalede
cesitli kanitlar, RDW'in inflamatuvar barsak hastaliklari, pankreas bozukluklar1 6zellikle
akut pankreatit, ¢olyak hastaligi, kolon ve 6zofagus kanseri, hepatit ve karaciger kanseri dahil
olmak {izere karaciger bozukluklar1 gibi gesitli gastrointestinal durumlarda yararli bir bir
prognostik faktor olabilecegini dogrulamaktadir. (Goyal et al., 2017) Yine bir kohort
calismasinda se¢ilmemis hastalar arasinda ilk kez RDW ile iki onemli plazma inflamatuar
belirteci olan hsCRRP ve ESR arasinda bagimsiz bir iliski saptanmistir. (Lippi et al., 2009)

RDW ucuz ve etkili bir prognostik belirte¢ olarak 6nemli olmasina ragmen, altta yatan
mekanizma hala belirsizdir. Yogun bakim ortaminda sik karsilasilan son donem bobrek
yetmezligi olan hastalarin dahil edildigi bir calismada renal disfonksiyonun klasik olarak

azalmig eritropoietin iretimi ile iligkili oldugu belirtilmis ve azalmis eritropoietin
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seviyelerinin eritrosit olgunlagsmasini etkiledigi, bunun da RDW'de bir artisa yol agtig
saptanmustir. (Bowry & Gatti, 2011; Hunziker et al., 2012; Oh et al., n.d.; Sicaja et al., 2013;
Weng, Wang, Chen, ..., & 2014, n.d.) Bu hastalar ayrica, yiiksek bir seviyede interlokin 1
veya interlokin 6 molekiline sahiptir ve bu molekiiller demir homeostazisini, bagirsaktan
demir emilimini ve retikiiloendotelyal depolardan demir salinimini inhibe ederek diizenler. Bu
ayni zamanda eritrosit olgunlagmasinin onlenmesine ve RDW'nin artmasina neden olur.
(Sic¢aja et al., 2013) Artan RDW'yi akut hastalikta mortalite prognozunun potansiyel bir
gostergesi yapan kesin patofizyoloji de ¢ok agik degildir. Artan kirmizi kan hiicresi tahribati,
kan kaybi1 veya kan transfiizyonlarindan sonra RDW yiikselebilir. (Fujita et al., 2015;
Hunziker et al., 2012; Meynaar et al., n.d.; Sicaja et al., 2013; Weng et al., n.d.) Bununla
birlikte, tibbi literatiirdeki birgok c¢alismaya gore, RDW ve mortalite arasindaki iligki
anemiden bagimsizdir. (Férhécz, Gombos, Borgulya, ..., & 2009, n.d.; Loveday, Sinclair, &
Badrick, 2015; Oh et al., n.d.; Pascual-Figal et al., 2009; Ramby, Goodman, Wald, one, &
2015, n.d.). Makul bir agiklama, RDW'in inflamasyonla iliskili oksidatif stresin
belirtegleriden biri olmasidir. Siddetli pnémoni ve sepsis gibi siddetli enflamatuar kosullarin
eritropoezde bir bozulmaya neden olarak, kirmizi kan hiicresi membran deforme olabilirligini
ve kirmizi kan hiicresi dolagiminin yar1 émriinii degistirerek anizositoz derecesini arttirdigi
bilinmektedir ve bu da RDW'nin artmasina neden olur. (Braun, Kheir, Mashiach, Naffaa, &
Azzam, 2014; Fujita et al., 2015; Pascual-Figal et al., 2009; Shteinshnaider et al., 2015; Si¢aja
et al., 2013; Weng et al., n.d.) RDW, kritik hastalarda inflamasyon ve hayvan modellerinde
oksidatif stres ile iliskilendirilmistir. (Ghaffari, 2008; Scharte, medicine, & 2003, n.d.) Ek
olarak pro-inflamatuar sitokinler ve oksitatif stres septik hastalarda mortalite artisi ile
iliskilendirilmistir. (Calandra, Baumgartner, ..., & 1990, n.d.; Panacek, Marshall, ..., & 2004,
n.d.; KV Patel, Semba, ..., & 2010, n.d.) (Lorente et al., 2014; Ogilvie, Groeneveld, Straub, &
Thijs, 1991)

Son zamanlarda, yliksek RDW koroner hastaligi(Dabbah, Hammerman, ..., & 2010,
n.d.; Lappé, Horne, Shah, acta, & 2011, n.d.; Sangoi, ..., & 2011, n.d.), kalp yetersizligi(Allen
et al., 2010; Felker et al., 2007; Forhécz et al., n.d.; Pascual-Figal et al., 2009), pulmoner
hipertansiyon(CV Hampole, Mehrotra, ..., & 2009, n.d.), akut pulmoner emboli(Seyhan,
Sokiict, & Omiir, 2013), kalp durmasi(Kim et al., n.d.), inme(Ani, sciences, & 2009, n.d.),
karaciger hastaligi(Z. Hu et al., 2013; Lou, Wang, one, & 2012, n.d.) ve periferik arter
hastaligi(Ye, Smith, cardiology, & 2011, n.d.) hastalarinda mortalite artis1 ile



iliskilendirilmistir. Yiiksek RDW ayni1 zamanda genel popiilasyonda artan mortalite ile de
iligskilendirilmistir. (KV Patel et al., n.d.; Perlstein, Weuve, Pfeffer, & Beckman, 2009D).

RDW daha 6nce bulasici hastaliklari olan hastalarda arastirilmistir. Toplum kokenli
pnémoni(Braun et al., 2011b)(Lee et al., n.d.), gram-negatif bakteriyemi(Ku et al., n.d.) ve
siddetli sepsis(Jo et al., n.d.)tanili yogun bakim hastalarinda yiiksek RDW mortalitenin
artmasiyla iliskilendirilmistir(H. S. Bazick, Chang, Mahadevappa, Gibbons, & Christopher,
2011; F Wang et al., n.d.).

Yogun bakim hastalarinda prognostik bir belirte¢ olarak RDW, acil zamanlama ve
etkili terapotik miidahale ile ilgili kararlarin iyilestirilmesine yardimer olabilir. Bu kullanim
ayni zamanda hastalarin kabuli sirasinda erken taburcu olma ile ilgili klinik kararlarin
alinmasina da yardimei olabilir. Ayrica, RDW'nin kabul tam kan sayimi analizinin bir pargasi
olarak rutin olarak 6l¢iildiigli ve dolayisiyla ek maliyetlerin olmadig1 g6z oniine alindiginda
gelecekteki ¢alismalarda RDW'yi hastalik siddet skoruna dahil edilmesi disiiniilebilir. Bu
calismanin amaci, RDW'nin 28 giinliik mortalite ile iligkisini analiz etmek, yogun bakim
hastalarinda prognostik bir belirte¢ olarak kullanibilirligini tespit etmek ve mortaliteyi

ongoren siddet skorlar1 ile RDW iliskisini aragtirmaktir.
2.2. Yogun Bakim Uniteleri

Kritik Bakim Tibbinin evrimi, bu tanimin onciileri olan yogun bakim ve yogun terapisi
ile baglar. Yakin izlem i¢in ayr1 bir izlem alan1 olusturma diistincesi 1850’11 yillarda Kirim
Savas sirasinda savasta yaralanan Ingiliz askerlerinin major yaralanmalari ve cerrahi
miidahaleleri i¢in ayrilan boliimlere dayanir. Yaklagik 130 yil 6nce, operasyondan yeni ¢ikan
hastalarin, ameliyat sonrasi bakim ve gézlem i¢in operasyon salonlarina yakin yerlerde
tutulmalart s6z konusu idi. (Hilberman, 1975) Bu derlenme odalarini yogun bakim
iinitelerinin prototipi olarak tanimlamislardir. 19. ylizyilin hastanelerinde hemsirelik
istasyonlarma yakin yerlerde profesyonel hemsireler tarafindan verildigi bilinen ilk fiziksel

bakim belgelenmektedir.

Yapay solunumun hayat kurtarici oldugu uzun zamandir bilinmesine ragmen solunum
yolu kontrolii ve mekanik ventilasyondaki gelismeler zaman i¢inde uygulamaya ge¢cmistir.
Yogun bakimda ¢ok amagli gelismis yatak basi ventilatorlerin yerini almasi yaklasik 1960
yillarindadir. (Petty, 1990)

[k yogun bakim iiniteleri beyin cerrahi ve genel cerrahi hastalarina yonelik

respiratuar, kardiyak, renal, pediatrik ve obstetrik bakim i¢in gelistirilmistir. Cerrahi ve dahili



hastalarin yasam destegi ve monitorizasyonunda farkliliklarin olmadig: diistiniilerek
birlestirme yoniinde egilimler olugsmustur. Bu anlayis ¢er¢evesinde ilk multidisipliner yogun
bakim merkezi 1958 yilinda Baltimore Universite Hastanesinde kurulmustur. (Weil & Tang,
2011)

Yenidoganlar i¢in kuvézlerin, bobrek fonksiyonunu destekleyici cihazlarin,
ventilatorlerin gelistirilmesiyle kritik bakim gelismis iilkelerde bir uzmanlik disiplini olarak
sasirtict bir sekilde hizla tanindi ve 50 yildan daha kisa bir siire iginde onayli bir alt uzmanlik

olarak Amerika Birlesik Devletleri'nde resmen yerlesti. (Weil & Tang, 2011)

Yogun bakim {initeleri, bir veya daha fazla organ veya organ sistemlerinde ciddi islev
bozuklugu sebebiyle yogun bakim ihtiyaci olan hastalarin iyilestirilmesini amaglayan, fiziksel
alt yapis1 ve konumu itibariyle hasta bakimi acisindan 6zellik tastyan, ileri teknolojiye sahip
cihazlarla donatilmis, yasamsal gostergelerin izlendigi, hasta takip ve tedavisinin 24 saat

esasina dayali olarak kesintisiz saglandigi servislerdir. (Mevzuat, 2019)

Yogun bakim derneklerince belirtildigi gibi, yogun bakim Uniteleri akut veya
potansiyel olarak geri donilistimlii hayati tehdit eden acil durum riski altindaki hastalarin
bakimmin yani sira, organ destek sistemi saglamak, elektif kompleks cerrahi uygulanacak
olan ve organ fonksiyon bozuklugu olan veya riski olan hastalarin yasamsal organ
fonksiyonlarinin monitorizasyonunu yapmaktir. Yogun bakim hastas1 fizyolojik dengesini
yitirmig, glniin 24 saati siirekli ve yogun bir izlem ve organ destek tedavisi gerektiren

hastadir.
2.3.Yogun Bakim Unitesinde Mortalite Tahmini

Son wyillarda tip ve teknoloji alanindaki hizli gelismeler ile hastaliklarin
fizyopatolojileri hakkinda ayrintili bilgi sahibi olunmasi, durumu agir ve hicbir tedavi
yonteminin faydali olmayacagi disiiniilen hastalarin da iyilesebilecegi diislincesini
dogurmustur. Cok yonlii bakim ve ekipmanin, tedavisi gii¢ veya acil tedavi gerektiren
hastalarda uygulamaya konmasi yogun bakim kavramini dogurmus ve yogun bakim

hedeflerinin belirlenmesini saglamistir.

Yogun bakim hastalarinda, hastaligin ciddiyetinin fazla olmasi ylksek mortalite riskini
beraberinde getirmektedir. YBU ne 6zgii hastaliklar ve tedaviler, hastalar1 belirgin olarak
daha fazla komplikasyon riskine maruz birakmaktadir. Yogun bakim hastasinin tedavisindeki
en 6nemli faktor hastaligin sik degerlendirme ve tedavi degisikligi gerektiren siirectir. Yogun

bakim tinitesine kabul edilen hastalar farkli kosullarda olabildiginden, bu hastalarin mortalite



ve morbidite yoniinden karsilastirilmalari, sonuglarin degerlendirilmesi ve prognozun

belirlenebilmesi cok dnemli ve zordur. (Albert, Slutsky, Ranieri, Takala, & Torres, 2006)

Yogun bakim hastalarinda mortaliteyi belirleyen faktorler; hastanin rezervi, hastaligin
tipi, ciddiyeti ve tedaviye yanitidir. Ayrica, yas ve kronik hastaliklar, organ sistemlerinin
fonksiyonlarinda bozulmaya yol acgarak hastanin fizyolojik rezervini etkileyebilir. Hastalik
ciddiyeti ise, anatomik olarak travmada Yaralanma Siddeti Skoru [Injury Severity Score
(1SS)] ile ya da fonksiyonlar tGzerinden norolojik bozukluklarda Glasgow Koma Skoru (GKS)
ile degerlendirilebilir. (Ball, Redman, & Grounds, 2002)

Tip ve teknolojideki gelismelerin sonucunda yogun bakim mortalitesinin azaltilmasi
en 6nemli hedeflerden biridir. Yogun bakim pratiginde ¢esitli skorlama sistemleri, belirtegler
kullanilmakta ve mortaliteyi 6n gordiirecek, tedavi seyrini degistirebilecek molekiiller
arastirilmaya devam etmektedir. Ideal belirtecin ucuz, giinliik pratikte kolay kullanilabilir

olmas1 gerekmektedir.
2.4. Biyobelirtecler

Kritik hastalarda mortaliteyi Ongorebilecek ylizden fazla biyobelirtece iliskin
aralarinda akut faz proteinleri, sitokinler, kemokinler, vazodilatatorler, organ
disfonksiyonuyla ilgili biyobelirtecler, vaskiler hasar biyobelirtecleri, hiicre yizey
biyobelirtecleri, koagtilasyon biyobelirtecleri, reseptor biyobelirtecleri ve laktat gibi farkli

molekiillerin yer aldig1 bir¢ok ¢alisma yapilmistir.
2.5.Yogun Bakim Takibinde Kullanilan Skorlama Sistemleri

Yakin zamana kadar, kritik hastaliklardaki prognoz ve sonucun belirlenmesi oldukca
karisik olarak goriiniiyor ve kritik hastaliklara yogun bakimda ve hastanede kalis siiresi
boyunca mortal olarak bakiliyordu. Gelisen yogun bakim uzmanligi ve artan sagkalim
oranlari sonrast uzun donemde morbidite terimi ortaya ¢ikti. BOylece kritik hastaligin
ciddiyeti, karigikligin1 anlamak ve tedavisini yakalamak i¢in gelistirilen sistemlere ek olarak
uzun sureli morbiditeyi kestirmede etkili olacak organ disfonksiyon bozukluklarini igeren ileri
bir anlayisa ihtiya¢ dogdu. (Albert et al., 2006)

Hastanelerin ekonomik kosullar1 gerek tibbi personel gerekse ekipman kaynaklarinin
etkin ve planli bir sekilde kullanilmasint zorunlu kilmaktadir. Yogun bakim {initesine alinmasi
planlanan hastalar i¢in yogun bakim gerekli olup olmadigi, yanitlanmasi gereken bir soru

haline gelmistir. (Baker, O’Neill, Haddon, & Long, 1974; Champion et al., 1980; Knaus,



Zimmerman, Wagner, Draper, & Lawrence, 1981) Alinan hastalarin nasil daha basarili takip
edilecegi ve prognozdan 6nceden nasil haberdar olunacagi 6nem kazanmistir.

1980’lerden itibaren YBU’de prognoz tahmin modellerinin gelistirilmeye baglanmistir.
1981°de Knaus ve ark. APACHE sistemini, 2 sene sonra Gall ve ark Simplified Acute
Physiology Score (SAPS) sistemini gelistirmislerdir. (Gall, Lemeshow, & Saulnier, 1993)
Hastalik siddeti ve mortalite ile iliskili oldugu diisiiniilen faktdrlerin, YBU hastalarindan
olusan biiyiik veri tabanlarinda ¢oklu lojistik regresyon analizi ile degerlendirilmeleri, hastalik
siddeti ve mortalite lizerine etkileri Olgilisiinde puanlandirilmalar1 yoluyla gelistirilmislerdir.
Bu ilk jenerasyon modelleri daha pratik modeller olan APACHE Il ve Mortality Prediction
Model (MPM) modellerinin gelistirilmesi izlemistir. Prognoz tahmin modellerinde genel
olarak ilk 24 saate ait cesitli hasta verileri, yas, fizyolojik rezerv gostergeleri, YBU’ne yatis
sebebi gibi degiskenler kullanilmistir. 1990’lardan itibaren ligiincii jenerasyon (APACHE II1,
SAPS II, MPM II) mortalite tahmin modellerinin gelistirilmesine baglanmistir. Bu modeller
uluslararas1 veri tabani kullanilarak, daha sofistike istatistiki yontemlerin uygulanmasiyla
gelistirilmislerdir. Ancak halen APACHE II tiim diinyada en yaygin kullanilan mortalite
tahmin modelidir. Bunda kolay ulasilabilirligi, nispeten pratik olusu ve aliskanliklar rol
oynamaktadir. Mortalite tahmin modelleri skorlama sistemleri olup, hastanin aldigi toplam
skoru kullanarak bir formille mortalite olasiligini hesaplar (Knaus, Draper, Wagner, &
Zimmerman, 1985; Knaus et al., 1981). Skorlama sistemleri mortalite tahmin modelleri ve
morbiditeyi degerlendiren organ disfonksiyonu skorlama sistemleri olarak iki esas kisimdan
olugur. Organ disfonksiyonu skorlama sistemleri organ disfonksiyonunu olabildigince
objektif, basit ve kolay elde edilebilir degiskenlerle tanimlamak amaciyla gelistirilmis
sistemlerdir(Vincent et al., 1996). Organ disfonksiyonu hem morbidite hem de mortalite ile
iliskilidir. (Khwannimit, 2007)

Hastalarin yogun bakima kabulii sirasinda kesin tanisi belirlenmemis organ
yetmezlikleri olabilmektedir. Bu nedenle kesin taniya dayali bir puanlama sistemi
uygulanamayacagindan, fizyolojiye dayali skorlama sistemleri kullanilmaktadir. (Bouch &
Thompson, 2008) Bu sistemler hastaliktan iyilesmeyi tahmin etmek, hastaligin ciddiyetini ve
organ disfonksiyonunun derecesini belirlemek, uygulanan tedavileri degerlendirmek, klinik
arastirmalara katilacak hastalari standardize etmek ve yogun bakim iinitelerinin perfomansini
karsilagtirmak i¢in yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu amagla hastalarin giinliik 6lgiimlerden

edinilen veriler kullanilir. (Karabiyik, 2010)



Skorlama sistemleri, temel olarak prognozu gosterenler ve organ yetmezliklerini
gosterenler olarak iki ana gruba ayrilmistir. Sik kullanilan skorlama sistemleri Tablo 1’de

gosterilmistir.

Tablo 1. Sik kullanilan Skorlama Sistemleri

PROGNOSTIK ORGAN YETMEZLIGI
APACHE I SOFA

SAPS II MODS

MPM LODS

GKS

APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health Evoluation, SAPS II: Simplified
Acute Physiology Score, MPM: Mortality Prediction Model, GKS: GlaskowComaScore
MODS: Multiple Organ Dysfunction Score, LODS: Logistic Organ Dysfunction Score,

SOFA: Sequantial Organ Failure Assessment Score

2.5.1. APACHE:

APACHE 1981: 1981 yilindan bu yana yaygin olarak kullanilmakta olan bu skorlama
sistemi temel olarak onceden var olan hastalik, hastanin rezervi, akut hastaligin ciddiyetine
baghdir. iki béliimden olusur. ilk bdliim olan akut fizyoloji skoru 7 organ sistemine ait 34
bireysel degiskeni igeren parametrelerin, 0-4 arast puanlanmasi ile olusur. Toplam akut
fizyoloji skoru hastaligin ciddiyetini gosterir. Fizyolojik dl¢iimlerin puanlandirilmasi, yogun
bakimda gegirilen ilk 24 saat i¢indeki normalden en fazla sapma gdsteren degerler iizerinden
yapilir. Ikinci béliim ise kronik saglik durumudur. A, B, C, D, E olarak harflerle belirlenir.
"A", akut hastaliktan 6nceki son alt1 aylik donemde saglikli olan bir bireyi ifade ederken, "D",
ciddi, kronik organ sistem yetmezligini gosterir. Bu sistem yanigi olan ve kardiyopulmoner
by-pass geciren hastalarda kullanilmaz. (Knaus et al., 1981)

APACHE I1: 1985 yilinda karmagsik olan ilk APACHE sisteminin Knaus ve
arkadaglar tarafindan klinik olarak daha basit ve uygulanabilir hale getirilmesinden beri
yaygin kullanilan APACHE skorlama sisteminin amaci hastalar1 klinik ciddiyetine gore
siiflandirmaktir(Knaus et al., 1985). APACHE skorlama sisteminde bulunan akut fizyoloji

skoru ve kronik saglik durumuna ek olarak akut hastalik durumunda hastalik ciddiyetinden
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bagimsiz olarak mortalite riskini belirleyen 6nemli bir etken oldugu diisiiniilen yas boliimii
eklerek 3 bolimden olusturulmustur. APACHE 1 ‘de hesaplanan fizyolojik parametreler
sadelestirilerek 34’ten 12’ye indirilmistir. Cilt testi, serum osmolaritesi, laktik asit diizeyi gibi
parametreler ¢ikarilmig, serum BUN yerine kreatinin, bikarbonat yerine arteriyel pH sisteme
dahil edilmistir. Serum albiimin, glukoz diizeyi, santral vendz basing gibi tedaviden etkilenen
bazi parametreler ise Onemini yitirmis ve sistemden ¢ikarilmigtir. Bazi parametrelerin puan
agirliklart degistirilmistir ve Glasgow koma skalasi skoru daha 6nemli hale gelmistir(Teres,
Brown, & Lemeshow, 1982). Akut renal yetmezlik varliginda serum kreatinin degerinin aldig1
puan ikiye katlanmistir(Knaus et al., 1985). APACHE sisteminde degerlendirmeye katilan
alveolo-arteryel oksijen basing gradiyentini hesaplamak i¢in kullanilan denklem inspire edilen
oksijen (FiO2) diizeyine bagimli oldugundan, FiO2'min 0,5'ten diisiik oldugu durumlarda

parsiyel arteryel oksijen basincinin (PaO2) degerlendirildigi bir sistem gelistirilmistir.

APACHE 1II toplam puani, akut fizyoloji skoru, yas ve kronik saglik durumuna
hastanin acil veya elektif operasyon gegirip gecirmemesi de eklenerek hesaplanir. Ciddi organ
sistem bozuklugu ya da immiinsiipresyon Oykiisii olanlara, opere edilmemis ya da acil cerrahi
yatiglara 5 puan verilirken, elektif yatiglara 2 puan verilmistir. En ylksek puan 71°dir.
APACHE II’de toplam puan yiikseldik¢e mortalite orani artar. (Tablo 2) (Karabiyik, 2010)

APACHE II skorlama sisteminin yetersizlikleri de vardir: Yash hastalar gereginden
yiiksek puan alabilmekte, akut fizyoloji skorunun hemodinamik destek tedavisi icin ilag

kullanimi, mekanik ventilasyon i¢in diizenlenmis 6l¢iimleri bulunmamaktadir.

APACHE I11: APACHE Il sisteminde degiskenlerin alt ve {ist degerleri aynmi ¢alisma
grubu tarafindan tespit edilerek, her aralik igin baska bir puan kullanilmig ve sistem
yenilenerek, APACHE III gelistirilmistir, primer hastalik tanilar1 kismi genisletilmis ve
hastanin yogun bakima nereden geldigi (acil servis, servis vb.) de eklenmistir. Istatistiksel
giicii iyilestirilmis, daha objektif, hastanin bireysel iyilesmesi ve yogun bakimda hastaliktan
taburculugu etkileyen faktdrleri iyi tanimlayabilen bir sistemdir. Insan immiin yetmezlik
virlisii ve hematolojik malignite kronik saglik puanlarina eklenmis olmakla birlikte daha
onceki iki sistemden daha az komplekstir. APACHE III skorlama sistemi ¢ok daha ayrintili
bir sistem olmanin yaninda, yogun bakim alaninda gelisen egilimleri yansitmasi acisindan da

degerlidir. (Knaus et al., 1991)

APACHE III'in performansinin APACHE II'den daha iyi oldugu ve triajda
kullanilabildigi gosterilmistir. Ancak performans gostergesi olarak digerlerine gore daha
giiclii olan bu skorlama sisteminin kullanilabilmesi i¢in bir yazilim programi gelistirilmistir.
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Diger sistemlerden ¢ok daha ayrintili bir degerlendirme yapabilmesine karsin, bu nedenle

APACHE III sisteminin kullanim1 6nemli 6l¢iide kisitlanmustir.

APACHE IV: Onceki APACHE modellerinin dogrulugunu ve giivenilirligini

gelistirmek amaciyla, APACHE III'iin belirleyici degiskenlerine yeni degiskenler eklenerek

son yillarda yeniden yapilandirilmistir. Bu yeni sistemde akut fizyolojik skordaki degiskenler

APACHE III'te oldugu gibi kalirken, yeni olarak giris tanisi, yogun bakima geldigi yer,

yeniden yatis Ozellikleri, yogun bakim Oncesinde hastanede yatig siiresi, ilk 24 saat i¢inde

uygulanan mekanik ventilasyon ve trombolitik tedaviler degerlendirmeye eklenmistir.
(Zimmerman, Kramer, McNair, & Malila, 2006)

Tablo 2. APACHE |1 (Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik Degerlendirilmesi Skoru)

Fizyolojik Yiiksek Degerler Diisiik Degerler

Degiskenler +4 +3 +2 +1 0 +1 +2 +3 +4
Is1 (Rektal, °C) >41 39-40.9 38.5-38.9 | 36-38.4 34-35.9 32-33.9 30-319 | <299
Ortalama Arter >160 | 130-159 10-129 70-109 50-69 <49
Basinc1 (mmHg)
Kalp Hiz1 (Atim/dKk) >180 | 140-179 110-139 70-109 55-69 40-54 <39
Solunum hiz1 (/dk) >50 35-49 25-34 12-24 1210411 6-9 <5
Spontan/ Mekanik
Oksijenasyon >500 | 350-499 200-349 <200
Fi02>0.5 ise A-a02
Oksijenasyon 61-70 55-60 <55
FiO02<0.5 ise PaO2
Arteriyel pH >7.7 | 7.60-7.69 7.50.7.59 | 7.33-7.49 7.25-7.32 | 7.15- <7.15

7.24

Venoz HCO3 >52 41-51.9 32-40.9 22-31.9 18-21.9 15-179 | <15
Sodyum (mEg/L) >180 | 160-179 155-159 | 150-154 130-149 120-129 111-119 | <110
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Potasyum (mEg/L) >7 6-6.9 5.5-5.9 3.5-54 3-34 2.5-2.9 <25
Serum kreatinin >3.5 | 2-34 1.5-1.9 0.6-1.4 <0.6

(mg/dl) Akut Renal

Yetmezlik x 2

Hematokrit (%0) >60 50-50.9 | 46-49.9 30-45.9 20-29.9 <20
Lokosit (/mm3 >40 20-39.9 15-19.9 3-14.9 1-29 <1
x1000)

Glasgow koma skalasi skoru (GKS) Puan = 15- Gergek GKS

Akut Fizyoloji Skoru: Yukaridaki 12 parametrenin toplami

Yas Puani (y11):<44= 0 puan, 45-54= 2 puan, 55-64= 3 puan, 65-74= 5 puan, >75 = 6 puan
Kronik saglik puanlari: Gegmiste ciddi organ yetmezIligi ya da immunsupresyon varsa*
Opere edilmemis ya da acil opere edilmis hasta = 5 puan

Elektif postoperatif hasta = 2 puan

Toplam APACHE Il skoru = A+B+C

*Hepatik: Biyopsiyle kanitlanmuis siroz, portal hipertansiyon, buna bagl gastrointestinal sistem kanamalari, karaciger yetmezligi,

ensefalopati, koma. Kardiyovaskuler: Istirahatte anjina, kardiyak semptomlar; aktiviteyi kisitlayic1 kronik restriktif, obstruktif
hastalik, kronik hipoksi, hiperkapni, sekonder polistemi, ciddi pulmoner hipertansiyon, mekanik ventilasyon. Renal: Kronik
hemodiyaliz, periton diyalizi. Iimmunsupresyon: immunsupresor, kemoterapi, radyoterapi, yiiksek doz steroid alini (I6semi,
lenfoma, AIDS gibi hastaliklarda)

2.5.2. SOFA:

SOFA (Sepsis Releated Organ Failure Assessment) 1994 yilinda Avrupa Yogun
Bakim Tibb1 Dernegi (ESICM) tarafindan organize edilen bir konsensus ile sepsis gelisen
hastalarda ortaya c¢ikan organ yetersizliginin diizeyini belirlemek amaciyla gelistirilmistir.
Fakat sepsis gelismeyen hastalarda da kullanilabilegi anlasildigindan ismi Sequential Organ
Failure Assesment (Ardisik Organ Yetersizlik Degerlendirmesi) seklinde diizenlenmistir.
(Vincent et al., 1996) Alt1 organ sistemi solunum, kardiyovaskiiler, santral sinir sistemi, renal,
koagiilasyon ve karaciger 1 ile 4 arasinda puan verilerek degerlendirilir ve gunlik olarak en
kotii deger kaydedilir. (Tablo 3) Toplam puan 0 ile 24 arasinda degisir; puanin yiikselmesi
morbiditenin kotiilestigine isaret etmektedir. SOFA giinlilk olarak hesaplanmakta ancak
giinliik bakilmayan parametrelerin yerine bir 6nceki giliniin degeri ya da bir 6nceki ve bir
sonraki giinlin degerlerinin ortalamas1 alinmaktadir. Sistemde skorun 0 olmasi organ
degerlendirmesini normal oldugunu gosterirken, skorun yikselmesi kademeli olarak organ
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yetersizligini ifade eder. SOFA skoru >3 olmasi o sistem i¢in organ yetmezligi olarak
tanimlanir. (Karabiyik, 2010; Vincent et al., 1996)

Belgika’da 352 hasta ile yapilan ¢alismada baslangig, en yliksek ve ortalama

SOFA skorlar1 mortalite ile iyi koreleydi. Ik ve en yiiksek puan1 11'den fazla veya ortalama
puani 5'ten fazla olanlarda 6liim orani %80'den fazla goriildii. (Lopes Ferreira, Peres Bota,
Bross, Mélot, & Vincent, 2001) Yine bir ¢alismada tibbi ve cerrahi yogun bakim hastalarinda
bagvuru sirasinda bakilan SOFA skoruna dayanarak mortaliteyi 6ngéren modeller APACHE
IT ve II’den yalnizca biraz daha kdétiiyken SAPS 1T ile yarisir durumdaydi. Sirali bakilan
SOFA modelleri ise diger organ yetmezligi puanlan ile karsilastirilabilir bir performansa
sahip gibi gérinmekteydi. Sirali SOFA tiirevlerinin APACHE II / III ve SAPS II modelleriyle
kombinasyonu, her iki modelin tek basina prognostik performansini agik¢a gelistirdi. (Q & de
Jonge, 2008)

Tablo 3. SOFA (Sepsis Releated Organ Failure Assessment) Skoru

SOFA Skoru 0 1 2 3 4
Solunum PaO2/FiO2 >400 <400 <300 <200 <100
KoagllasyonTrombosit | >150 <150 <100 <50 <20
(103/mm3)

Karaciger <1.2 1.2-1.9 2.0-5.9 6.0-11.9 >12

Bilirubin (mg/dl)

Kardiyovaskler Yok Ortalama Dopamin<5 Dopamin 5.1- | Dopamin>15
Hipotansiyon Arter Basinc1 | mecg/kg/dk 15 meg/kg/dk | mcg/kg/dk veya
<70 mmhg Veya Veya Adrenalin> 0.1
Herhangi bir Noradrenalin mcg/kg/dk veya
dozda <0.1 Noradrenalin>0.1
dobutamin mcg/kg/dk mcg/kg/dk
Veya
Adrenalin <0.1
mcg/kg/dk
Merkezi Sinir Sistemi 15 13-14 10-12 6-9 <6
Glasgow Koma Skoru
Kreatinin (mg/dl) <12 1.2-1.9 2.0-34 3.5-4.9 >5.0

2.5.3. Charlson Komorbidite Indeksi
Charlson Komorbidite indeks (CCIl) skor sistemi 1987°de Charlson tarafindan

komorbid hastaliklar1 siniflayarak ve hastaliklarin agirliklarint 6lgerek mortaliteyi tahmin
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etmek i¢in olusturulmus bir skorlama sistemidir(Charlson, Pompei, Ales, & MacKenzie,
1987). Komorbiditelerden kaynaklanan bir yillik mortaliteyi gostermektedir. Komorbidite
indeksinin artmasi ile atfedilen kiimiilatif mortalite artmaktadir(Cullen, Civetta, Briggs, &
Ferrara, 1974). Miyokard infarktisline, konjestif kalp yetmezligine, periferal vaskdler
hastaliklara, serebrovaskiiler hastaliklara, demansa, kronik pulmoner hastaliga, bag dokusu
hastaligina, tilser hastaligina, hafif karaciger hastaligina, diyabete 1 puan, hemiplejiye, orta
veya agir renal hastaliga, hedef organ hasarli diyabete, malignensi varligina, l6semiye, malign
lenfomaya 2 puan, orta veya agir karaciger hastaligina 3 puan, metastatik solid malignensine,
Edinilmis Bagisiklik Eksikligi Sendromu’na (AIDS) 6 puan verilerek hesaplanir(Tablo 4).
CCl, 1 — 6 arasinda puanlandirilmis 19 tibbi durum igermekte olup total skor 0 — 37 arasinda
degisir. Indekste her hastalik icin mortalite 12 ay iginde bir rolatif mortalite riskine
¢evrilmistir. Puanlama her bir durumun rolatif riskine gére yapilmaktadir. Ornegin RR <1,2
ise 0 puan, RR >1,2 — 1,5< ise 1 puan, RR >1,5 — 2,5<ise 2 puan, RR >2,5 — 3,5< ise 3 puan
ve iki durum igin (metastatik solid tumor ve AIDS) ise 6 puan olarak degerlendirilmektedir.
CKI 5’ten biiyiik olan hastalarda mortalite ve morbidite artmaktadir(Charlson et al., 1987).
CCP’nin derlemeleri guvenilirligini, mortalite ile uyumlu kolerasyon gosteririsini, kolay
modifiye olabilirligini (6zellikle yas etkisine gore) on plana ¢ikmaktadir. CCI’nin temel
kisithiliklar1 sadece indekste yer alan 19 tibbi durumdan alinan verileri igermesi, malign
olmayan hematolojik hastaliklarin (6rnegin, anemi gibi) dislanmasi ve 6 aymn altindaki
sonuglar i¢in prediktif yeteneginin azalmasidir. CCI kolay kullanimi, seri puanlama ve yaygin

kullanimi olmasi agisindan Onerilmektedir. (Extermann, 2000)
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Tablo 4. Charlson Komorbidite indeks Skor Sistemi

Skor*

Tibbi Durumlar

Myokardinfarktisu

Konjestif Kalp YetmezIligi

PeriferikVaskiiler Hastalik (Aort Anevrizmasi >6 cm ise dahil)
Serebrovaskuler Hastalik (Orta duzey veya hafif hasarla birlikte Trans
Iskemik Atak dahil)

Demans

Kronik pulmoner Hastalik

Konnektif Doku Hastaligi/ Romatolojik Hastalik

Peptik Ulser

Hafif diizeyde Karaciger Hastaliklar1 (Portal Hipertansiyonun eslik
etmedigi kronik hepatitler dahil)

Hedef Organ Hasarinin eslik etmedigi DiyabetesMellitiis (Sadece diyet ile
kontrol altinda olanlar dahil degil)

Hemipleji

Orta ya da Ciddi Bobrek Hastaliklar1

Hedef Organ Hasar1 olan DiyabetesMellitiis (nefropati, retinoparti,
noropati, kontrolsiiz DiyabetesMellitiis)

Metastaz yapmamig tiimor (tanidan >5 yil gegmis ise, dahil edilmeyecek)
Losemi (Akut/Kronik)

Lenfoma

Orta ya da Ciddi Karaciger Hastaliklar

Metastatiksolid timor
Edinsel Immiin Yetmezlik Sendromu (AIDS)

*Toplam puan her bir komorbid durumun birbirine eklenmesi ile elde edilir. Kirk yas {izerindeki her on yil i¢in

bir puan eklenir. (50-59: 1 puan, 60-69: 2 puan gibi).
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3. GEREC VE YONTEM:

3.1. Etik Kurul Onay1

“Yogun bakim iinitesinde yatan hastalarda kirmizi kan hiicre dagilim genisliginin
mortalite ile olan iliskisi” baslikli bu ¢alisma, Dokuz Eyliil Universitesi Girisimsel Olmayan
Arastirmalar Etik Kurulu’nun 26.10.2020 tarihli 2020/26-61 protokol karar1 (EK-1) ile uygun

bulunmustur.
3.2. Hasta Se¢imi

Dokuz Eyliil Universitesi T1p Fakiiltesi Yogun Bakim Unitesi 3. Basamak yogun
bakim hizmeti veren bir merkez olup, caligmaya Kasim 2019-Agustos 2020 tarihleri arasinda
iiniteye kabul edilen ardigik tiim hastalar arasindan 18 yasin {izerinde olup, yogun bakima
yatis1 kendisi veya 1. derece yakini tarafindan uygun goriilen, en az 8 giin siireyle yogun

bakimda izlenen hastalar dahil edildi.
3.3 Hasta dislama Kriterleri

On sekiz yasin altindakiler, 8 giin ve altinda yogun bakim yatigi bulunanlar, ¢alisma
tarihleri arasinda tekrar yogun bakim yatis1 olanlar, hamile veya laktasyon doneminde olanlar,
HIV tanili, malignite tanili hastalar veya takipte yeni malignite tanisi alan hastalar,
immunsupresif tedavi, kemoterapi, radyoterapi , solid hematolojik tumér 6ykusi olan

hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. (Sekil 1)
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Sekil 1. Hasta dahil edilme kriterleri

13 Kasim 2019-18 Agustos 2020 tarihleri
arasl yogun bakim Unitesine yatan
hastalar

Diglama Kriterleri:

e 18yasalt

e Hamilelik ve laktasyon dénemi

e Calisma siiresince tekrarlayan yogun bakim
yatisi
8 giin ve altinda yogun bakim yatisi
HIV tanisi

¢ Malignite tanili veya takipte yeni malignite
tanisi alimi, hematolojik timor dykist

e immun supresif tedavi, kemoterapi,
radyoterapi alimi

Calismaya dahil olan hasta sayisi (n=128)
Sag kalanlar(n=77)
Ex olanlar(n=51)

3.4 Calisma Tasarim

Calismamizda hastalarin demografik o6zellikleri (Yasi, cinsiyeti, dosya numarasi),
yogun bakima yatis tanilari, ana sebepleri ve yatis tarihleri, RDW 1.giin, 4.glin ve 8.gun
degerleri, SOFA 1.giin, 4.giin ve 8.giin skorlari, APACHE II skorlari, ek hastaliklari,
Charlson Komorbidite Indeksleri, mekanik ventilasyon ihtiyaglari, yatisi siiresince veya
yatisindan 120 giin oncesinde kan transfiizyonu alip almadiklari, sepsis gelisip gelismedigi
degerlendirilmistir. Bu ¢alisma prospektif olarak kurgulanmis bir ¢alismadir. Hastalarin
verileri prospektif olarak hastanin yogun bakima yatisi sirasinda kayit altina alinmistir.
Hastalarin giinliik rutin olarak halihazirda bakilan hemogramlarindan tarama yapilmistir,
arastirma biit¢esi yoktur. Arastirma sirasinda hastalarda yalnizca giinliik olarak rutin ¢alisilan
hemogramlarin taranmasi1 , SOFA ve APACHE-2 skoru hesaplamasi nedeniyle arastirma
sirasinda konuyla ilgili herhangi bir komplikasyon gelismemistir. Calismanin primer sonlanim

noktasi 28. giin sagkalim idi. RDW degerindeki degisiklik ve mevcut bakilan parametrelerin
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hem tek baslarna hem de birbirleri ile kombinasyonlar1 karsilastirildiginda 28 giinliik
mortaliteyi ongorme acisindan anlamli olup olmadigina bakildi. Ayni1 zamanda mortalite
ongoriiciiliigli agisindan RDW nin cut-off degeri tizerine ¢aligildi.

3.5. Arastirmanin Bagimh ve Bagimsiz Degiskenleri

Bagimli degiskenler RDW, APACHE 2, SOFA, CCI iken; bagimsiz degiskenler yas,
cinsiyet, komorbid hastaliklar (hastalarin hipertansiyon, diabetes mellitus, iskemik kalp
hastaligi, konjestif kalp yetersizligi, depresyon, hiperlipidemi, serebrovaskiiler hastalik
Oykisl vs.) idi. Yatis endikasyonlar1 sorgulanip kaydedildi, kan transfiizyonu ihtiyaglari
belirlendi.

3.6. Istatistiksel Analiz:

RDW, otomatik tam kan sayimi panelinin bir pargasi olarak oOl¢iilmiistiir.
Kurumumuzda %11,8 ile %14,3 aras1 RDW icin referans araligi olarak kabul edilmektedir.
Hastalarin yatig, 4. ve 8.gine ait toplanan tlim verileri Microsoft Excel 2016 (Microsoft,
Redmond, WA, ABD) kullanilarak islendi ve tiim istatistiksel analizler IBM SPSS Statistics
25 (IBM, Armonk, NY, ABD) yazilim1 kullanilarak yapildi. Toplanan verilerin sikligina ve
mortaliteyle olan korelasyonuna bakildi. Siirekli veriler normal dagilim gosteriyorsa ortalama
+ standart sapma (SD), normal dagilim gostermiyorsa ortanca ve %25- %75 arasi geyrekler
arasi araliklarla ifade edilirken, kategorik degiskenler yiizde (%) veya oranlar olarak verildi.

Istatistiksel ana bagmmli degisken &liim olarak alindi ve mortaliteyi etkiledigi
diistintilen faktorlerin analizi i¢in “Pearson Ki-kare testi” ve gerekli yerlerde “Fisher’s exact
test” kullanildi. Kategorik degiskenler ki-kare testi ile karsilastirildi. Bu gruplar arasinda
stirekli ve kategorik degiskenler analiz edildi. Normal dagilimli siirekli degiskenleri analiz
etmek i¢in Student t testi, normal dagilim gostermeyen siirekli degiskenler i¢in Mann-
Whitney U testi kullanildi.

Olusturdugumuz ¢ok degiskenli analizde 6nceki analizlerde belirlenen olasi faktorler
kullanild1 ve bu faktorler belirlendikten sonra sagkalimi 6ngérmedeki bagimsiz prediktorler
lojistik regresyon analizi ile incelendi, model uyumu igin Hosmer ve Lemeshow testi
kullanildi. Tip 1 hata diizeyi <0.05 altinda olan durumlar anlamli olarak kabul degerlendirildi.

28 gunlik mortaliteyi 6ngdrmede laboratuvar parametrelerinin prediktif degerlerinin
belirlenmesi ve egri altindaki alanin (AUC) hesaplanmast i¢in ROC egri analizleri

kullanilamastir.

3.7. Sonlanim Noktasi

Hastalarin 28. giin sagkalim sonlanim noktasi olarak belirlendi.
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4. BULGULAR:

Calisma Kasim 2019-Aralik 2020 tarihleri arasinda Dokuz Eyliil Universitesi
Hastanesi yogun bakim {initesine yatisi yapilan ve belirlenen kriterleri saglayan 128 hasta

tizerinden yapildi. Hastalarin demografik 6zellikleri Tablo 5’te sunulmustur.

Calismaya katilan hastalarin yas ortancast 68,0 (58.0-79.7) iken, hastalarin 77’si
(%60,2) erkek, 51’1 (%39,8) kadindi. Hastalarin 28. giin sagkalimina bakildiginda galismaya
katilan hastalarin  77’sinde  (%60,2) sagkalim mevcuttu. Komorbid hastaliklardan
hipertansiyon 57’sinde(%44,5), diyabet 34’tinde (%26,6), koroner arter hastaligi 27’sinde
(%21,1), kronik bobrek hastaligi 17°sinde (%13,3), kronik obstruktif akciger hastaligi
22’sinde (%17,2) mevcuttu, 48 (%37,5) hastada sepsis gelisti, 97 (%75,8) hastanin mekanik
ventilator ihtiyaci oldu ve 60 (%46,9) hastaya eritrosit replasmani yapildi.

28 giinliik sagkalima bakild:. Iki grup karsilastirildiginda sag kalanlar ve kalmayanlar
arasinda yas, cinsiyet, komorbiditeler, sepsis, yogun bakim yatisinin ilk giinii ve 4.giinii
bakilan RDW, mekanik ventilator ihtiyaci ve eritrosit replasman durumlart arasinda anlamli
fark saptanmadi. APACHE Il (p=0.000), 1., 4., 8. Gun SOFA (sirastyla p=0.014, p=0.011,
p=0.000), Charlson Komorbidite Indexleri (p=0.033) ve 8.giin RDW’de (p=0.011) ise sag
kalan ve kalmayan olan gruplar arasinda anlamli fark saptandi. Calismamizda kan
transfiizyonuna bakilmaksizin hastalar degerlendirildiginde sagkalim ile iliskili komorbidite
saptanmadi yine sepsis veya mekanik ventilator ihtiyact sagkalimla iligkilendirilemedi. (Tablo

5)
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Tablo 5. Hastalarin yas, cinsiyet ve eslik eden ek hastalik, transfiizon ihtiyac1 dagilimi

Ozellikler Tum hastalar ~ Sag Kalanlar Ex Olanlar P
degeri
(n:128) (n:77) (n:51)
Yas 68.0 (58.0- 67.0(56.0-79.0) 70.0 (64.0-  0.130
79.7) 81.0)
Cinsiyet
Kadin 51 (39.8) 32 (41.6) 19(37.3)  0.628
Erkek 77 (60.2) 45 (58.4) 32 (62.7)
Komorbiditeler
Sepsis 48 (37.5) 24 (31.2) 24 (47.1)  0.069
Kronik bobrek hastalig 17 (13.3) 7(9.1) 10 (19.6) 0.086
Hipertansiyon 57 (44.5) 32 (41.6) 25 (49.0) 0.406
Koroner arter hastaligi 27(21.1) 14(18.2) 13 (25.5) 0.321
Diyabetes mellitus 34 (26.6) 16 (20.8) 18 (35.3) 0.069
KOAH 22(17.2) 13 (16.9) 9 (17.6) 0.911
APACHE 11 225(15.2-  17.0(12.0-23.0)  29.0(25.0-  0.000
30.0) 34.0)
SOFA-11 7.0(5.0-9.7)  6.0(4.0-9.0) 8.0(6.0-11.0) 0.014
SOFA-42 6.0(5.0-9.0) 6.0(4.0-9.0) 7.0 (5.0-10.0) 0.011
SOFA-8 6.0(4.0-9.0) 5.0(3.0-8.0) 8.0(6.0-10.0)  0.000
CCl 4.0(2.0-5.0) 4.0 (2.0-5.0) 4.0 (3.0-6.0) 0.033
Laboratuvar
RDW-1, mg/dL? 16.1 (14.4-  15.8(14.3-17.4) 162 (151- 0.145
17.5) 17.8)
RDW-4, mg/dL® 16.1 (14.7- 159 (14.4-17.2) 165(15.3-  0.077
17.7) 19.0)
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RDW-8, mg/dL® 16.0 (14.8- 159 (14.4-17.8) 165 (156- 0.011

18.1) 19.3)
Tedaviler
IMV 97 (75.8) 57 (74.0) 40 (78.4) 0.569
Eritrosit replasmani 60 (46.9) 33 (42.9) 27 (52.9) 0.263

Not: Tiim degerler sayisal(oran) ya da median (interquartile range) olarak kullanildi. APACHE Il icin Student-T
Testi digerleri i¢in Mann Whitney U analizi yapildi.

Kisaltmalar: APACHE 11, Acute Physiology and Chronic Health Evaluation Il; CCI, Charlson Comorbidity
Index; KOAH, Kronik obstruktif akciger hastaligi; SOFA Score, The Sequential Organ Failure Assessment

Score; RDW red cell distribution width, IMV, invasive mechanical ventilation

1 1.glin hedaplanan SOFA skoru
2 4.gln hedaplanan SOFA skoru
3. 8.gln hedaplanan SOFA skoru
4 1.giin RDW
5 4.giin RDW
6 8.giin RDW

Yatisindan 120 giin 6nce ve ilk 8 guin i¢inde eritrosit replasmani yapilmayan hastalar
arasinda da 28 giinliik sagkalima bakildi. Iki grup karsilastirildiginda sag kalanlar ve
kalmayanlar arasinda APACHE |1 (p=0.000), 1., 4., 8.glin SOFA (sirasiyla p=0.214, p=0.036,
p=0.000), CCI (p=0.034) ve 8.giin RDW’ de (p=0.014) anlamli fark saptanirken mekanik
ventilator ithtiyacinin sagkalimla iligkisi saptanmadi. Yine transfiizyon almayan 68 hastanin
komorbiditelerine bakildiginda diyabetes mellitus diginda bir komorbiditede anlamli fark

gorulmedi. (p=0.011)
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Tablo 6. Transfiizyon almayan hastalarin yas, cinsiyet ve eslik eden ek hastalik, transfiizon

ihtiyaci dagilimi

Ozellikler Transfiizyon Sag Kalanlar Ex Olanlar P
almayan degeri
hastalar

(n:68) (n:44) (n:24)

Yas 68.0 (58.2- 71.5 (64.2-

80.5) 66.5 (54.2-78.5) 85.2) 0.082

Cinsiyet

Kadin 23 (33.8) 15 (65.2) 8 (34.8) 0.950
Erkek 45 (66.2) 29 (64.4) 16 (35.6)
Komorbiditeler

Sepsis 25 (36.8) 13 (52.0) 12 (48.0) 0.095
Kronik bébrek hastalig: 7 (10.3) 3 (42.9) 4 (57.1) 0.202
Hipertansiyon 28 (41.2) 16 (57.1) 12 (42.9) 0.275
Koroner arter hastaligi 14 (20.6) 9 (64.3) 5 (35.7) 0.971
Diyabetes mellitus 14 (20.6) 5 (35.7) 9 (64.3) 0.011
KOAH 15 (22.1) 8 (53.3) 7 (46.7) 0.461

APACHE 11 21.3 (£9.8) 17.0 (8.6) 29.2 (+6.6)  0.000

SOFA-1! 7.0 (4.0-9.0) 6.7 (+3.7) 8.0 (6.0-11.0) 0.214

SOFA-42 6.0 (4.0-8.0) 55(4.0-87)  7.0(5.0-10.0) 0.036

SOFA-8? 6.0 (3.0-8.0) 4.0 (3.0-6.0) 8.0 (6.0-9.7)  0.000

CCI 4.0 (2.2-5.0) 3.0 (2.0-5.0) 45 (3.0-6.00 0.034

Laboratuvar

RDW-1, mo/dL* 158 (143 15.5 (+1.8) 16.3 (+2.1)  0.113
16.7)
RDW-4, mg/dL® 15.7 (14.2- 15.5 (¢1.8) 16.5 (¥2.1) 0.050
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16.9)

RDW-8, mg/dL® 15.9 (14.4-
15.5 (+2.0) 16.8 (+1.9)  0.014
17.3)
IMV 49 (72.1) 30 (61.2) 19(38.8)  0.335

Not: Tiim degerler sayisal(oran) ya da median (interquartile range) olarak kullanildi. APACHE II, SOFA-1,
RDW-1, RDW-4, RDW-8 igin Student-T Testi, yag, SOFA-4, SOFA-8, CCI icin Mann Whitney U analizi,
digerleri icin Ki-kare testi yapildi.

Kisaltmalar: APACHE 11, Acute Physiology and Chronic Health Evaluation Il; CCI, Charlson Comorbidity
Index; KOAH, Kronik obstruktif akciger hastaligi; SOFA, The Sequential Organ Failure Assessment Score;
RDW red cell distribution width, IMV, invasive mechanical ventilation

1 1.glin hedaplanan SOFA skoru

2 4.giin hedaplanan SOFA skoru

3. 8.gln hedaplanan SOFA skoru

4 1.giin RDW

5> 4.giin RDW

6-8.glin RDW

8. glin RDW degerinin anlamli ¢ikisindan yola ¢ikarak 1.,4. Ve 8.glin RDW degerleri
arasindaki degisimler incelendiginde; 8. giin RDW ve 1.glin RDW arasinda ve de 8.giin RDW

ve 4.gin RDW arasinda anlamli bir degisim saptandi. (Tablo 7)

Tablo 7. RDW degisimlerinin sagkalimla iligkisi

Ozellikler Sag Kalanlar(n=77) Ex Olanlar(n=51) P degeri
RDW-401(ort +SS)* 0.1 (-0.2-0.6) 0.3 (-0.1-0.8) p=0.080
RDW-801(ort +SS)? 0.0 (-0.3-0.8) 0.5(0.0-1.2) P=0.017
RDW-804(ort +SS)* -0.1 (-0.5-0.4) 0.3 (-0.2-0.8) p:0.008

1.4 giin ve 1.giin RDW farki
2.8 giin ve 1.giin RDW farki
3.8.giin ve 4.giin RDW farki

Ayni incelemeye replasman olmayan hastalarda bakildiginda sadece 8.giin RDW ve

1.gin RDW arasinda anlaml fark saptandi. (Tablo 8)
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Tablo 8. Replasman almayan hastalarda RDW degisimlerinin sagkalimla iliskisi

Ozellikler Sag Kalanlar(n=44) Ex Olanlar(n=24) P degeri
RDW-401(ort +SS)! 0.0(-0.3-0.47) 0.2 (-0.1-0.6) p=0.082
RDW-801(ort +SS)? 0.0 (-0.3-0.4) 0.6 (0.0-1.0) P=0.007
RDW-804(ort +SS)3 -0.1 (-0.5-0.5) 0.3 (-0.1-0.7) p:0.060

1 4.giin ve 1.giin RDW farki
2.8 giin ve 1.giin RDW farki
3.8.giin ve 4.giin RDW farki

Hastalarin en sik yogun bakima yatig sebebi solunumsal hastaliklar olup yogun bakim

yatig sebebinin sagkalimla anlamli bir iligkisi goriilmedi. (Tablo 9)

Tablo 9.Yogun bakim yatis sebepleri

Yatis Sebebi P degeri
Sepsis 19(%14,8)

Kardiyovaskuler 17(%13,3)

Solunumsal 47(%36,7)

Norolojik 22(%17,2) 0.484
Gastrointestinal 3(%2,3)

Post-operatif, elektif 3(%2,3)

Post-operatif, acil 9(%?7,0)

Diger 8(%6,3)

Toplam 128(%100)

Not: Tiim degerler sayisal(oran) kullanilarak ifade edildi.

Tim parametreler incelendiginde APACHE -1l ve RDW 8.giin arasinda anlamli

korelasyon goruldi. (Tablo 10)
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Tablo 10. APACHE Il ve RDW 8.giin korelasyon analizi

APACHE Il

R P value

RDW-8! 0,213 0,016

1 8.giin RDW

Eritrosit replasmanina gore ayirdigimizda eritrosit replasmani almayanlarda RDW-4
ve RDW-8 ile APACHE-II arasinda korelasyon bakildi.
Tablo 11.Replasman almayanlarda APACHE Il ve RDW 4. Ve 8giin korelasyon analizi

APACHE Il
R P value
RDW-4! 0,257 0,034
RDW-82 0,313 0,009
1 4.giin RDW
2 8.giin RDW

Olusturdugumuz ¢ok degiskenli analizde ilk modelimiz eritrosit replasmani alanlarda
RDW 8.gun incelenmesiydi. Faktorler APACHE-2, yas, cinsiyet, RDWS, hipertansiyon
komorbiditesinin eslik edip etmemesi ve diyabetes mellitus komorbiditesinin eslik edip

etmemesi olarak belirlendi. Modelin dogru tahmin oran1 %81,7’ydi.

Tablo 12.Model 1: Replasman alanlarda mortalite igin ¢ok degiskenli analiz modeli

OR %095 Cl P degeri
RDW 8.gunt 0,762 0,588-0,987 0,039
APACHE 2 0,763 0,669-0,870 0,000
Cinsiyet 4,309 0,851-21,811 0,077
Yas 1,021 0,964-1,080 0,481
Hipertansiyon 1,579 0,255-9,792 0,624
Diyabetes Mellitus | 1,755 0,256-12,048 0,567

1 8.giin RDW
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Tablo 12’ye bakildiginda eritrosit replasmani alanlarda 28 giinliik sagkalima gore 8.
gin RDW degerinin 1 kat artist mortalite oranini 0,762 kat arttirtyor. Eritrosit replasmani
almayanlarda anlamli bir fark saptanmadi.

Bir diger modelde tiim verilerde RDW 8.giin incelendi, modele gore %85,2 oraninda
dogru tahmin elde edildi.

Tablo 13. Model 2: Hastalarin tiimiinde mortalite i¢in ¢ok degiskenli analiz modeli

OR %095 CI P degeri
RDW 8.gun? 0,793 0,658-0,955 0,014
APACHE 2 0,792 0,731-0,859 0,000
Cinsiyet 0,250 0,085-0,740 0,012
Yas 1,009 0,974-1,045 0,628
Hipertansiyon 0,339 0,099-1,161 0,085
Diyabetes Mellitus 2,595 0,716-9,410 0,147

1 8.giin RDW

Tablo 13’te tim verilerin i¢inde olan modelde 8.giin RDW’nin 1 birim degismesi
mortalite oranini 0,793 kat arttirtyor.
Diger bir modelde tiim veriler icin 8.giin ve 4.glin RDW farki islenildi ve %80,5

oraninda dogru tahmin elde edildi.

Tablo 14. Model 3: Hastalarin timiinde mortalite i¢in ¢ok degiskenli analiz modeli

OR %095 Cl P degeri
RDW 804 0,530 0,283-0,994 0,048
APACHE 2 0,800 0,741-0,865 0,000
Cinsiyet 0,268 0,090-0,797 0,018
Yas 1,002 0,968-1,037 0,916
Hipertansiyon 0,348 0,100-1,214 0,348
Diyabetes Mellitus | 2,694 0,729-9,956 0,137

ROC egrileri gizilerek cut-off degerleri ve egri altinda kalan alanlar hesaplandi. (Tablo
15)
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Tablo 15. Tim hastalar i¢in ROC egrileri

Sensitivity

0.2

ROC Curve

04 0.6

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties.

Source of the
Curve

— RDWS8

—— APACHE2
SOFA1
SOFA4
SOFA8
RDWSE01
RDWE04

—— Komorbitindex
Reference Line

4 AUC(%95
Cut-Off Duyarhhk Secicilik cn P degeri
APACHE 11 20.5 0.961 0.688 0.864 0.000
SOFA-1! 55 0.863 0.390 0.628 0.015
SOFA-4? 4.5 0.902 0.312 0.632 0.012
SOFA-8? 55 0.784 0.545 0.722 0.000
CClI 35 0.725 0.468 0.610 0.035
RDW-801,
0.6 0.471 0.740 0.627 0.015
mg/dL*
RDW-804,
0.3 0.569 0.727 0.637 0.009
mg/dL®
RDW-8, mg/dL® 15.2 0.824 0.584 0.633 0.011

Kisaltmalar: APACHE 11, Acute Physiology and Chronic Health Evaluation Il; CCI, Charlson Comorbidity

Index; SOFA, The Sequential Organ Failure Assessment Score; RDW red cell distribution width

1. 1.glin hesaplanan SOFA skoru

2 4.glin hesaplanan SOFA skoru

3. 8.glin hesaplanan SOFA skoru
4 8.giin ve 1.giin RDW fark1
5 8.giin ve 4.giin RDW farki

6 8.gin RDW
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Eritrosit replasman1 almayan hastalar i¢cin de ROC egrileri ¢izildi.

Tablo 16.: Replasman almayan hastalar igin ROC egrileri

1.0

ROC Cu

rve
117

2

Source of the

f p Curve
,—"‘ /T T —— RDWS
0.8 [/ —— RDWS&01
| ) APACHE2
SOFAL
;f ' SOFA4
SOFA8
é_ Komorbitindex
2
£
&
0.4 0.6 0.8 1.0
1 - Specificity
Diagonal segments are produced by ties.
. AUC(%95
Cut-Off Duyarhhk Secicilik cn P degeri
APACHE II 19.5 1.000 0.705 0.862 0.000
SOFA-1! 5.5 0.833 0.432 0.618 0.109
SOFA-4? 4.5 0.875 0.364 0.653 0.038
SOFA-8? 55 0.833 0.659 0.815 0.000
CClI 3.5 0.708 0.568 0.654 0.036
RDW-801,
0.3 0.708 0.659 0.699 0.007
mg/dL*
RDW-8 mg/dL>® 15.9 0.708 0.688 0.703 0.006

Kisaltmalar: APACHE Il, Acute Physiology and Chronic Health Evaluation Il; CCI, Charlson Comorbidity

Index; SOFA, The Sequential Organ Failure Assessment Score; RDW red cell distribution width

1 1.glin hesaplanan
2 4.gln hesaplanan

3 8.gln hesaplanan

SOFA skoru
SOFA skoru
SOFA skoru

4 8.giin ve 1.giin RDW farki

5. 8.giin RDW
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Replasman almayan 68 hasta arasinda sagkalimda anlamli iligkisi saptanan RDW
8.gun 6l¢timinin ROC analizi sonucu elde edilen cut-off degeri 15.9 bulundugundan hastalar

bu degere gore iki gruba ayrilip sagkalimla iliskisi bakildi, p=0.002 saptandi.

Tablo 17. Saptanan RDW cut-off degeri i¢in sagkalim oranlar1

Ozellikler Sag Kalanlar(n=44) Ex Olanlar(n=24) P degeri
RDW 8.glin>15.9 14 17
0.002
RDW 8.glin<15.9 30 7
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S. TARTISMA:

Bu calismada yogun bakim iinitesinde yatis1 olan hastalarda 28 gunlik mortaliteyi
ongormede bir biyobelirte¢ olarak RDW tahmin etme diizeyi degerlendirilmistir, RDW ve
RDW degisimi, mortalite ve morbidite ongérmede yaygin olarak kullanilan skorlama
sistemleri ile kan transflizyon durumuna gore karsilastirtlmistir. Calismamizda 28. giinliik
mortaliteyi 6ngérmede tum hastalar icinde ve kan transfiizyonu almayanlar 6zelinde RDW
8.glin diizeyi ve 8.giin ile 1.giin arasindaki degisimin anlamli oldugu saptandi. Onceki
caligmalardan farkli olarak ¢alismamizda RDW’nin replasmanla olan iligkisi yakin olarak ele
almmistir fakat RDW’nin ¢oklu regresyon analizi modellemelerinde replasman almayan
hastalar i¢in katkis1 anlamli saptanmamistir. Ayn1 zamanda ROC egrileri ¢izildiginde eritrosit
replasmani almayan hastalar icinde RDW 8.giin icin 15.9 cut off degerinin egri altinda kalan

alan1 hatir1 sayilir derecede anlamli saptanmistir. (AUC=0.703, r=0.006)

Yogun Bakim Unitesi (YBU) genis bir hastalik yelpazesine sahip ¢ok heterojen bir
hasta popilasyonuna sahiptir. Cerrahi ve medikal teknolojideki gelismeler, anestezideki
yiiksek gilivenlik standartlar1 yogun bakim gibi saglik bakim kaynaklarini kullanan 6zellikle
de yaslh hastalarin sayisin1 giinden giine arttirmaktadir. Yogun bakimda maliyet yiiksektir ve
bu nedenle glincel odak, uzun vadede hayatta kalima ve hayatta kalanlarin yasam kalitesini
ongormeye, hizmetlerin etkinliginin ol¢iilmesine ve bunun sonucu maliyet etkin bir plana
odaklanmistir. Bagvuru sirasinda, yogun bakimda simurli olan kaynaklarin uygun sekilde
kullanilmasi i¢in hastalar arasinda prognoza dayali olarak risk siniflamasi yapmak énemlidir.
Prognostik klinik kararlarin alinmasma yardimci olmada ucuz bir serolojik marker olarak

kirmizi hiicre dagilim genisligi (RDW) 6l¢iimii ile potansiyel olarak gergeklestirilebilir.

Safdar ve ark. galigmasinda kritik yogun bakim iinitesi (YBU) hastalarinda, RDW nin
30 giinliik mortalitenin bagimsiz bir 6n gordiiriiciisii oldugu saptanmistir. RDW'nin tam kan
saymminda rutin olarak ek maliyet olmadan Ol¢iildiigii g6z Oniline alindiginda, bu kritik

hastalarda “ucuz prognostik belirte¢” olarak iglev gorebilir. (Safdar et al., 2017)

SUPPORT (Prognozu Anlama ve Tedavi Tercihlerini ve Sonuglar1 ve Risklerini
Anlama Calismasi) aragtirmacilar tarafindan onerilen tanimlara uygun olarak, 80 yas ve tizeri
hastalar1 “¢ok yasli” hastalar olarak kabul ediyoruz. (Hamel et al., 1999).Son 20 yilda yogun
bakim {initesine kabul edilen yash niifusta artis olmustur. (Flaatten, 2007; Laake et al., 2010)
Kritik hastalarin medyan yasi1 birgok iilkede 65 yasina yaklagmaktadir ve ¢ok yasl (80 yas

veya ustii) kritik hasta oraninin hizla artacagini ongoriillmektedir. (Flaatten et al., 2017) Bir
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caligma yaslanmanin hastaneden taburcu olduktan sonraki 3 yil i¢inde yogun bakim iinitesine
yatist iceren artmis mortalite riski ile iliskili oldugunu ve 80 yas ve iizerinde keskin bir artig
oldugunu gostermektedir. (Atramont et al., 2019) Yine retrospektif bir ¢alismada yasamin
sonunda YBU kullanim orani yasla ve eslik eden kronik hastaliklarmn sayis1 ile nemli dlgiide
artmaktadir. (Seferian & Afessa, 2006) Cok yashh hastalarda yogun bakim {initesi
kaynaklarimin kullanimi saglik bakim maliyetleri iizerinde yiiksek bir yiik tasimaktadir.
(Angus, 2017; Chin-Yee, D’Egidio, Thavorn, Heyland, & Kyeremanteng, 2017) OIlim
oranlari, yasli YBU hastalarinda geng hastalara gore apacik daha yiiksektir. Bununla birlikte,
daha kotili prognozdan sorumlu goriinen, kendi basina yas degil, hastalik siddeti ve hastalik
oncesi fonksiyonel durum gibi iligkili faktorlerdir. Yaygin olarak kullanilan prognostik
modeller, ¢ok yaslilarda kullanilmak iizere kalibre edilmemistir. (de Rooij, Abu-Hanna, Levi,
& de Jonge, 2005)

Bizim bu ¢alismamizda yas ortancasi tiim hastalar arasinda 68.0(58.0-79.7) idi ve 28
gunlik sagkalima bakildiginda sag kalanlar ve kalmayanlar arasinda anlamli bir iliski
saptanmadi. (p=0.130) Eritrosit replasmani almayan hastalar arasinda yas ortancasi 68.0(58.2-
80.5) idi ve yine sagkalimla iliskisi saptanmadi. (p=0.082) Hastalarin 28 gunlik
mortalitesinde yas ile anlamli bir iliski saptanmamistir. Bunun sebebi yas gruplarinin tanilari
ve skorlar1 agisindan benzer olmamasi ve ¢alismada yas gruplarina gore bir siniflandirma
yapilmamasi olabilir. Yasin mortalitede etkin olup olmadigmin sdylenebilmesi igin benzer
tani, cinsiyet, APACHE II, SOFA ve GKS skoruna sahip hasta gruplarinin karsilagtirilmali
calismalarina ihtiyag vardir. Bizim ¢alismamizda yas gruplarmin araligi daha genistir ve bu
yiizden yasin mortaliteye etkisi konusunda yeterli sonu¢ vermemektedir. Daha genis kapsamli

caligmalara ihtiyag vardir.

Cinsiyete 0zgii sonuclari ve 6liim oranini arastiran ¢cogu ¢alisma geriye doniiktiir ve
genis kayitlardan alinan verileri igerir. Cok sayida hasta kaydettirilmesine ragmen, bu
calismalar smirlamalara ve kisitlamalara tabidir. Mahmood K. ve arkadaslarinin Kritik
hastalarda cinsiyetin klinik seyirle iliskisini arastirdiklar: galismada 50 yas ve tistii kadinlar ile
erkekler arasinda mortalite acisindan anlamli bir fark tespit edilememis fakat 50 yas alti
kadinlarda mortalite erkeklere gore daha disiik bulunmustur. (Mahmood, Eldeirawi, &
Wahidi, 2012) Kritik hastalarda sonuglar1 arastirirken yasi ve hormonal durumu dikkate
almak da onemlidir. Klinik arenada cinsiyet ve cinsiyet hormonlarinin kesin roliinii daha iyi

tanimlamak icin 6zel olarak tasarlanmis ileriye doniik caligmalara ihtiya¢ vardir. Kritik
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hastalarda kadin cinsiyetin kendisi koruyucu bir faktor olarak kabul edilemez. (Angele,
Pratschke, & Chaudry, 2012).

Bizim galismamizda da replasman alan ve almayan hasta gruplariin ikisinde de bu
bilgiler ile uyumlu olarak sagkalimda anlamli bir fark saptanmadi, siiphesiz ki 6rneklem sayis1

ve dagilimi bunun i¢in yeterli sayida ve uygunlukta degildi.

2019 yilinda 31 ¢alismanin ve 3 milyonu askin hastanin alindig1 bir metaanalize gore
iskemik inme hastalarinda RDW diizeyi anlamli olarak yiiksek bulunmus ve RDW yiiksekligi
bir risk faktorii olarak degerlendirilmistir, buna karsin subaraknoid kanamada anlamli
bulunmamistir. RDW yiiksekligi atrial fibrilasyon ve diyabet gibi inme riskini arttiran diger
komorbid durumlarda da yiiksek bulunmustur. Ayrica yiiksek RDW diizeyleri taburculuk
sirasinda olumsuz fonksiyonel sonlanm ile iliskili bulunmustur. Ozellikle, alt grup analizinde,
daha yiiksek RDW'ye sahip erkek hasta agirlikli kohortlar, daha yiiksek bir inme riskine sahip
olma egilimindedir ve yash popiilasyonda yiiksek RDW, mortalite ile giiclii bir sekilde
iliskilidir. (Song et al., 2019) FROG-ICU g¢alismasi, artan yasin ve komorbiditelerin sayisinin
uzun vadede bagimsiz olarak artmis 6liim riski ile iligkili oldugunu dogruladi. (Gayat et al.,
2018) CCI, hastalik yiikiiniin gostergesi olmasinin yaninda mortalitenin 6n gortlmesinde
faydali bir skorlamadir. Genis populasyonlarda yapilan c¢alismalar CCI'nin giiglii bir
prognostik belirte¢ oldugunu gostermistir. Kanser, bobrek hastaliklari, inme, yogun bakim ve
karaciger hastaliklar1 dahil olmak fiizere ¢esitli alt gruplarda mortalitenin 6lgimi igin
degerlendirilmistir. (Charlson et al., 1987; Quach et al., 2009) Yas, cinsiyet ve hastaneye yatis
tirii ile birlestiginde 30 giinliik ve 1 yillik mortaliteyi neredeyse SAPS II kadar tahmin ettigi
calismalar mevcuttur. (Stavem, Hoel, Skjaker, & Haagensen, 2017) Bizim g¢alismamizda da
bu bilgilere paralel olarak kan transfiizyonundan bagimsiz olarak CCI ile 28 giinliik sagkalim
arasinda iliski izlendi. Komorbiditeler iginde kan transfizyonu Oykist olmayan hastalara
bakildiginda sag kalanlar ve kalmayanlar arasinda diyabetes mellitiisiin anlamli bir fark
olusturdugu goézlendi. RDW ile yapilan calismalar iginde Lorento ve arkadaslariin
calismasinda da sagkalimda yas ve diyabetes mellitiisiin anlamli fark olusturdugu

gozlenmistir. (Lorente et al., 2014) )(p=0.011)

Yogun bakim iiniteleri dzellikle hastane kaynakli enfeksiyonlar agisindan biiyiik risk
tasirlar. Gliniimiizde tibbi teknoloji ve antimikrobiyal tedavideki gelismelere ragmen 0zellikle
yogun bakim iinitelerinde sepsis, hayati tehdit edici 6nemli bir problem olmaya devam

etmektedir. Enfeksiyona diizensiz tepki nedeniyle yasami tehdit eden organ disfonksiyonu
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olarak tanimlanan sepsis, Diinya Saglik Orgiitii tarafindan kiiresel bir saglik onceligi olarak
kabul edilmektedir. Sepsis, ABD'de tiim hastane i¢i dliimlerin yarisi kadarina neden olur veya
katkida bulunur(Liu et al., 2014). Sepsis ve septik sok tedavisinin etkinliginin belirtildigi
calismalarda genellikle 28. giin mortalitesi 6n plana ¢ikmaktadir. Literatlirde sepsis ve
mortalite oranlartyla iliskili pek ¢ok veri bulunmaktadir. Her ne kadar bu veriler sepsisin
yayginligt ile farklilik gosterse de sepsis mortalite orani yiiksek olan bir klinik tablodur.
Sinkovic ve arkadaslari YBU’de 3 yil boyunca izlenen sepsis hastalarmi degerlendirdikleri
retrospektif ¢alismada 30 giinlik mortalite oranim1  %62,7 olarak bildirmislerdir.
Calismamizda da 128 hastanin 48’inde (%37,5) sepsis saptandi ve Oncesinde bahsedilen
caligmalarin aksine 28 giinliilk mortalite ile iliski saptanmadi, bunun nedeni hasta sayisinin
azligl, eslik eden komorbiditelerin farkliligi olabilir. Kaukonen ve arkadaslari (Kaukonen,
Bailey, Suzuki, Pilcher, & Bellomo, 2014) calismalarinda sepsis hastalarinin %35’inde eslik
eden komorbidite oldugunu goézlemlemis ve mevcut komorbiditelerin mortaliteyi arttirdigini
belirtmiglerdir. Bizim ¢alismamizda da basvuru aninda eslik eden en sik komorbidite
57(%44,5) hasta ile hipertansiyon idi.

YBU’e hasta kabul nedenleri hastanenin ve YBU’nin 6zelliklerine gore farklilik
gosterebilir. Caligmamizda hastalarin YBU’e yatis sebepleri sirastyla solunumsal 47(%36,7),
norolojik 22(%17,2) ve sepsik 19(%18,2) probremlerdi. Polonya’ da yogun bakim sagkalimi
iizerine yapilan 48282 hastanin dahil oldugu bir ¢calismada en sik yatis sebebi solunumsal
sebeplerdi. Bizim ¢alismamizdan farkli olarak Staudinger ve arkadaglari yaptiklari
caligmalarda YBU’e en sik postoperatif yakin takip amaclh hasta yatisi yapildigim
g0zlemlemislerdir fakat bu durum bizim hastanemizde ayri bir PACU {initesinin bulunmasi ile

bagdastirilabilir.

Caligmamizda parametrelerimizin anlamliliklarini teyit i¢in kullandigimiz hali hazirda
en yaygin kullanilan parametrelerden olan APACHE II ve SOFA skorlarinin da 28 giinlik
mortalite ile iligkisi arastirilmistir. Postoperatif donemde yogun bakim {initesine kabul edilen
847 cerrahi hastanin prognostik indekslerin ve biyolojik belirteclerin farkli prediktif
degerlerini karsilastirildigi bir calismada sunulan veriler, septik ve nonseptik cerrahi kritik
hastalar1 tahmin etmede tiim prognostik indekslerin &zellikle de YBU'ye kabuliin ilk 24
saatinde toplanan APACHE II, APACHE II DP ve SOFA’nin iyi bir performans gosterdigini
gostermistir. (APACHE 11, APACHE Il DP, SOFA i¢in AUROC ve % 95 CI sirasiyla 0.850
(0.824-0.873), 0.855 (0.829-0.878), 0.791 (0.762-0.818))(“The use of APACHE II, SOFA,

SAPS 3, C-reactive protein/albumin ratio, and lactate to predict mortality of surgical critically
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ill patients: A retrospective cohort study: Erratum,” 2019). Timsit ve ark. 1685 yogun bakim
hastasinda bir hafta siiresince hergiin SOFA ve LOD, skorlarini hesaplamislar, yogun bakimin
birinci haftasinda her iki skorun da mortaliteyi tam olarak tahmin ettigini altta yatan hastalik
siddetinin 6liim riskine katkisini tahmin etmede kullanilmasi gerektigini vurgulamislardir.
(Timsit et al., 2002) Yine 2016’ da yapilan yeni bir ¢alismada sepsis ve septik sok tahmin
edilen ve goriilen en yiiksek 6liim oranina sahipken, hayatta kalanlar ile kalmayanlar1 ayirt
etmede hem APACHE II hem de SAPS II miikemmel bir yetenege sahipti. SAPS 1II ve
APACHE II'nin degerlerinde anlamli bir fark yoktu ve aralarinda pozitif bir iliski vardi.
(Godinjak et al., 2016) Bizim calismamizda da yogun bakimdaki hastalarda mortaliteyi
tahmin etmede APACHE Il ile SOFA skorlari arasinda literatiir ile benzer sekilde paralellik

gorilmistiir ve her ikisi de mortaliteyi dngdrmede basarilidir.

Son yillarda yogun bakim iinitesindeki kritik hastalarda yeni prognostik belirteglerin
kesfedilmesine biiyiik ilgi duyulmaktadir. Erken ve etkili prognoz tahmininin, zamaninda
hasta taburculugu, yonetimi ve tedavi kararlari ile ilgili 6nemli kararlarin iyilestirilmesine
yardimei olmasi beklenmektedir. Giinliik tahlillerle bakilan ancak pek dikkatimizi ¢cekmeyen
RDW degerlerinin tizerinde yapilan yayimlar son zamanlarda giderek artmistir ve dnceden de
belirtildigi gibi RDW’nin birgok hastalikta mortalite ve yatis siiresini gosterdigi bulunmustur.

Calismalar birgok farkli klinik ortamda RDW' nin prognostik degerini géstermistir.

RDW ile mortalite arasindaki potansiyel baglanti igin kesin mekanizma onceden
sOylenildigi gibi bilinmemektedir. Demir metabolizmas1 veya kemik iligi fonksiyonunun
inflamasyonla inhibe olmasi ve eritrositin olgunlagmasmin proinflamatuar sitokinler
tarafindan inhibe edilmesi, oksidatif stres ve inflamasyonun yayginliginin hastanin sagkalimi
tizerinde olumsuz etkisi ortak mekanizma onermeleri olarak bahsedilmektedir. (Pierce &
Larson, 2005)(Grander et al., 2010)

Otero ve arkadaslar1 500 kritik cerrahi hastasini inceledi; %47'si bagvuruda yiiksek
RDW'ye sahipti ve yiikksek RDW, mortalitede iki kat artisla iliskiliydi. (Otero et al., 2016a)

RDW ; bakteriyemi, septik sok, solunum yollar1 hastaliklari, bobrek ve karaciger
hastaliklari, toplum kokenli pndmoni, koroner arter hastaligi, miyokardiyal enfarktiis, kalp
yetmezligini igeren kardiyovaskiiler hastaliklar, kemik iligi hastaliklari, akut serebral
enfarktiis, inme, periferik arter hastaligi, pulmoner emboli ve pulmoner hipertansiyon

durumlarinda mortalitenin  prognostik bir gdstergesi olarak gosterilebilecegi  gibi

35



APACHE'nin mortalite tahminini iyilestirebilecegi ongoriilerek bu skora dahil edilmek lzere
onerilmistir. (H. S. Bazick et al., 2011; Hunziker et al., 2012; Juffermans, 2013; Otero et al.,
2016b; A. Patel & Brett, 2014; Topeli et al., 2011; Zhongheng Zhang et al., 2013)

Osadnik ve ark.’nin stabil koroner arter hastaligi olan ve perkutan koroner girisim
yapilan hastalarda RDW ve mortalite iligkisini arastirdigi retrospektif ¢alismada hastalar
RDW diizeylerine gore 4 gruba ayrilmislardi ve RDW'nin yas, anemi, kronik bobrek
yetmezligi, diyabetes mellitus, konjestif kalp yetmezligi durumuna goére siniflandirilan alt
gruplarin hepsinde anlamli oldugu ve de yine stent implantasyonu yapilan stabil koroner arter
hastalig1 olan hastalarda mortalitenin bagimsiz bir 6ngordiiriiciisii oldugu sonucuna varildi.
Daha yiiksek RDW degerleri, referans araliginda bile, adim adim bir sekilde daha yiiksek bir
komorbidite yiikii ve daha yiiksek mortaliteye karsilik gelir. Su anda, RDW'nin neden
mortalite ile iliskili oldugu belirsizligini korumaktadir. (Osadnik et al., 2013)

Ozdogan ve arkadaslarinin calismasinda yogun bakimda toplum kokenli intra
abdominal sepsis nedeni ile izlenen 103 hastanin RDW degerleri ile hasta mortalitesi arasinda
anlaml iliski gorilmistir. RDW'nin 6lim riski ve kan dolasimi enfeksiyonu riski ile ¢ok
guclii iliskili oldugunu ve bu riskin diger risk faktorlerinden bagimsiz oldugundan

bahsedilmistir. (Ozdogan, Karateke, Ozyazici, & Ozdogan, 2015)

Calismamizda RDW ile sepsis arasinda anlamli iliski goriilmemistir, bu durum septik

hasta sayisinin istatistiksel anlamliliga ulasacak sayida olmamasina bagli olabilir.

Sasirtict bir bicimde Zhang ve ark.(Zhongheng Zhang et al., 2013), Hunziker ve
ark.(Hunziker et al., 2012), Topeli ve ark.((Topeli et al., 2011) gibi baz1 ¢alismalarda kan
transflizyonundan hi¢ bahsedilmezken ; Wang ve ark.(Feilong Wang et al., 2011) 2 haftadan
daha yakin zamanda kan transflizyonu Oykiisii olan hastalart dislamisti. Meynaar ve
ark.(Meynaar et al., n.d.) dnceki {i¢ ay iginde kan transfiizyonu almis hastalar1 disladi. Bazick
ve arkadaslarmin(H. S. Bazick et al., 2011) ¢aligmasinda ise yogun bakima yatisindan 48 saat
once ve yatisinda transfiizyon almis hastalar1 transflizyon oykiilii hastalar olarak kabul etti.
Yakin zamanda transfiizyonu olan hastalarin dislanmasi, RDW eklenmesinin YBU skorlama
sistemlerini iyilestirip iyilestirmedigini arastirirken dnemli bir husus olarak ortaya ¢ikmistir
clinkii RDW transfiizyonlarla artirilabilir; 36 hastanin 4 gruba ayrildigi bir yogun bakim
linitesi c¢aligmasinda transfiizyon sonrast RDW degerlerinin anlamli olarak arttigi goriildii.

(Spadaro et al., 2018) Eger kan transfiizyonu mortalitenin bagimsiz bir prediktorii degilse
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RDW ile o6liim arasindaki iliskiyi carpitabilir veya transfiizyon alan hastalarda artmis
mortalite oranma sahipse bunu guclendirebilir. Biz de bu nedenlerle hastalar1 kan

transflizyonu dykiilerine gore de ikiye ayirarak verileri inceledik.

Lorente ve ark.(Lorente et al., 2014), 297 siddetli septik hastay1 iceren alt1 Ispanyol
Yogun Bakim Unitesinde prospektif, gézlemsel, ¢ok merkezli bir calisma gerceklestirdi. Bu
calismaya gore hayatta kalmayan septik hastalarm YBU kalisinin ilk haftasinda hayatta
kalanlardan daha yiiksek RDW saptandigi, ilk haftadaki RDW'nin sepsis siddeti ve mortalitesi
ile iliskili oldugu, ilk haftadaki RDW'in septik hastalarda prognozu tahmin etmek icin
kullanilabilecegini gostermistir. Bu calismaya gore hayatta kalmayan septik hastalarda 1., 4.
ve 8. giinlerde sag kalanlardan anlamli olarak daha yiiksek RDW saptanmig, bunun yanisira
1., 4. ve 8. glinlerde RDW ve SOFA skoru arasinda anlamli bir iliski oldugunu
gozlemlenmistir. Biz de bu calismaya benzer sekilde RDW 1., 4. ve 8.giin degerlerini
kaydettik fakat sadece tum hasta grubu icinde ve kan transflizyonu olmayan hastalar 6zelinde
8.gin RDW de sagkalianlamli bir fark izlendi. (p=0.011, p=0.011)Bu da bizi RDW’deki
artisin anlamlilik yaratip yaratmadigi sorusuna gotiirdii ve RDW’ler arasi farka baktigimizda
tim hastalar icinde RDW 8.giiniin 1.ve 4.gun ile farki ve kan replasmani olmayan hastalar

icinde RDW 8. giiniin 1.giine farki anlaml1 saptandu.(sirasiyla p=0.017,p=0.008,p=0.007)

Tim parametreler incelendiginde APACHE 1l ve RDW 8.giin arasinda anlamli
korelasyon gorildu. Yine eritrosit replasmanmna gore ayirdigimizda eritrosit replasmani
almayanlarda RDW-4 ve RDW-8 ile APACHE Il arasinda korelasyon saptandi. APACHE II,
yas, cinsiyet, RDWS, hipertansiyon komorbiditesinin eslik edip etmemesi ve diyabetes
mellitus komorbiditesinin eslik edip etmemesi olarak belirlenen modelin eritrosit replasmani
alanlar arasinda RDW 8. giinlin mortaliteyi dogru tahmin oran1 %81,7 ve tiim veriler i¢inde
%85,2’ydi. Bu model 1s1g1nda eritrosit replasmani alanlarda 28 giinliik sagkalima gore 8. Giin
RDW’nin 1 kat artis1 6lim oranii 0,762 kat arttirtyordu. Eritrosit replasmani almayanlarda
anlamli bir fark saptanmadi. Tiim verilerin i¢inde oldugu modelde 8.giin RDW ‘nin 1 birim
degigmesi OlUm oranin1 0,793 kat arttirtyordu. Yine aynit modelde tiim veriler i¢in 8.giin ve
4.gliin RDW farki islenildi ve %80,5 oraninda dogru tahmin elde edildi, RDW 8.gun ve 4.gln
farkinin 1 birim degismesi 0,53 kat 6lum oranini artirtyordu. TUm hastalar igerisinde RDW
degisiminin mortaliteye katkisinin olmast replasman ile RDW’nin giivenilirliginin
azalabilecegini gostermistir fakat yogun bakim iinitemizin hasta profilinin heterojenitesi ve

hasta sayinin yetersizligi nedeniyle daha ileri ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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Hunziker ve arkadaslari, RDW’yi 3 gruba ayirarak yaptiklari ¢alismada RDW’nin
hastane i¢i mortaliteyi 6ngdérmede, yogun bakim mortalitesini kisa ve uzun ddnemde
ongormede prognostik oldugunu, SAPS skoru ile korole oldugunu gostermisler. (Hunziker et
al., 2012) 17.922 YBU hastas1 alinan ¢alismada RDW, hastane i¢i mortalite ile anlamli olarak
iligkiliydi. (RDW'deki %1 artis basina OR:1.14, p <0.001) RDW'nin SAPS skoruna
eklenmesi, hastane ici mortalite icin AUC'yi 0.746'dan 0.774' (p <0.001) ve YBU mortalitesi
icin 0.793 ila 0.805'e (p <0.001) 6nemli dl¢iide iyilestirdi. (Hunziker et al., 2012)

Wang ve arkadaslarinin ¢alismasinda artmig RDW oranlarinin APACHE Il ve yogun
bakim mortalitesi ile korele oldugu ve de yatig siiresinin bagimsiz gostergesi oldugu
bulunmus. 602 kritik hastanin yer aldig1 prospektif calismada (medikal ve travma hastasi dahil
iken, cerrahi hastasi dahil edilmemis) artmis RDW ile hastane 6liimlerinde 1,6 kat artis
bildirilmis. Calismada RDW ii¢ gruba ayrilmis ve RDW degerleri arttik¢a gruplarm APACHE
II skorlarinin arttigi gozlenmis. APACHE-II skoruyla karsilastirildiginda, RDW ve APACHE-
II skorunun kombinasyonunun, YBU mortalitesini tahmin etmek igin egri altindaki alani
(AUC) 0,832'den 0,885'ye yiikselttigi gozlendi (p <0,05). Cok degiskenli analiz, RDW,
APACHE-II skoru ve CRPnin YBU mortalitesinin bagimsiz 6ngoriiciileri oldugunu
gostermistir. (Feilong Wang et al., 2011)

Son 3 ay icinde kan transfuzyonu almayan 2915 yogun bakim iinitesi hastasinin
retrospektif olarak incelendigi bir ¢aliyjmada RDW ‘nin kritik hastalarda hastane mortalitesi
icin bagimsiz bir prognostik faktdr oldugunu vurguladi ancak APACHE II puanina RDW
eklenmesinin, 6liim tahminini yalnizca sinirli olarak iyilestirdigini ve bu iligskinin arkasindaki
biyolojik mekanizma, 16kosit sayis1 veya CRP ile ifade edilen inflamasyondan kaynaklanan
bir mekanizma olmadigi séylendi. Bu ¢alismada RDW inflamasyonla iliskili olmadigindan,
bu iliskinin altinda yatan mekanizmanin daha fazla arastirmayi1 hak ettigi ifade edildi.

(Meynaar et al., n.d.)

Yine YBU’de yapilan retrospektif cok merkezli oldukga genis bir calismada RDW bes
kategoriye ayrild1 ve her bir artan araligin, kritik bakim baslangicindan sonraki 30, 90 ve 365.
giinlerde 6liimii, hastane i¢i mortaliteyi ve kan dolasimi enfeksiyonu nasil etkiledigi incelendi.
Kirmizi hiicre dagilim genisligi, kritik hastalarda tiim nedenlere bagli hasta 6liimii ve kan
dolasim1 enfeksiyonu riskinin saglam bir gostergesidir. Kirmizi hiicre dagilim genisligi
genellikle rutin kan sayiminda 6lgiiliir, ucuzdur ve kritik hastalarda inflamasyonu, oksidatif

stresi veya arteriyel yetersiz dolumu yansitabilir. (H. S. Bazick et al., 2011)
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Bizim c¢alismamizda kan transfiizyonuna bakilmaksizin 28 giinliik mortaliteyi
ongormede ROC egrileri ¢izildiginde, egri altinda kalan alan en fazla beklenildigi gibi
APACHE-2 skorlamasina aitti. (AUC=0.864, r:0.000) Anlamli ¢ikan parametrelerden 8.giin
RDW’nin cut-off degeri 15.2 idi. (AUC=0.633, r=0.011), 8.giin ve 4.giin RDW farkinin cut-
off degeri 0.3 idi. (AUC=0.637, r=0.009) Kan transfiizyonu almayanlar arasinda yine egri alt1
alan en fazla APACHE-2’ye aitti. (AUC=0.862, r=0.000), anlaml1 ¢ikan parametrelerden yine
8.gun RDW cut-off degeri 15.9 idi. (AUC=0.703, r=0.006), 8.guin RDW ile 1.gin RDW
farkinin cut-off degeri 0.3 idi. (AUC=0.699, r=0.007)

Bazi caligmalar, RDW'nin eklenmesinin YBU puanlama sistemlerini iyilestirip
iyilestirmedigini arastirmistir. Wang ve ark. tarafindan gosterildigi gibi RDW ve APACHE II
skorunun birlestirilmesi, YBU mortalitesini tahmin etmek icin ROC (AUC) altindaki alani
arttirir. (Feilong Wang et al., 2011) (0.832'den 0.885'ye; p< 0.05) Yine Meynaar ve ark.
(Meynaar et al., n.d.) calismasinda (0,845'ten 0,849'a, p< 0,001) ve SAPS icin Hunziker ve
arkadaglarinin ¢aligmasinda da artis gozlenmistir. ( 0.793'ten 0.805'e, P< 0.001). Bununla
birlikte, bu c¢aligmalar da bizim calismamiz gibi en son gelistirilen YBU puanlama
sistemlerini kullanmamaiglardir, bu nedenle mevcut en yeni puanlama sistemleri ile daha fazla
arastirma yapilmasi gerekmektedir. RDW ile ilgili kritik hastalarda yapilan bazi genis hasta
spektrumlu calismalar Tablo 18’de 6zetlenilmistir.

Tablo 18. RDW ile iliskili baz1 genis hasta spektrumlu ¢aligmalar

Cahsma Hasta Ozellikleri Bulgular
(H. S. Bazick et al., 51413 hasta YBU RDW’si 30 giinlitk mortalitenin giiglii bir
2011) 1997-2007 ongordiructsudar.
702 hasta Yiiksek YBU RDW’si (15,8), artan hastane
(Topeli etal., 2011) Ocak 2003-Aralik mortalitesiyle iliskili bagimsiz bir faktor
2005 olabilir.
1539 hasta )
(Zhongheng Zhang et RDW, YBU sonrasi hastane mortalitesiyle
al., 2013) Ekim 2009- Aralik snemli Slgiide iliskilidir.
2012
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(Hunziker et al., 2012)

17922 hasta

Ocak 2001-Aralik
2008

RDW, YBU mortalitesi ile anlamli olarak
iliskilidir.

(Feilong Wang et al.,
2011)

602 hasta, prospektif

Ocak 2009- Mart 2010

RDW artis1 oran1 ve YBU 6liim oran1 artist

paraleldir.

(Meynaar et al., n.d.)

2915 hasta

May1s 2005- Aralik
2011

RDW artis1 kritik hastalarda mortalite i¢in

bagimsiz prognostik bir faktordiir.

(Loveday et al., 2015)

708 hasta

Haziran2013- Temmuz
2014

RDW ve RDW + APACHE IlI skoru
mortalitenin iyi prediktorleriydi.RDW; CRP,
WBC veya LOS ile iliskisizdi.

(Lorente et al., 2014)

297 septik hasta,
prospektif

2014

[k hafta boyunca RDW mortalite ve sepsis
ciddiyetiyle iliskilidir yine RDW ve MDA ve
TNF-a arasinda bir iliski vardir.
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SONUC:

Calismamizda tiim hastalar i¢inde ve kan transfiizyonu almayanlar 6zelinde skorlama
sistemlerinden APACHE II, SOFA, CCI RDW 8.giin diizeyi ve 8.giin ile 1.giin arasindaki
degisim 28. giinliikk mortaliteyi 6ngérmede anlamli oldugu saptandi, yine kan transfiizyonu
almayan hastalarda diyabetes mellitus da 28 giinliikk mortaliteyi 6ngérmede faydaliydi.

Bu caligmamizdaki baglica sinirlamalar hasta sayisindaki azlik ve hasta popiilasyonu
arasindaki cesitlilikler ve de RDW’nin kan transfiizyonu ile degisme olasiligidir. B12, demir,
retikiilosit sayimi gibi parametreler de her hastada bakilmamaktadir. Fakat RDW’deki
degisimlere ve ilerleyen giinlerdeki RDW degerlerinin egri altinda kalan alanlarina
bakildiginda klinik pratikte azzimsanmayacak olclide dikkate deger olabilecegi goriilmektedir.
Kritik hastalarda mortaliteyi 6ngérmede SOFA ve APACHE II pratikte kullanilan skorlama
sistemleridir. Skorlama sistemleri ve RDW degerleri tek baslarina yeterli olmasa da hepsi bir
biitlin olarak kritik hastalarin tanisinda, prognozunda ve mortalitesinin tahmininde yarar
saglamaktadir. Son yillarda birgok hastalikta prognostik role sahip oldugu gosterilen yeni
laboratuvar belirtegleri tizerinde durulmaktadir. Biz de bu ¢aligmamizda 28 giinliik mortaliteyi
ongoérmede RDW’nin etkinligini 6lgtiik. Kan transfiizyonu gibi RDW kullanimini kisitlayan
faktorler bulunmaktadir. Tiim bu sonuglarla birlikte RDW’nin mortalite belirteci olup
olmadiginin net degerlendirilmesi igin daha genis vaka grubuyla yapilan ¢alismalara ihtiyag
duyulmaktadir. RDW’nin yani sira bu alanda giindemde olan CRP, laktat, MCV, nétrofil
lenfosit orani, MDA, TNF-a vb. gibi arastirilan biyobelirteglerin de daha genis ¢alismalarina
ihtiya¢g vardir. Belki RDW’nin kullanimindaki bu kisitlamalar yogun bakima kabulii
ongormede gostermede bir belirte¢ olarak kullanilmasini giindeme getirebilir. RDW’nin

mevcut skorlama sistemlerine eklenerek yapildigi ileri istatistiksel yontemler kullanilmalidir.
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