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OZET

Amag: Beyinde osmotik dehidratasyona yol agan hiperosmolar durumlar cesitli
ndrolojik semptomlara sebep olmaktadir. Patofizyolojik degisiklikler sonucu biling
bozuklugu, nébet ve koma gibi norolojik bulgular meydana gelmektedir. Plazma
osmolaritesinin arttig1 ¢esitli hastaliklarda beyin kan akimi ve dolasimi bozulmaktadir.
Bu ¢alismanin amaci noninvaziv bir Ol¢lim yontemi olan NIRS (Near Infrared
Spectroscopy) ile beyin oksijenasyonu degisimi degerlendirilerek, hiperosmolariteye
sebep olan hastaliklarin tedavi ve takibi sirasinda monitdrizasyon yontemi olarak

faydasinm1 degerlendirmektir.

Gereg¢ ve Yontem: Yetiskin acil servise cesitli sikayetlerle bagvurmus ve tetkikleri
sonucu kan serum osmolaritesi yiiksek saptanan hastalar incelendi. Prospektif ve
gozlemsel olarak planlanan ¢alismaya, 6rneklem biiyiikliigii analizi sonras1 58 hasta
dahil edildi. Istatistiksel analizler igin SPSS (IBM Corp. Released 2012. IBM SPSS
Statistics for Windows, Version 21.0. Armonk, NY: IBM Corp.) programi kullanilmis
olup p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Bulgular: Calismaya dahil edilen hastalarin ortalama yas1 53,53+19,74 yil olarak
belirlenmistir. Calismaya katilanlarin %62,07’si kadin ve %37,93’1 erkektir. rScO:2
degisim degerleri ile ilk Osmolarite, son Osmolarite ve A Osmolarite degerleri
arasinda anlamli bir iliski bulunamamistir (p> 0.05). Tedavi dncesi rScOz2 degerleri ile

tedavi sonras1 rScOz degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamaistir

(p=0,337).

Sonu¢: Yiiksek serum osmolaritesine sahip hastalarin, serum osmolaritesinin
diisiiriilerek tedavi edilmesinin beyin oksijenasyonuna etkisi olmadigin1 bulduk.
Tedavi Oncesi ve sonrasi frontal rScO: oOlgiimleri ve osmolarite degisimi (A

Osmolarite) ile frontal rScO2 degisimi (A rScOz) arasinda anlamli iligki bulamadik.

Anahtar Kelimeler: NIRS, Near Infrared Spectroscopy, Hiperosmolarite, Serebral

Dolasim, Beyin Oksijenasyonu, Serebral Oksijenasyon



ABSTRACT

AIM: Hyperosmolar states that lead to osmotic dehydration in the brain cause various
neurological symptoms. As a result of pathophysiological changes, neurological
findings such as impaired consciousness, seizures and coma occur. In various diseases
in which plasma osmolarity increases, cerebral blood flow and circulation are
impaired. The aim of this study is to evaluate the change in brain oxygenation with
NIRS (Near Infrared Spectroscopy), which is a non-invasive measurement method,
and to evaluate its usefulness as a monitoring method during the treatment and follow-

up of diseases that cause hyperosmolarity.

Materials and Methods: Patients who were admitted to the emergency department
with various complaints and whose blood serum osmolarity was found to be high as a
result of the tests were examined. After the sample size analysis, 58 patients were
included in the prospective and observational study. SPSS (IBM Corp. Released 2012.
IBM SPSS Statistics for Windows, Version 21.0. Armonk, NY: IBM Corp.) program

was used for statistical analysis and p<0.05 was considered statistically significant.

Results: The mean age of the patients included in the study was 53.53+£19.74 years.
62.07% of the participants in the study were female and 37.93% were male. No
significant correlation was found between rScO2 change values and first Osmolarity,
final Osmolarity and A Osmolarity values (p> 0.05). There was no statistically
significant difference between pre-treatment rScO2 values and post-treatment rScO2

values (p=0.337).

Conclusion: We found that treating patients with high serum osmolarity by lowering
the serum osmolarity had no effect on brain oxygenation. We did not find a significant
relationship between frontal rScO2 measurements and osmolarity change (A

Osmolarity) and frontal rScO2 change (A rScO2) before and after treatment.

Keywords: NIRS, Near Infrared Spectroscopy, Hyperosmolarity, Cerebral

Circulation, Brain Oxygenation, Cerebral Oxygenation
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1. GIRIS VE AMAC

Serum (veya plazma) osmolaritesi, plazmadaki farkli c¢oziinenlerin
konsantrasyonlar1 (mmol / L cinsinden) ile belirlenir. Cogu bireyde osmolariteyi
belirleyen, bu degeri 6nemli Olgiide etkileyecek kadar yiiksek konsantrasyonda
bulunan, sodyum tuzlar1 (esas olarak kloriir ve bikarbonat), glikoz ve {iredir. Serum
osmolaritesi 2 x [Na (mmol/L)] + glukoz (mg/dL)/18 + BUN (mg/dL)/2.8 formiilii ile
hesaplanir (1,2). Kan serum osmolaritesi normal degeri 275-295 mOsm/kg arasindadir
(1). Bu seviyenin iizerindeki degerler i¢in hiperosmolar terimi kullanilir. Beyinde
osmotik dehidratasyona yol agan hiperosmolar durumlar ¢esitli ndrolojik semptomlara
sebep olmaktadir. Patofizyolojik degisiklikler sonucu biling bozuklugu, ndbet ve koma
gibi norolojik bulgular meydana gelmektedir. Plazma osmolaritesinin arttig1
dehidratasyon, hiperglisemi, hipernatremi, iiremi, diabetes mellitus, diyabetik
ketoasidoz ve bobrek yetersizligi gibi hastaliklarda beyin kan akimi ve dolasimi
bozulmaktadir. Metabolik bozukluklarin beyin kan akimimi degistirdigine dair
literatiirde bir¢ok calisma bulunmaktadir (3—5). Bu metabolik bozukluklara cevap
olarak beyin, kan akimini ve kan voliimii arttirir. Akut donemde artan kan akimu,
vazokonstriiksiyona ve periferik vaskiiler rezistansa sebep olur. Akut metabolik
degisikliklerin sonucu beyin oksijenasyonun bozulup bozulmadigin1 degerlendiren
yeterli calismaya rastlanmamistir. Beynin  oksijenasyonunun  degisimini
degerlendirebilmek i¢in noninvaziv bir yontem olan near infrared spectroscopy
(NIRS) birgok ¢alismada kullanilmigtir (6—8). NIRS beyin ve doku oksijenasyonunu
Olcer. Bu yontemde, problar yardimiyla dokudaki oksi ve deoksi hemoglobin miktari
Olciiliir ve sonucta doku oksijenasyon degeri olusturulur. Bu deger saglikli insanlarda
%60-85 arasindadir. Bu yontem giintimiizde acil servis ve yogun bakimlarda beyin,
kalp gibi solid organ oksijenasyonu degerlendirmede, resiisitasyonda kullanilmaktadir.
Hiperosmolar durumlarda beyin oksijenasyonun azalacagmi ve tedavi ile
diizeltildikten sonra oksijenasyonun artacagini diislinliyoruz. Bu ¢alismanin amaci
noninvaziv bir dl¢lim yontemi olan NIRS (Near Infrared Spectroscopy) ile beyin
oksijenasyonu degisimi degerlendirilerek, hiperosmolariteye sebep olan hastaliklarin

tedavi ve takibi sirasinda monitdrizasyon yontemi olarak faydasini degerlendirmektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. VOCUT SIVI KOMPARTMANLARI VE OSMOLARITE

Toplam viicut sivist (TVS) esas olarak hiicre dist sivi (HDS) ve hiicre i¢i sivi
(HIS) olmak iizere iki bélmeden olusur. Hiicre dis1 sivi, interstisyel sivi ve kan
plazmasi olarak ikiye ayrilir. 70 kg yetiskin bir erkekte toplam viicut sivisi, viicut
agirligiin yaklasik %60'1 yani yaklasik 42 litredir. Bu oran yas, cinsiyet ve viicut yag
oranina gore degisir. Yaslandik¢a toplam viicut agirliginin, siv1 yiizdesi azalacaktir.
Bu azalma kismen, yaslanma sonucu genelde viicut agirliginda artan yag yiizdesiyle

iligkili olmasindan kaynaklanmaktadir, bu da viicuttaki su yiizdesini azaltir (9).

Kadinlar normalde erkeklerle karsilastirlldiginda daha fazla viicut yag
yiizdesine sahip olduklarindan, toplam viicut sular1 viicut agirhiginin ortalama %50's1
kadardir. Prematiire ve yeni dogan bebeklerde toplam viicut suyu, viicut agirliginin

%701’ ile %75'1 arasinda degisir.

Hiicre zari, suya serbestge gecirgen oldugu halde elektrolitler serbestce
gecemez: hiicre dis1 sivisinda sodyum tuzlari, kloriir ve bikarbonat, hiicre ici sivida ise
potasyum tuzlar1 ve biiyiilk molekiillii organik fosfatlar ana bilesenlerdir. Hiicre dist
stvi miktar1 yaglanma ile azalir. Saglikli yetigkinlerde, HDS hacmi TVS’nin yaklasik
%30 ile %40’ 11 olusturur ve hacim sodyum ve su miktarlar ile belirlenir. Hiicre dis1
s1vi hacmi esas olarak renin-anjiyotensin-aldosteron sistemi (RAAS) ve sempatik sinir
sistemi tarafindan sodyum atilimi engellenerek ve natriiiretik peptid salgisi ile sodyum

atilimu arttirilarak diizenlenir (10).

Transseliiler s1v1 olarak adlandirilan baska bir kiigiik s1vi bélmesi de vardir. Bu
bdlme sinoviyal, peritoneal, perikardiyal, goz i¢i bosluklardaki sivi ve beyin omurilik
stvisint igerir. Genellikle 6zel bir hiicre dis1 sivi tiirii olarak kabul edilir, ancak bazi
durumlarda bilesimi plazma veya interstisyel sivininkinden belirgin sekilde farkli

olabilir. Tiim transseliiler s1vilar birlikte yaklasik 1 ila 2 litre olusturur (10,11).



2.1.1. Hiicre Ici St

Viicuttaki 42 litre sivinin yaklasik 28 litresi trilyonlarca hiicrenin i¢indedir ve
toplu olarak hiicre i¢i sivi olarak adlandirilir. Hiicre igi sivi, tiim viicut agirliginin

yaklasik %40'in1 olusturur (9).

Her hiicrenin sivisi, farkli bilesenlerin kendi karisimini igerir, ancak bu
maddelerin konsantrasyonlar1 benzerlik gosterir. Hatta hiicre i¢i sivilarinin bilesimi en
ilkel mikroorganizmalardan insanlara kadar dikkate deger Olgiide benzerdir. Bu
nedenle, farkli farkli tiim hiicrelerin hiicre i¢i sivisi, birlikte biiyiik bir sivi bolmesi

olarak kabul edilir (11).

2.1.2. Hiicre Dis1 Sivi

Hiicrelerin digindaki tiim sivilara toplu olarak hiicre dis1 sivi denir. Bu sivilar
birlikte viicut agirliginin yaklasik %20'sini veya 70 kg'lik bir erkekte yaklasik 14 litreyi
olusturur. Hiicre dis1 sivinin en biiyiik iki bolmesi, HDS nin dortte liclinden (11 litre)
fazlasini olusturan interstisyel s1vi ve hiicre dis1 sivinin yaklasik dortte birini (yaklasik
3L) olusturan plazmadir. Plazma, kanin hiicresel olmayan kismidir; kapiller
membranlarin gozenekleri araciligiyla interstisyel sivi ile siirekli madde aligverisi olur.
Bu gozenekler, proteinler harig, hiicre dis1 sividaki hemen hemen tiim ¢6ziinen
maddelere kars1 oldukca gecirgendir. Bu nedenle, hiicre dis1 sivilar siirekli olarak
karisir ve plazmada daha yiiksek bir konsantrasyona sahip olan proteinler diginda,

plazma ile interstisyel sivilar yaklasik olarak ayni bilesime sahiptir (11).
2.1.3. Kan Voliumii

Kan, hiicre dis1 siviyr (plazmadaki sivi) ve hiicre i¢i siviyr (kirmizi kan
hiicrelerindeki sivi) igerir. Bununla birlikte, kan, dolasim sistemi olarak adlandirilan
kendine ait bir odacik i¢inde bulundugu i¢in ayr1 bir sivi bolmesi olarak kabul edilir.

Kan hacmi 6zellikle kardiyovaskiiler dinamiklerin kontroliinde énemlidir.

Yetiskinlerin ortalama kan hacmi, viicut agirliginin yaklagik %7'si veya

yaklasik 5 litredir. Kanin yaklasik %601 plazma ve %401 kirmiz1 kan hiicreleridir,



ancak bu ylizdeler cinsiyete, kiloya ve diger faktorlere bagli olarak farkli kisilerde
onemli 6l¢iide degisebilir (12).

2.1.4. Siv1 Degisimi ve Osmotik Denge

Hiicre i¢i ve hiicre dis1 bolmeler arasindaki sivinin dagilimi esas olarak hiicre
zar1 boyunca hareket eden kiiciik ¢oziinen molekiillerin osmotik etkisiyle belirlenir
(6zellikle sodyum kloriir ve diger elektrolitler). Bunun nedeni, hiicre zarlarinin suya
kars1 oldukca gecirgen olmasi, ancak sodyum ve kloriir gibi kii¢iik iyonlara karsi
gorece daha az gecgirgen olmasidir. Bu nedenle, su hiicre zar1 boyunca hizla hareket

eder ve hiicre igi s1v1, hiicre dis1 siv1 ile izotonik kalir (10).
2.1.5. Osmoz ve Osmotik Basing

Hiicre zarlar ¢ogu ¢oziinen maddeye kars1 daha az gecirgen, ancak suya kars1
olduk¢a gecirgendir. Hiicre zarmin bir tarafinda daha yiiksek bir ¢oziinen
konsantrasyonu oldugunda, su zar boyunca bu yiiksek konsantrasyonlu bolgeye dogru
yayilir. Bu nedenle, hiicre dis1 siviya sodyum kloriir gibi bir ¢6ziinen madde eklenirse,
su hiicre dis1 siviya dogru, hiicre zarinin her iki tarafindaki su konsantrasyonu esit
oluncaya kadar hizla diflize olur. Tam tersi bir senaryoda sodyum kloriir gibi bir

¢oOziinen hiicre dis1 sividan ¢ikarilirsa, su hiicre disi sividan hiicrelerin igerisine yayilir.
2.1.6. Osmolarite ve Osmolalite

Bir ¢6zeltinin osmolal konsantrasyonu, kilogram su basina osmol olarak ifade
edildiginde osmalalite olarak adlandirilir; ¢ozeltinin litresi basina osmol olarak ifade
edildiginde osmolarite olarak adlandirilir. Viicut sivilar gibi seyreltik ¢ozeltilerde, bu
iki terim neredeyse es anlamli olarak kullanilabilir ¢linkii farklar kiigiik oldugu icin
diizeltme gerekmez. Klinik olarak kullanilan hesaplamalarin ¢ogu osmolariteye
dayalidir ve kilogram ¢6ziicii (molal) yerine litre soliisyon (molar) basina 6l¢iiliir (2,3).
Bir ¢ozeltinin ozmolalitesi, ¢ozeltideki toplam parcacik sayisinin bir 6l¢iisiidiir. Bir
cozeltinin ozmolalitesi tiim c¢ozlinenlerin molal konsantrasyonlartyla dogrudan
iliskilidir. Ozmometre ozmolaliteyi 6lger. Polar olmayan ¢oziinenler i¢in 1 mol, 1

Osm'ye esdegerdir. Iki iyona ayrigan tuzlar i¢in 1 mol, 2 Osm verir.



2.1.6.1. Viicut Sivilarinin Osmolaritesi

Interstisyel sivinin ve plazmanm toplam osmolaritesinin yaklasik %80'i
sodyum ve kloriir iyonlarindan kaynaklanirken, hiicre i¢i sivi i¢in osmolaritenin
neredeyse yarist potasyum iyonlarindan kaynaklanir ve geri kalani diger birgok hiicre

ici madde arasinda paylastirilir.

Plazma osmolaritesi, interstisyel ve hiicre i¢i sivilardan yaklagik 1 mOsm/L
daha fazladir. Plazma ve interstisyel sivi arasindaki bu farkin sebebi, yaklagik 20 mm

Hg basing farki saglayan plazma proteinlerinin osmotik etkisidir.

Serum osmolalitesi, kloriir, sodyum (Na), proteinler, lipitler, alkoller,
bikarbonat ve glukoz gibi kan kimyasallarinin konsantrasyonundan etkilenir. Kan iire
azotu (BUN) oOlg¢limii, serum osmolalitesini hesaplamak i¢in O6nemlidir. Serum
ozmolalitesi 275-295 mOsm/kg araliginda ise normal kabul edilir. (1) Diisiik ve
yiiksek ozmolalite bolmeleri arasindaki zar su gegirgen oldugunda, su diisiik
ozmolalite bolmesinden yiiksek ozmolalite bdlmesine geger. Plazma ve hiicre i¢i
bolmeler arasindaki su taginmasinin yonii, iki ortamin nispi ozmolaliteleri tarafindan
belirlenir. Homeostaziye ulasmak i¢in sivi, 6rnegin hiicre biraz hiperozmolar bir
¢ozelti igindeyse, hiicreden olduk¢a konsantre olan diger bdlmeye dogru hareket

edecektir (9).

Serum osmolalitesi = 2 [Na (mmol/L)] + glukoz (mg/dL)/18 + BUN
(mg/dL)/2.8 formulii kullanilarak hesaplanir (1,2).

Cozeltiler, hiicrelerin hacmini degistirme yeteneklerine gore izotonik,
hipotonik veya hipertonik olarak siniflandirilir. C6zlinen maddeler bir hiicre zarindan
gecebilsin ya da gecemesin, ozmolaritesi hiicreninki ile ayni ise bir ¢dzeltinin

izozmotik oldugu soylenir.

Sirastyla hiperozmotik ve hipoozmotik ¢ozeltiler, tipik hiicre dis1 sividan daha
yiiksek veya daha diisiilk ozmolariteye sahiptir. Hiicre i¢i ve hiicre dis1 bosluklar
arasindaki s1vi hacmindeki gegici degisikliklere iire gibi oldukca gegirgen kimyasallar
neden olabilir, ancak kronik kararli siiregte bu tiir molekiillerin konsantrasyonlari iki

bolmede esit hale gelir ve hiicre i¢i hacim biiyiik 6l¢iide etkilenmez (9,12).



Kisa bir siire igerisinde hiicre igi sivi ve hiicre dis1 sivilar1 arasinda ozmotik
dengeye olusur. Stvinin hiicre zar1 boyunca transfer edilme hiz1 o kadar yiiksektir ki,
iki boélme arasindaki ozmolaritelerdeki herhangi bir esitsizlik genellikle saniyeler
icinde veya en fazla dakikalar i¢inde ortadan kaldirilir. Su, hiicre zarindan hizli bir
sekilde gecebilse de bu her zaman viicudun i¢ ve hiicre dis1 boliimlerinin ayni siirede
dengeye ulasacagini gostermez. Bunun nedeni, alinan sivilarin ¢ogunun hemen
emilmemesi, bunun yerine ozmotik dengeyi saglamak icin dolasimla tiim dokulara
tasinmasinin gerekmesidir. Su tiikettikten sonra, viicudunuzun her yerde ozmotik

dengeye ulagmasi yaklagik 30 dakikaya ihtiya¢ duyacaktir (10).

Izotonik salin hiicre dis1 siviya verildiginde hiicre dis1 sivinin ozmolaritesi
degismez. Ana sonug, hiicre dist sivinin sismesidir. Hiicre zari, pratik olarak sodyum

kloriire kars1 gecirimsizmis gibi davranir, bu nedenle ¢ogu hiicre dis1 sivida kalir.

Hiicre dis1 sivinin ozmolaritesinin arttirilmastyla, hipertonik bir ¢ozelti iv
verildiginde oldugu gibi, su hiicrelerden hiicre dist bosluga ¢ekilir. Ozmotik denge,
stv1 hiicrelerden hiicre dis1 bosluga yayildiginda ve ilave sodyum kloriiriin neredeyse
tamami hiicre dis1 bélmede kaldiginda saglanmis olur. Sonu¢ hem hiicre i¢i hem de
hiicre dis1 bosluklarda ozmolaritede bir artis ve ayrica hiicre dis1 hacimde (enjekte

edilen s1vi miktarindan daha biiyiik) net bir artistir.

Hiicre dis1 bosluga hipotonik bir ¢dzeltinin verilmesiyle, hiicre dis1 sivinin
ozmolaritesi azaltilir ve hiicre dis1 suyun bir kismi hiicrelere gegerek hiicre i¢i ve hiicre
dis1 bosluklarin ozmolaritesini dengeye getirir. Hipotonik sivinin enjeksiyonu hem
hiicre i¢i hem de hiicre dis1 hacimleri yiikseltir, ancak hiicre i¢i hacim daha dramatik

bir sekilde artar (11).
2.2. SEREBRAL DOLASIM

Her iki karotid arter ve vertebrali arter, beyne kan saglayan kafa tabanina yakin
Willis ¢emberini olusturmak i¢in birlesir. Willis poligonda ¢ikan arterler beynin
ylizeyi iizerinde hareket eder, penetran arterlere ve arteriyollere uzanan pial arterleri
olusturur. Penetran damarlar beyin dokusundan subaraknoid boslugun bir uzantisi olan
Virchow-Robin boslugu ile ayrilir. Penetran damarlar beyin dokusuna dogru iner ve

intraserebral arteriyolleri dogurur; bunlar sonunda kan ve dokular arasinda O,



karbondioksit (CO2) ve metabolitlerin degis tokusunun yapildigi kilcal damarlara
ayrilir (13).

2.2.1. Serebral Kan Akisinin Kontrolii

Yetiskinlerde normal serebral kan akisi 50 ile 65 ml/100 g beyin dokusu/dakika
arasindadir. Bu, tiim beyin i¢in yaklagik 750 ila 900 ml/dk'dir. Beyin viicut agirliginin
yaklasik %2’sini olusturur, ancak istirahat kalp debisinin %15'ini kullanir (14).

Diger dokularin ¢coguna benzer sekilde, serebral kan akis1 doku metabolizmasi
ile giiclii bir sekilde iliskilidir. Birka¢ metabolik faktoriin serebral kan akisinin
diizenlenmesine katkida bulunduguna inanilmaktadir. Bunlar CO2 konsantrasyonu,
hidrojen iyonu konsantrasyonu, O2 konsantrasyonu ve astrositler tarafindan salinan

maddeler ile diizenlenen bolgesel kan akisidir.

CO2 ve H' konsantrasyonu fazlaliklar1 serebral kan akisini arttirir. Beyni
perfiize eden arteriyel kandaki karbondioksit konsantrasyonundaki bir artis, beyin kan
akisin1 6nemli Slgiide artirir (15). COz2'nin viicut sivilarindaki suyla birleserek daha
sonra H' olusturmak {izere ayrisan karbonik asit iireterek serebral kan akigini arttirdigi
varsayllmaktadir. H" daha sonra serebral arterlerin dilatasyonunu indiikler, dilatasyon
H" konsantrasyonundaki normal kan akig sinirinin kabaca iki katina kadar olan artigla

hemen hemen dogru orantilidir.

Beyin dokusunun asitligini ve dolayisiyla H" konsantrasyonunu yiikselten
diger kimyasallar da beyin kan akigini artiracaktir. Bu kategoriye laktik asit, piruvik

asit ve doku metabolizmasi tarafindan tiretilen diger asidik molekiiller dahildir (10).

Beyin kan akisi birkag yolla diizenlenir. Bu CO2 ve H" gibi asitlerin varlig,
oksijen eksikligi ve astrositlerden salinan/atilan maddeler ile olur. H+
konsantrasyonunda meydana gelen bir artis ndronal aktiviteyi belirgin sekilde inhibe
eder. Bu artigin sonucunda, CO2 ve diger asit olusturucular1 atabilmek i¢in beyin
dokusu kan akiginda artig olur. Asitlerin ortadan kaldirilmasrtyla beyindeki hiicre i¢i ve

dis1 sivilarda denge saglanir ve noronal aktivitenin korunmasi saglanmais olur.

Beyin dokusunda normal yogunlukta bir aktivite sirasinda yaklasik olarak 3,5
(£0.2) ml O2/100 g beyin dokusu/dakika oksijen tiiketimi olur. Mevcut beyin kan akisi

oksijen saglamada yetersiz kaldig1 zaman aninda gelisen vazodilatasyon ile kan akis1



artis1 saglanir. BOylece oksijen tranferi yeterli boyutlara ulagtirilmig olur. Burdaki
diizenleyici sistem beyinde oldugu gibi ayn1 sekilde koroner arterlerde, iskelet kasinda
ve viicudun diger ¢ogu bolgesinde de vardir. Beyin dokusunda normal oksijen basinci
35- 40 mm Hg’dir. 30 mm Hg altinda bir degerde beyin kan akisinda hizla artis
meydana gelir. Bu diizenleme beyinde oksijen basincinin 20 mm Hg gibi koma gibi

agir tablolara yol acacak diizeylere diismesini engeller (10).

Astrositler yildiz seklinde, merkezi sinir sistemindeki kan damarlarini
cevrelemis, noronlar1 koruyan ve destekleyen hiicrelerdir. Bu ndronal olmayan
hiicrelerin kan damarlari ile olan ¢oklu projektif temaslar1 sayesinde norovaskiiler bir
iletisim ag1 kurulmus olur. Sinaptik glutamat salinimi néronal NMDA (N-metil-D-
aspartat) reseptorlerini aktive ederek astrositlerde Ca2+'nin hiicre i¢ine girmesine ve
nitrik oksit sentazin (nNOS) aktivasyonuna neden olur. Bdylece nitrik oksit olugur ve
astrositlere bitisik arteriollerde vazodilatasyon meydana gelir (16). Arasidonik asit
metabolitleri, potasyum iyonlari, adenozin ve ¢evre uyarict néronlarin aktivasyonuna
yanit olarak astrositler tarafindan iiretilen diger kimyasallarin lokal vazodilatasyonda

rol oynadig1 diisiiniilmektedir (17).

Bir diger kranial kan akist diizenleme mekanizmast ise serebral
otoregiilasyondur (14). Arteriyel basingtaki degisikliklere kars1 beyni korur. Giinliik
aktivite, heyecan, agir spor veya uyku sirasinda arter basinct Snemli Olgiide
dalgalanabilir. Serebral kan akimi 60 ve 150 mm Hg arasindaki ortalama arteriyel
basing degerlerinde uygun otoregiilasyonu yapabilir ve serebral kan akisim
diizeltebilir. Oto regiilasyonun bozulmasi, beyin akiminin kontroliinii 6nemli derecede
kan basincina bagimli hale getirir (10). Preeklampsi, vaskiiler disfonksiyon,
ateroskleroz, yaslilik ve kronik hipertansiyon sonucunda serebral kan akimi gesitli
faktorlere bagli bozulur. Siiphelenilen mekanizma artan kan akimina bagh vaskiiler
endotelyumun bozulmasi ve olusan 6dem olabilir (10). Yaslanma ve hipertansiyon
varliginin otoregiilasyonu bozdugu ve beyin kan akiminin daha yiiksek kan basincina
bagimli oldugunu diisiindiirmesi sebebiyle bu hastalarda tansiyon regiilasyonun yeterli

saglanmadig1 belirtilmistir (14).

Sempatik sinir sisteminin, boyunda bulunan servikal sempatik gangliyonlarin

servikal arterleri innervasyonu ve dolayisiyla beyindeki biiyiik arterleri etkilemesiyle



beyin dolagiminda etkisi bulunur. Ancak sempatik sinirlerin kesilmesi veya hafif/orta
derecede uyarilmasinin etkisi minimal diizeyde kalir. Serebral otoregiilasyon

sayesinde bu etki minimum diizeyde kalir (10).

Beynin mikro sirkiilasyonunu olusturan kilcal damarlarin dagilimi metabolik
gereksinimlere gore degisir. Gri maddenin metabolik hizi, ak maddeye gore, 4 kat fazla
olmasi sebebiyle burada kilcal damarlarin yogunlugu ve kan akis hiz1 benzer sekilde
yaklasik 4 kat daha yiiksektir. Yiiksek tansiyonu olan kisilerde beynin kilcal
damarlarina giden arteriollerin damar duvarlar1 kalinlagir. Damarlarin  spasmi
sayesinde yiiksek basincin kilcallara iletimi engellenir. Bu mekanizmanin basarisiz
olmasinin sonucu ise beyin dokusuna artan sivi transiidasyonu ile beyin 6édemine,

koma ve Oliime ilerleyistir.

Beyin metabolizmasi toplam viicut metabolizmasinin %15’ine denk gelir.
Beyin dokusunun birincil enerji kaynagi glikozdur. Beyinde enerji {iretimi aerobik
solunumla gergeklesir. Anaerobik metabolizmanin yoklugu nedeniyle kanda yaklasik
5-10 saniye siiren ani mutlak Oz yoklugu biling kaybina yol agar. Normal kosullarda
kilcal damarlarda bulunan glukoz beyin metabolizmasinin devam ettirilmesi igin
yeterlidir. Noronlarda 2 dakikalik enerji kaynagi olarak glikojen seklinde
depolanabilir. Noronlarin hiicre i¢ine glikozun taginmasi, diger viicut hiicrelerinden
farkl olarak, insiilin bagimsiz olarak gergeklesir. Bu durum insiilin yetersizligi olan
diyabet hastalar1 i¢in hayati bir mekanizmadir ve zihinsel islev kayb1 bu sayede
minimuma iner. Bununla birlikte insiilin asir1 kullanimi sonrasi glukoz noéronlar
disindaki hiicrelerin icine hizla girer ve kanda néronlari beslemek i¢in yetersiz
diizeyde glikoz kalir. Bu da psikotik bozukluklara, zihinsel islev bozukluguna hatta
komaya sebep olabilir (14).

2.3. NEAR-INFRARED SPECTROSCOPY (NIRS)

Near-infrared spectroscopy (NIRS), beyin ve diger dokulardaki kan
oksijenasyonu ve hemodinamisindeki degisiklikleri 6lgmek i¢in kullanilan invaziv
olmayan bir yontemdir. Ik olarak 1980'lerde tanitildi ve o zamandan beri hem
arastirma hem de klinik uygulamalar i¢in 6nemli bir arag haline geldi (18). NIRS"in ilk
gelisimi, yakin kizilétesi 15181in dokuya niifuz edebildiginin ve oksijenize/deoksijenize

hemoglobin  tarafindan  emilebildiginin  kesfedilmesinden  esinlenmistir.



Arastirmacilar, beyin aktivitesini invaziv olmayan bir sekilde izlemenin bir yolunu
saglayan ve kan oksijenasyon seviyelerindeki degisiklikleri 6l¢mek icin teknikler
gelistirmeye basladilar (18). Beyin ve akcigerler gibi dokular, NIRS kullanilarak
oksijen satiirasyon seviyeleri agisindan analiz edilebilir. Dokularda kromofor
molekiilleri (oksihemoglobin (O2Hb) ve deoksihemoglobin (HHD), sitokrom-c
oksidaz (CCO) ve miyoglobin gibi) tarafindan emilen near infrared (yakin kizilotesi,
dalga boyu 699-1101nm) 151k miktarim1 6lgerek NIRS, hiicresel oksijenasyon ve
metabolizma hakkinda fikir verebilir (18).

Serebral oksimetrenin temel eksikligi, beynin oksijen doygunlugunu 6l¢iimii
ekstrakraniyal dokulara bagli yeterli olmayan sinyallerin sebep oldugu sonuglara
dayanmasidir. Bazi lireticiler, ikincil dedektdrlerin bunun olmasini 6nlemede yardimci
oldugunu kesfetti. Kafa derisi hakkindaki bilgiler daha yakin olan birinci dedektor
tarafindan saglanirken, daha derin dokular hakkindaki bilgiler daha uzaktaki ikinci
dedektor tarafindan saglanir. Bu nedenle, derin dokudaki bilgileri ile ilk dedektérden

toplanan veriler ¢oziimlenerek yeni bir yontem kullanilmis oldu (19).

NIRS'!n beyin dokusu oksijenasyonunu degerlendirmedeki rolii dolayisiyla
yenidogan bakimi, beyin hasari ve inme hastalar1 da dahil olmak iizere bir¢cok alanda
kullanilabilir olmas1 6nemlidir. NIRS ile kritik hastalarin yonetiminde, gerekli serebral
oksijenasyonun stirekli ve ger¢ek zamanli bir 6l¢iimiinii saglanir. Ayni1 zamanda beyin
dokusunun oksijenasyon durumundaki degisiklikleri saptamasini saglayarak beyin
hasar1 gelistirme riski tasiyan hastalarin belirlenmesine yardimci olabilir. NIRS'in
kullanildig1 alanlardan biri, bebeklerde serebral kan akisinin incelenmesiydi.
Aragtirmacilar, yasamin ilk yilinda serebral kan akisinda meydana gelen gelisimsel
degisiklikleri incelemek i¢in NIRS" kullandilar ve beyin gelisimi ile islevi hakkinda
onemli bilgiler sagladilar (20). Ilerleyen yillarda NIRS, &zellikle dikkat, hafiza ve dil
isleme gibi gorevler sirasinda beyin aktivitesindeki degisiklikleri incelemek icin
biligsel sinirbilim aragtirmalarinda giderek daha fazla kullanildi. NIRS ayrica klinik
ortamlarda, 6zellikle travmatik beyin hasari, inme ve diger durumlar1 olan hastalarda

beyin oksijenasyonundaki degisiklikleri izlemek i¢in kullanilmistir (21,22).

NIRS'!n en 6nemli avantajlarindan biri, invaziv olmayan dogasidir. NIRS,

herhangi bir radyasyon maruziyeti veya kontrast madde kullanimin1 gerektirmez, bu
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da onu beyin dokusu oksijenasyonunu degerlendirmek i¢in glivenli ve uygun maliyetli
bir yontem haline getirir (6). NIRS ayrica portatiftir ve ameliyathanede, yogun bakim
tinitesinde veya sahada kullanilabilir, bu da onu saglik profesyonelleri i¢in ¢ok yonlii
bir ara¢ haline getirir. Avantajlarina ragmen, NIRS'n bazi sinirlamalart da vardir.
Ornegin, beynin ayrintili bir goriintiisiinii saglayamaz ve daha derin beyin yapilarmi

degil, yalnizca serebral korteksin oksijenlenmesini degerlendirebilir (21).

Kardiyopulmoner resiisitasyon (CPR) sirasinda beyin oksijenlenmesini
degerlendirmek icin yakin kizilétesi spektroskopi (NIRS) kullanilmistir. CPR, kalp
durmasi yasayan kisilerde normal dolagimi ve solunumu eski haline getirmek ig¢in
kullanilan hayat kurtarici bir prosediirdiir. Bununla birlikte, CPR sirasinda kan akiginin
olmamasi beynin oksijenlenmesinin azalmasina yol agarak beyin hasarina veya 6liime
neden olabilir. NIRS'm spontan dolagimin geri doniisiinii tahmin etmede yararl bir

arag olabilecegini diistiniilmektedir (23).
2.4. HIPERGLISEMI

Diyabetik ketoasidoz (DKA), hiperozmolar hiperglisemik durum (HHS) ve
diger diglisemik durumlar acil hekiminin sik karsilagtig1 ayn1 zamanda biiytik klinik
ve tedavi onemi olan noktalardir. DKA siklikla tip 1 diabetes mellitus (T1DM)
hastalarinda ortaya ¢ikar, ancak tip 2 diyabetli hastalarinda yiiksek stres altinda da
ortaya ¢ikabilir. Benzer sekilde HHS, T2DM'de daha sik goriilirken, T1DM'de de
ortaya ¢ikma ihtimali vardir (24). Diyabetik olmayan hiperglisemi ile acil servise
basvuran hastalarda daha yiiksek mortalite ve hastanede kalis siiresi ile iligkilidir (25).
Ancak acil servise bagvuran hiperglisemik hastalarin ¢ogunda ne DKA ne de HHS

tanis1 konulmaz ve bagvuranlarin 6nemli bir cogunlugu diyabetlerinden habersizdir.

Amerika Birlesik Devletleri'nde yapilan c¢aligmalarda, aslinda diyabetik
olanlarin 6nemli bir kisminin hastaligindan habersiz oldugunu ve yaklasik yiizde
38'inde de teshis edilmemis prediyabet (bozulmus acglik glukozu) varligini ortaya
koymustur (26). Belirgin hiperglisemi (6rn. rastgele kan sekeri >200 mg/dL) ve
poliiiri, polidipsi ve noktiiri gibi semptomlar1 olan hastalarda tani i¢in daha fazla teste
gerek yoktur. Geriye kalan bireylerde diyabet teshisi i¢in testin iki ayr1 zamanda
yapilmasini 6nerilmektedir (27). Bu gruptaki diyabet ve pre-diyabet siipheli hastalarin

teshisi ayaktan veya yatan hasta servislerinde yapilabilmektedir.

11



2.4.1. Patofizyoloji

Hem DKA hem de HHS patofizyolojisinde en 6nemli bulgu, DKA'da
ketogenezin  eklenmesiyle, hiperglisemi ve dehidratasyondur. Glukagon,
katekolaminler, kortizol ve biiylime hormonu gibi diizenleyici hormonlarin
dolasimdaki artisiyla baglantili olusan insiilin yetmezligi, bu bozukluklarin her ikisini
de tanimlar (24). Benzer patofizyolojik siirecler, hiperglisemik olmayan akut
hastaliklarda meydana gelen hiperglisemiyi de aciklayabilir. Bu hormonal
mekanizmanin aktivasyonu ve insiilinopeni ile glukojenik enzimler ( fosfoenol piruvat
karboksilaz-PEPCK) aktive olur (28). Akut hipergliseminin etiyolojisinin ¢okca
sebepleri vardir. Artmis oranda glukoneogenez, glikojenoliz ve insiilin eksikligi
nedeniyle viicut hiicreleri (siklikla kas ve yag hiicreleri) tarafindan glukoz kullanimi
azalir. Buna ozmotik dilirez ve dehidratasyon eslik eder. Boylece, glomeriiler
filtrasyon hizinda bir azalma ve glikozun klirensinde meydana gelir, dolayisiyla

hiperglisemi siddetlenir (24). Gecikmis tedavi hiperglisemik krize neden olur.

DKA vakalariin %15'inden daha fazlasi yeni tan1 almig TIDM’le ve HHS
vakalariin %7-17'si diyabet baslangici ile iligkilidir (29,30). Yetersiz insiilin
uygulamasi ve enfeksiyon, hiperglisemik krizlerin en sik rastlanan prespite edici
faktorleri arasindadir. Diger faktorler arasinda ameliyat, travma, gebelik, akut
kardiyovaskiiler olaylar (miyokard enfarktiisii vs.), akut abdominal siire¢ler (apandisit,
pankreatit vs.) ve azalmis su alimi (bozuk susama mekanizmasi, fiziksel veya norolojik
bozukluklar nedeniyle suya ulagsmada zorluk) bulunur (31). Bir kisim hastalarda

tetikleyici bir neden bulunamamustir.
2.4.2. Acil Serviste Hiperglisemi Yonetimi

Acil servise bagvuran hiperglisemik hastalarda tani konmamis diyabetin
taninmasi, DKA/HHS varliginin saptanmasi ve diyabet yonetimi 6nem arz etmektedir.
Hidrasyon, insiilin uygulamasi1 ve elektrolit dengesizliklerinin diizeltilmesi, ciddi

hiperglisemik durumlarin tedavisindeki esaslardir.

Hem DKA hem de HHS'nin potansiyel olarak yiiksek mortaliteye sahip olmasi
nedeniyle, acil servise hiperglisemi ile gelen hastalarin ilk degerlendirilmeleri

yapilirken kapsamli bir muayene gereklidir. Bunlar, yeterli havayolu destegi, uygun
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intravendz (IV) yol, siirekli kardiyak monitdrizasyon ve aldigi-¢cikardigi takibi gibi
prosediirleri igerir. Diyabetik bir hastada hiperglisemi etyolojisini belirlemek igin
hastanin tibbi gegmisi ¢cok énemlidir. Oykiide en sik, kullanilan ilaglara (insiilin/oral
antidiyabetik) uyumsuzluk, ruhsal bozukluklar ve uyusturucu madde kullanimi
saptanir. Prespite eden faktorleri ve hiperglisemi ciddiyetini degerlendirmek ig¢in
yapilacak tetkikler serum glukoz seviyeleri, hemoglobin Alc, temel bir metabolik
panel, arteriyel kan gazi ve serum ketonlari, karaciger enzimleri, tam idrar tahlili,

kardiyak enzimler ile tam kan sayimi (CBC) olmalidur.

Laboratuvar verilerinden; diizeltilmis sodyum, serum ozmolalitesi, anyon acig1
ve dehidratasyon derecesi tedaviyi yonlendirecek en onemli bulgulardir. Terapdtik
yanita gore serum glukoz diizeyi ve elektrolit degerlerinin 6l¢iimii tekrarlanmalidir

(24).
2.4.2.1. Tam

Serum pH <7.30, bikabonat <15 mEq/L veya artmis anyon a¢1g1 >10mEq/L ya

da serum osmolarite >320 saptanmasiyla ayirici tani yapilir.
2.4.2.2. Tedavi

Intravendz hidrasyon hem DKA hem de HHS'de mutlaka ilk verilecek tedavi
olmalidir. Intravaskiiler hacmin ve renal perfiizyonun tekrar saglanmasi sonucu artan
klirens ile kan glukozunu ve ketonlarin atimi kolaylasir. Intravendz hidrasyon ile
kandaki diizenleyici hormonlarin konsantrasyonlarini azalir. Genel olarak izotonik
salin baslangic tedavide ilk olarak tercih edilir. DKA'l1 bireylerde ortalama s1v1 agig1
3 ila 6 L arasinda degisirken, HHS'li bireylerde 8 ila 10 L arasinda degisebilir.
Hidrasyon a¢igimin DKA'da 100 mL/kg ve HHS'de 100-200 mL/kg oldugu tahmin
edilmektedir (24). Siv1 agigim1 gidermek icin once izotonik salin 500-1000 mL/saat
hizinda 24 saat infiize edilir, sonrasinda 250-500 mL/saat hizinda 9%0.9 veya %0.45

salin inflizyonu karar1 verilir.

Serum sodyum seviyesi, hidrasyon durumu ve idrar ¢ikis1 degerlendirilerek
stv1 degisimine karar verilir. Genel olarak, diisiik kan sodyumlu hastalarda 9%0.9 NaCl
tercih edilir, ancak normal, yiiksek serum sodyumu veya hiperozmolalitesi olan

hastalara siklikla %0.45 NaCl verilir (30). Plazma glikoz seviyesi 200 ve 250 mg/dL
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arasinda oldugunda, hipoglisemiden kaginmak ve ketonemi diizeltilene kadar

intravendz olarak %5 veya 10 dekstroz uygulanir.

Insiilin tedavinin temel taslarindan biridir ve hemen baslanmalidir. Yakin
zamana kadar, intravenoz regiiler insiilin, hiperglisemik acil hastalarin ¢ogunlugu i¢in
tercih edilen tedavi yontemiydi. Deri alt1 insiilin ile tedavinin, intravendz insiilinle
karsilagtirildiginda  ketoasidozun ¢oziilme siiresinin  birbirine esit oldugu
diisiiniilmektedir (32). Insiilin hepatik glukoneogenezi, lipolizi ve ketogenezi inhibe
eder (33). Bununla birlikte, serum potasyumu en az >3.3 mEq/L olana kadar insiilin
uygulanmamalidir. DKA tedavisinde ilk doz instilin genellikle 0,1 U/kg bolus olarak
uygulanir ve 0,1 U/kg/saat siirekli infiizyon ile devam edilir. Son bulgular baslangi¢
bolus dozunun yerine, 0,14 U/kg/saat'lik baslangi¢c inflizyonun da benzer sonuglari
oldugunu gostermistir (34). infiizyon hiz1, kan sekerini en az 50 mg/dL/saat diisiirecek
sekilde ayarlanir. Plazma glukoz konsantrasyonu 200 mg/dL'nin altina diistiiglinde
insiilin hiz1 diisiirtilebilir (minimum hiz 0,5 U/saat) ve tedavide IV dekstroz verilebilir.
HHS'li hastalarda-, insiilin inflizyon hiz1 daha yiiksek bir glikoz seviyesine (300

mg/dL) geldigi zaman azaltilmasi diisiiniilmelidir (24).
a. Potasyum tedavisi:

DKA ve HHS’li hastalarin ortak bir 6zelligi, viicuttaki toplam potasyumun 3-
Smmol/kg oraninda tiiketilmesiyle olusan agiktir. Hipertonisite, insiilinopeni ve asidoz
sebebiyle potasyumun hiicre i¢i bolmeden hiicre disi bolmeye gecer ve ilk kan
potasyum seviyeleri genellikle normal aralikta veya daha yiiksek ¢ikar (35). Sivi ve
insiilin tedavisi, kardiyak kollaps riskini artiran hizli bir hiicre icine potasyum
kaymasina neden olur. Bu nedenle, serum potasyum seviyesi 5.0 mEq/L'nin altinda
oldugunda, 4-5 mEq/L’lik potasyum diizeyi hedeflenerek erken IV potasyum
tedavisine baslanmalidir. Idrar ¢ikisinda azalma veya ciddi bozulmus bdbrek
fonksiyonu durumunda, yalnizca diisik potasyum diizeyi varligi ve siki

monitdrizasyon-takip yapilabiliyorsa replasman uygulanmalidir.
b. Bikarbonat tedavisi:

Bikarbonatin DKA'da kullanimi tartismalidir ve siddetli metabolik asidoz (pH

6.9) varliginda onerilmektedir (24). Bununla birlikte, higbir arastirma bu tedavinin
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etkinligini gostermemistir. Bikarbonat tedavisi tamamen risksiz degildir ve potansiyel
zararli sonuglarinin ¢erisinde serebral 6dem, hipokalemi, rebound asidoz, hipoksi ve

hipernatremi yer alir (36).
c. Hiperosmolarite:

Hiperosmolarite olumsuz sonuglarla baglantili olmasina ragmen, 6zel bir
tedavi Onerisi bulunmamaktadir. Osmolaritenin diizeltilmesinde giivenli sinir konusu
yetiskinlerde, ¢ocuklara gére daha az 6nem arz eder. Pediatrik hastalarla yapilan son
caligmalar beyin 6deminin sebebinin osmolariteden ziyade yetersiz siv1 resiisitasyonu

ve azalmis serebral perflizyona baglanmistir (37).

d. DKA'nin rezoliisyon kriterleri:
Kan glukoz seviyesinin 250 mg/dL altina inmesi ve asagidakilerden en az ikisi:

Anyon agi1ginin normallesmesi, vendz veya arteriyel kan gazi pH >7.3ve serum
bikarbonat seviyesi > 18mEq/L (25). Bozulmus bobrek klirens nedeniyle
ketonemi/ketoniiri 36 saate kadar devam edebilir. Ketoasidozdan iyilesen hastalarda
yogun salin inflizyonuna bagli olarak hiperkloremik non-anyon acikli metabolik
asidoz gelisebilir. Bunun bir sonucu olarak, serum bikarbonati gegici olarak kloriir ile

"degistirildigi" i¢in hemen normale dénmeyebilir
e. HHS'nin tedavi kriterleri:

Baslangica gore iyilesmis bir mental durum, <250 mg/dL'lik glikoz degeri ve

efektif serum osmolalite degerinin <310 mmol/kg olmasidir.
2.5. HIPERNATREMI

Hipernatremi, H20 kayiplarinin sodyum kayiplarindan fazla oldugu birlesik su
ve elektrolit eksikligiyle olusur. Bu durum net su kaybindan veya daha nadiren
hipertonik sodyum kazancindan da kaynaklanabilir. Hipernatreminin devam etmesi
i¢in susama mekanizmasinda bir sikint1 veya suyu alamamak ile olmahdir. Ozellikle,
hipernatremiye yogun bakim {initesinde sik rastlanir ve ¢ogunluk nedenler arasinda

yetersiz serbest su destegi, hacim resiisitasyonu yaparken hipertonik sodyum

15



yiiklenmesi veya hipertonik bikarbonat tedavisi, akut bobrek hasari1 ve/veya ditiretik
verilmesi bulunur (38). Hipernatremi en tipik olarak hastane disindaki renal olmayan

yerlerden serbest su kayiplari ile iligkilidir (39).
Hipernatreminin nedenleri sunlardir (40):
2.5.1. Net Su Kaybiyla

Bu, hipernatreminin en rastlanan nedenidir ve renal- renal olmayan kayiplar

olarak ikiye ayrilir.
2.5.1.1. Bobrek Kaynakh Su Kayiplan

Norojenik veya santral diyabet insipidus: Beyin travmasi, yer kaplayan
lezyonlar veya enfeksiyonlar neden olabilir. Kalitsal ndrojenik diabetes insipidus,

arjinin-vazopressin (AVP) genindeki mutasyonlarla iligskilendirilmistir.

Nefrojenik diyabet insipidusa bobrek yetmezligi, hiperkalsemi veya
hipokalemi gibi elektrolit bozukluklar1 veya lityum, foskarnet, amfoterisin,
vazopressin reseptorii antagonistleri, demeclosiklin ve metoksifluran dahil ila¢ yan
etkileri neden olabilir. Kalitsal nedenler arasinda V2 vasopressin reseptor geni,
aquaporin-2 geni veya aquaporin-1 genindeki fonksiyon eksikligine neden olan

mutasyonlar yer alir (41).

Edinilmis nefrojenik DI'nin en yaygin nedeni lityumdur. Lityum, zihinsel
bozuklukta lityumun farmakolojik hedefi olduguna inanilan bir kinaz olan renal
glikojen sentaz kinaz-3'i (GSK3) inhibe ederek sebep olur (42). Bununla birlikte,
lityum, uzun stireli ilag kullaniomindan sonra kronik tiibiilo-interstisyel hasar
olusumuna ve kronik bobrek hastaligina neden olur ve ilacin birakilmasina ragmen

diyabet insipud hala devam edebilir.
2.5.1.2. Bobrek Dis1 Su Kaybi

Hipodipsi, hipertonisiteye ragmen susuzlugun olmamasi ile karakterizedir. Bu
sirkumventrikiiler bolgedeki anormal susuzluk, AVP salinim1 ve infiltratif, neoplastik,
vaskiiler, konjenital travmatik hastaliklariyla iligkilendirilmistir. Adipsisi olan

hastalarda siklikla hem AVP salinimi hem de susama eksikligi gortiliir (43).
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Yeri doldurulamamamis, algilanamayan solunum sistemi kayiplari ve cilt
kayiplar (terleme ve yaniklar), kusma, ishal, nazogastrik drenaj ve enterokutanoz
fistiil varlig1 gastrointestinal kayiplardandir. Burada ishal daha sik rastlanan bir
sebeptir. Ozellikle, ozmotik ishal ve viral gastroenteritler genellikle yogun Na ve K
konsantrasyonlari ile digki tiretirler, bu da su kaybi ve hipernatremiye neden olur;
aksine, sekretuvar diyare tipik olarak izotonik digkilamaya neden olur, dolayisiyla

hipovolemi ve hipovolemik hiponatremi ile sonuglanir.
2.5.1.3. Hipertonik Sodyum Alimina Bagh Hipernatremi

Sodyum bikarbonat ampuller, hipertonik saline goére kabaca iki kat daha
hipertoniktir, bu nedenle seyreltilmemis ampullerin infiizyonu kandaki sodyum

diizeyinde dnemli artiglara neden olur.

Beslenme, ¢ok tuz tiiketimi, deniz suyunun yutulmasi, hipertonik lavmanlar,
hipertonik c¢ozeltiler kullanarak diyaliz, primeri hiperaldosteronizm ve cushing

sendromu diger sebepler arasindadir.

Teshis: hipernatreminin kaynagi kapsamli bir Oyki, klinik muayene ve

laboratuvar testleri ile belirlenir.
2.5.2. Oykii ve Fizik Muayene

Hastanin tibbi Oykiisli, hipernatreminin etiyolojisini belirlemek ve tedaviye
rehberlik etmek i¢in hayati 6nem tasir. Travmatik beyin hasar1 olan hastalarda santrali
diyabet insipidus olabilirken, zihinsel bozuklugu olan ve lityum ilaci alan veya daha
once kullanmis olan hastalarda nefrojenik diyabet insipidus gelisme olasilig1 daha
yiiksektir. Tedavi 6nerilerinin formiile edilmesine yardimci olacagindan, hastanin tibbi
gecmisi de hipernatreminin kronik olup olmadigimi degerlendirmek icin gereklidir.
Akut hipernatremi son 48 saat icinde baglamis olmas1 gerekirken, kronik hipernatremi
48 saatten uzun siiredir semptomlar1 olan veya baslangig siiresi belirsiz olan hastalar
icin kullanilan bir terimdir. Akut hipernatremisi olan hastalar, hipernatremisi kademeli
olarak gelisen hastalara gore genellikle daha siddetli semptomlara sahip olacaktir.
Uyusukluk, halsizlik ve sinirlilige ek olarak, bu semptomlar nobetlere ve komaya
kadar ilerleyebilir (44). Akut hipernatremide beyin hiicrelerinin ani kii¢lilmesi

parankimal veya subaraknoid kanamalara ve/veya subdural hematomlara neden
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olabilir; ancak gen¢ ve yeni dogan hastalarin bu damar problemlerine sahip olma
olasiligt daha yiiksektir. Ozmotik membran yaralanmasi da hipernatremik
rabdomiyoliz ile sonuglanabilir (45). Cogunlukla merkezi sinir siteminde hiicre ici
ozmolitlerin birikmesiyle, kronik hipernatreminin semptomlar1 daha az belirgin

olacaktir.

Hastanin hacim durumunun belirlenmesi hipernatremi tedavisinde en énemli
konulardan biridir. Bir hastanin tibbi dykiisii ve fizik muayene yoluyla birincil amag,
es zamanli bir tuz kaybi olup olmadigini belirlemektir. Hacim durumlarina bagh

olarak, bireyler ilk degerlendirmeden sonra ii¢ kategoriden birine siniflandirilabilir:
2.5.2.1. Sodyum Kaybiyla Hipernatremi

Hipovolemik hipernatremisi olan hastalar hem su hem de tuz kaybederler,
ancak su daha hizli kaybedilir. Tipik olarak, kayiplar bobreklerden veya
gastrointestinal sistemden kaynaklanir. Tasikardi ve ortostatik hipotansiyon gibi
hipovolemi semptomlar1 ve gostergeleri belirgin olacaktir. idrar sodyum o6l¢iimii
ayirict tanida faydalidir. Gastrointestinal kayiplarda, idrar sodyumu diisiik

saptanacaktir ve bu da korunmus bir renal su kapasitesini gosterir.
2.5.2.2. Normal Sodyum Konsantrasyonlu Hipernatremi

Ovolemik hipernatremi, tuz kaybi olmaksizin renal veya ekstrarenal su
kaybindan gelisebilir. Bu kisilerde genellikle zayiflamig tat algisi, su alimini kontrol
etmede yetersizlik veya AVP'nin islevini engelleyen norolojik veya renal bir bozukluk
vardir. Muayenede hipovolemi veya hipervolemi belirtisi olmayacaktir. Renal
kayiplar1 olan hastalarda idrar ozmolalitesi plazma ozmolalitesinden daha diisiik

olacaktir.
2.5.2.3. Sodyum Alimi Artisi ile Hipernatremi

Bu daha seyrek goriiliir ve toplam viicut suyundaki artig1 asan toplam viicut
tuzundaki artistan kaynaklanir (goreceli su aci81). Bu grupta hipernatremiye, sodyum
bikarbonat enjeksiyonu, hipertonik beslenme formdilleri, oral veya intravendz sodyum
kloriir inflizyonu, deniz suyu tiiketimi, yanhslikla ytliksek tuz banyolar ile hipertonik
diyaliz ve primer hiperaldosteronizm gibi hipertonik sodyum kazanimi neden olur

(40). Bu kategorideki hastalar, 6dem gibi asir1 hacim belirtileri gésterecektir.
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Laboratuvar testleri, 6zellikle hipernatreminin en belirgin belirtilerinden biri
olan diisiik farkindalik durumu nedeniyle kapsamli bir tibbi &ykii sunamayan
hastalarda, nedensel unsurlarin degerlendirilmesini yapabilmek ¢ok onemlidir. AVP
iretiminin bir fonksiyonu olarak idrar ozmolalitesi, etiyolojiyi daha fazla kategorize
etmek ve renal su konsantrasyon kapasitesinin bozulmamais olup olmadigini belirlemek
icin muhtemelen yapilacak ilk 6nemli testtir. Hipotalamik veya renal disfonksiyonun
yoklugunda, hipernatremi meydana gelirse kan ozmolalitesindeki es zamanli artis
AVP iiretimi uyarilacaktir. Bu, idrarin ozmolalitesinin 600-800 mosmol/kg'in {izerine
¢ikmasia neden olacaktir. Idrarin ozmolalitesine dayanarak ayirici tani yapilabilir.
Idrar ozmolaritesi 300’{in altinda saptanmasi santal ve nefrojenik diyabet insipudu
distindiirtir. 800 {izeri yiliksek idrar ozmolaritesi karsilanmamis su kaybi
(gastrointestinal kayip vs.) veya sodyum aliminin ¢ok oldugunu gosterir. Ozmotik
diiirez sebepleri (mannitol, glukoz, iire, NaCl) ve parsiyel santral/nefrojenik diyabet

insipudlar orta derecede idrar osmolaritesiyle hipernatremi olustururular.
2.6. UREMI

Tibbi gelismeler, baslangicta siddetli bobrek yetmezliginin tiim belirtilerini
iceren lireminin seyrini ve tanimin1 degistirmistir. Bir zamanlar {iremi semptomlari
olarak kabul edilen, hacim yiiklenmesine bagli hipertansiyon, hipokalsemik tetani ve
eritropoietin  eksikligine bagli anemi, nedenleri belirlendiginden tanimdan
cikartilmistir. Klinik olarak, iiremi artik birbiriyle baglantili birka¢ bilesene sahip bir
durumu karakterize etmek icin kullanilmaktadir. Bobrekler, homeostazin
korunmasinda 6nemli bir rol oynar ve ayn1 zamanda endokrin bezler olarak hareket

ederek tiremik sendromun komplikasyonuna katkida bulunur.

Kandaki yiiksek iire konsantrasyonu, tanimlanan ilk retansiyon iiriintiydii ve
bu yiiksek konsantrasyon, azotlu metabolik son {iriin retansiyonu ile iliskili duruma
adin1 veren seydi: liremi. Sonraki analizler, ¢ok cesitli ilave ¢6zlinen maddelerin de

tutuldugunu ileri siirdii (46).

Normalde saglikli bobrekler tarafindan atilan birgok kimyasal, kademeli olarak
tutulur ve tiremik sendroma yol agar. Bu maddeler, kanda birikme egilimleri nedeniyle

tiremik retansiyon soliitleri ve herhangi bir biyolojik veya biyokimyasal aktiviteye
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sahiplerse iiremik toksinler olarak bilinirler. Bu tiir maddelerin birikmesinin neden

oldugu yavas, endojen sarhosluk, ¢ok ¢esitli viicut sistemlerini olumsuz etkiler.

Olasi tiremik toksin adaylarina yonelik kapsamli aragtirmalara ragmen, hicbir
madde iiremik sendromla kesin olarak iligkilendirilmemistir. Hastaliktan sorumlu olan

tiremik toksinin higbir zaman tespit edilememe ihtimali vardir.

Vaskiiler hastalik ve hipertansiyon, anemi, gastrointestinal semptomlar,
mineral ve kemik bozukluklar1 (6nceki adiyla renal osteodistrofi), iyon ve su
metabolizmast bozukluklari, endokrin disfonksiyon, immiinolojik ve noérolojik
hastaliklar ve nihayetinde liremik koma, hekimlerin karsilasabilecegi durumlardir.

(Tablo 1)

Tablo 1. Uremi sebebiyle olusan klinik bulgular

Gunlik uyku hali,uykusuzluk, hafiza
ve konsantrasyon bozukluklari, bas
agrisi, konfiizyon

Santral sinir sistemi

Periferik sinir sistemi Polinérit, huzursuz bacak, kramp
Gastrointestinal Anoreksi, bulanti, parotit
gastroparezi, stomatit
Hematolojik Anemi, pthtilasma bozukluklar:
Kardiovaskiler Hipertansiyon, ateroskleroz,
koroner arter hastalig
Cilt Kasinty, cilt kurulugu, kalsifilaksi
Endokrinoloji Biiyiime geriligi ve infertilite
Osteoartikiiler Sekonder hiperparatiroidi,
osteomalazi, b2-microglobulin
amiloidozis
Beslenme Malniitrisyon, kilo kaybi,
kas yikami
Immiinite Asilara yetersiz immiin yanit,

enfeksiyonlara kars1 duyarlilik artis1
Metabolik asidoz, hiperfostatemi,
Biyokimasal hiperkalemi

Progresif bobrek fonksiyonu kaybi olanlarda, iiremi gelisimi kesin olarak
belirlenemeyebilir. Glomeriiler filtrasyonu, normal hizin %50'sinin hemen altinda olan
kisilerde (30 yasinda viicut-yiizey alaninin 1.73 m2'si basina dakikada 100 ila 120 ml

arasinda degisir) liremi semptomlarinin derecesi azalabilir. Bitkinlik gibi iireminin
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erken belirtileri belirsizdir ve bozuklugun tanimlanmasini zorlastirir. Ek olarak, artik
bobrek yetmezliginin seyrini azaltabiliriz, ancak iiremiyi iyilestirmenin tek yolu
bobrek fonksiyonunu diizeltmektir. Bir hastada iiremi varsa diyalizin mi yoksa

transplantasyonun mu avantajli olacagini belirlemek gerekir.

Diyaliz, tiremi tedavisine giderek daha fazla hakim oluyor, ¢iinkii biiyiik
Olciide donor bobrek sayist az. 1995 ve 1999 yillari arasinda hem hemodiyaliz hem de
periton diyalizi i¢in 5 yillik sagkalim oranlar1 %35'in altindaydi. Ortalama olarak,
diyaliz hastalar1 yilda iki kez hastaneye kaldirilir ve yasam kaliteleri genellikle

diistiktiir.

Bir diyaliz hastasinin tiim hastaliklar1 iiremiye baglanamaz. Gergekten de
diyalizde ilerlemeler, tipik liremik semptomlarin yogunlugu azaldigindan, iireminin
sonuglarini ayirt etmeyi daha da zorlastirmistir. Diyaliz alan hastalar simdi, Depner'iin
"kalint1 sendromu" olarak adlandirdig yeni bir durumdan muzdariptir (47). Bu durum,
kismen iyilesmis liremi, hiicre dis1 sivi hacmindeki dalgalanmalar ve biyo-uyumsuz
maddelere maruz kalma gibi diyalizin olumsuz yan etkilerinden ve asidemi,
hiperfosfatemi gibi kalic1 inorganik iyon bozukluklarindan olusur. Bazi bireylerde
rezidiiel sendrom, artan yas ve bobrek fonksiyon kaybindan sorumlu sistemik

bozukluklarin etkileri ile siddetlenir.

Diyalize giren hastalarin karmasik bir durumu olmasia ragmen, organik
atiklarin bir kisminin ortadan kaldirilmasinda yetersizdir. Diislik bir glomeriiler
filtrasyon hiziyla karsilastirildiginda, geleneksel diyaliz, ¢dziinen maddelerin cogunun
uzaklastirarak yalnizca kismi olarak iyilestirir ancak birkagini da uzaklagtiramaz.
Renal replasman tedavisi hastalarin hayatta kalmasina yardimci olur, ancak bu
sinirlamalar nedeniyle iiremik semptomlar1 tamamen ortadan kaldirmaz.
Transplantasyonun bu rezidiiel durumu ¢6zmesi, diyalize ragmen ¢oziinmiis toksin
birikiminin zararli sonuglara sahip oldugunu gostermektedir. Glomeriiler filtrasyon
hizin1 normal degerin yarisindan fazlasina geri getirebilen basarili transplantasyon,
genel yasam kalitesini, uyku, cinsel islev, bilis, egzersiz yetenegi gibi belirli islevleri

onemli olgiide etkiler (48,49).
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2.6.1. Bobrek Tarafindan Atilan ve Uremide Tutulan Maddeler

Tutulan soliitlerin ¢oklugu, semptomlarin ¢esitliligi ve karmasikligi, iliskili
¢Oziinenlerin  tanimlanmasin1  zorlastirmistir.  Cesitli  bilesiklerin ~ plazma
konsantrasyonlari, bozulmus zihinsel isleve neden olma konusunda iireden daha ¢ok
iliskilidir. Cesitli kimyasallar, 6zellikle guanidinler, beyin {izerindeki varsayilan

etkileriyle uyumlu olarak beyin omurilik sivisinda birikir (50).

Ure, bobrek tarafindan atilan ve bobrek yetmezligi olan bireylerin kaninda ilk
kesfedilen ve en ¢ok bulunan organik ¢6ziinen maddedir. Su anda, tire klirensi hedef
seviyelerine ulagmak i¢in hemodiyaliz hem de periton diyalizi regete edilmektedir.

Bununla birlikte, tirenin kendisi tiremik hastaliga sadece miitevazi bir katkida bulunur.

Uremide biriken diger basit nitrojen igeren ¢dziinenler arasinda alifatik aminler
olan monometilamin, dimetilamin ve trimetilamin bulunur. Hem bagirsak bakterileri
hem de insan hiicreleri bu kimyasallar1 iretir. Fizyolojik pH'ta pozitif olarak
yiiklenirler ve aralikli hemodiyaliz sirasinda eliminasyonlari, biraz asidik hiicre ici
bolme i¢inde tercih ettikleri dagilim nedeniyle engellenebilir (51). Trimetilamin, tiremi
hastalarinin {iremik fetorundan veya balik nefesinden sorumludur ve aminler hem
insanlarda hem de hayvanlarda beyin fonksiyonlarinin azalmasiyla iliskilendirilmistir

(52).

Cogu iiremik ¢dziinen aromatik formdadir. Uremik fenoller, bitkilerde bulunan
aromatik kimyasallarin yani sira tirozin ve fenilalanin amino asitlerinden kaynaklanir
. Benzer bir sekilde, triptofan ve bitkisel indoller indol iiretir. Metilaminlerin aksine,
konjuge fenoller ve indoller genellikle negatif yikliidiir ve bobrek yetmezliginde
bulunan anyon ag¢iginin genislemesine katkida bulunur. Atik fenollerin ve indollerin
ndrotransmiterlere yapisal benzerligi, bu kimyasallarin merkezi sinir sisteminin
islevine miidahale ettigi endisesini uyandirdi; ancak tek tek bu bilesiklerin
toksisitesinin kaniti simirhidir. P-kresol, kolonik bakteriler tarafindan tirozin ve
fenilalanin'den iiretilir ve daha sonra siilfat ile konjuge olarak dolasima giren bir
fenoldiir. Yiiksek p-kresol seviyeleri, diyaliz alan bireylerde kotii sonuclarla

iligkilendirilmistir (53).
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2.6.2. Diyaliz Yoluyla Soliitlerin Eliminasyonu

Teorik olarak Uremi, soliit liretimini azaltarak tedavi edilebilir, ancak bu
gercekte yapilmaz. Farkli guanidinler, indoller ve fenoller dahil olmak {izere cesitli
cozlinenlerin olusumu, yiiksek protein tiikketimi ile artar. Diyalizin bulunmasindan
once, klinisyenler protein kisitlamasinin bobrek yetmezligi olan hastalarda {iremik
semptomlar1 hafiflettigini kesfettiler (54). Bununla birlikte, protein kisitlamasinin
olumsuz sonuglar1 olabilir ve su anda diyalize giren hastalarin her giin viicut agirliginin

kilogrami basina 1,2 g protein tiiketmesi Onerilmektedir.

Su anda, bobrek yetmezligi olan hastalarin coguna haftada ii¢ kez hemodiyaliz
uygulanmaktadir. Her diyaliz seansinda toplam viicut lire konsantrasyonunun yaklasik
ticte ikisi atilir. Hemodiyaliz (HEMO) Calismast fraksiyonel iire atiliminin
arttirtlmasinin sonuglari iyilestirmedigini gostermistir (55). Bir¢ok ¢6ziinen maddenin
eliminasyonu, yiiksek molekiiler biiyiikliikleri, protein baglamalar1 veya viicut
boliimlerinde sekestrasyonlari nedeniyle engellenir. Bu nedenle, bu soliitlerin plazma
konsantrasyonlari,  geleneksel  diyaliz ~ alan  bireylerde = normal  iire
konsantrasyonlarindan ¢ok daha ytiksek kalir. Normal diyaliz prosediiriinde yapilan

cesitli ayarlamalar, bu ¢6ziinen maddelerin eliminasyonunu iyilestirebilir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. ARASTIRMANIN TURU VE PLANLANMASI

Bu ¢alismada Saglik Bilimleri Universitesi Prof. Dr. Cemil Tascioglu Sehir
Hastanesi yetigkin acil servise ¢esitli sikayetlerle basvurmus ve tetkikleri sonucu kan
serum osmolaritesi yiiksek saptanan hastalar incelendi. Prospektif ve gdzlemsel olarak
planlanan ¢aligmada, Acil Tip uzmani ve 4. y1l asistan hekimlerden olusan arastirmact
ekip tarafindan hasta takip cizelgeleri olusturuldu. Caligma oncesi yapilmis olan
orneklem biiylikliigli analizi sonrast 58 hasta calismaya dahil edildi. Arastirmaya
katilan hastalarin kan biyokimya sonuglarinda yer alan sodyum, glukoz ve BUN (kan
tire azotu) degerleri ile osmolarite hesabinda kullanilan formiilden yararlanilarak,
hesaplanmis serum osmolarite degeri belirlendi. Normal aralik olan 275-295 mOsm/L
tizerindeki osmolarite degerleri hiperosmolar olarak kabul edildi. Kan serum
osmolaritesi yiiksek saptanan 18 yas ve iizerindeki hastanin kendisinden veya bilinci
kapal1 ise birinci derece yakinindan ¢aligmaya katilim igin goniillii onami alindi.
Arastirmaya katilmay1 kabul etmeyen ve dislama kriterlerine uyan hastalar ¢aligma

dis1 birakildi. (Tablo2)

Tablo 2. Caligmaya dahil edilmeme kriterleri

1. Calismaya katilma konusunda kendisi veya hastanin

bilinci kapali ise yakinindan yazili ve sozlii onam

alinamayan hastalar

18 yasindan kiictik hastalar

Gebelik oykiisii

Travma maruziyeti

Transfiizyon endikasyonu olan anemi

Akut solunum sikintisi olan desatiire hastalar

Akut Subaraknoid kanama, intraserebral hemoraji veya

infarkt: olan hastalar

8. Intraserebral kitlesi veya beyin metastazi oldugu
diistintilen herhangi bir malignitesi olan hastalar

9. Bazal GKS degeri bilinmeyen alzheimer, demans,
parkinson gibi kronik nérodejeneratif hastalik 5ykisii
olan hastalar

10. Merkezi sinir sistemi enfeksiyonu tanisi1 almig hastalar

Dahil edilmeme
kriterleri

Nk W
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3.2. VERILERIN TOPLANMASI

Hastaya ait sosyodemografik veriler (yas, cinsiyet), vital bulgular (tansiyon,
nabiz vs.), bagvuru anindaki sikayetler, laboratuvar sonuglari, hesaplanmis osmolarite
degerleri (tedavi Oncesi ve sonrasi), serebral NIRS 6l¢iim degerleri (tedavi oncesi ve
sonrasi), ek hastaliklar, acil serviste sonlanim (taburcu, servis veya yogun bakim
yatis1) ¢alisma formlarina kaydedildi. Beyin oksijenasyonun degerlendirilmesinde
INVOS 5100C (Covidien — Medtronic, Minneapolis, MN, USA) Cerebral Somatic
Oximetre marka cihaz kullanildi. Cihaza ait tek kullanimlik problar frontal bolge, alin
orta hata yapistirilarak hastalarin bagvuru anindan itibaren NIRS ile siirekli

monitdrizasyonu saglandi. Tedavi 6ncesi ve sonras1 NIRS 6l¢tim degerleri (rScOz2) not

edildi.

Calisma Oncesi yapilan 6rneklem biiytlikliigii analizi ile aragtirmaya 58 hastanin
katilim1 planlandi. Bagvuru aninda goniillii onami alinmis 71 hasta calismaya dahil
edildi. Onam alinmis olan hastalardan tedavi red, izinsiz terk, yetersiz veri, teknik
yetersizlik (cihazin kullanimda olmasi, yetersiz prob vs.) gibi sebeplerle 13 kisi

calisma disinda birakildi.
3.3. ETIK KURUL ONAYI

Saglik Bilimleri Universitesi Prof. Dr. Cemil Tascioglu Sehir Hastanesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu’nun 14/02/2022 tarihli toplantisinda alinan onay sonrast,
hastalardan yazili onam alinarak veriler toplanmaya baglanmistir. (Say1: E-48670771-

514.99, Karar no: 2022/28)
3.4 ISTATISTIKSEL ANALIZ

Koch C. ve ark. tarafindan yapilan ¢alismanin bulgularina dayanarak onsel gii¢
analizi yapimstir (56). Orneklem biiyiikliigii, rSO2 frontal T1 degiskeni dikkate
alarak hesaplanmistir. Toplam 50 hasta i¢in rSO2 frontal T1 degeri, ScvO2 > %70
grubunda (n=37) 62.81 + 8.06 ve ScvO2<%70 grubunda (n=13) 53.54 + 15.48 olarak
bulunmustur. Caligmanin giicii 0.80 ve alfa degeri 0.05 iken gerekli olan minimum
ornek biiytikliigli grup basina n=29 olmak iizere toplam 58 hasta olarak tahmin edildi.

Gli¢ analizi GPower 3.1.9.4 altinda yapild1 (http://www.gpower.hhu.de/).
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Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilk testi ile incelenmistir.
Siirekli degiskenler ortalamatstandart sapma ve medyan(minimum:maksimum)
degerleriyle ifade edilmistir. Kategorik degiskenler ise n(%) ile ifade edilmistir.
Normallik testi sonucuna gore bagimli degiskenler arasinda yapilan karsilastirmalarda
bagimli 6rneklem t testi ya da Wilcoxon testi; bagimsiz iki grup arasinda yapilan
karsilagtirmalarda bagimsiz O6rneklem t testi ya da Mann Whitney U testi; grup
sayisinin ikiden fazla olmasi durumunda ise ANOVA testi ya da Kruskal Wallis testi
kullanilmistir. Grup sayisinin ikiden fazla oldugu durumda farkliligi meydana getiren
gruplar1 ya da gruplar1 belirlemek i¢in Dunn-Bonferroni yaklagimi kullanilarak ¢oklu
kargilagtirma prosediirleri uygulanmistir. Siirekli degiskenler arasindaki iligkiler
korelasyon analizi ile incelenmis olup Spearman korelasyon katsayis1 hesaplanmustir.
[statistiksel analizler i¢in SPSS (IBM Corp. Released 2012. IBM SPSS Statistics for
Windows, Version 21.0. Armonk, NY: IBM Corp.) programi kullanilmig olup p<0.05

istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen hastalarin ortalama yas1 53,53+19,74 yil olarak
belirlenmistir. Calismaya katilanlarin %62,07(n:36)’si kadin ve %37,93(n:22)’i
erkektir. Hastalarin sikayetleri incelendiginde %068,97(n:40)’sinde halsizlik,
%27,59(n:16)’unda bas donmesi, %22,41(n:13)’inde bulanti ve kusma,
%12,07(n:7)’sinde karin agrisi, %8,62(n:5)’sinde nefes darligi, %6,90(n:4)’inda genel
durum bozuklugu, %6,90(n:4)’inda goglis agrisi, %5,17(n:3)’sinde  Oksiiriik,
%5,17(n:3)’sinde soguk terleme, %1,72(n:1)’inde bas agrisi, %1,72(n:1)’inde biling
bulanikligi, %1,72(n:1)’inde ishal ve %1,72(n:1)’inde sik idrara c¢ikma varlig
saptanmistir. Hastalarda goriilen kronik hastaliklar incelendiginde katilimcilarin
%59,90’inda Tip 2 DM, %48,28’inde hipertansiyon, %?24,14’tinde Tip 1 DM,
%20,69’unda koroner arter hastaligi, %15,52°sinde kronik bobrek yetersizligi,
%6,90’1inda SVO, %?3,45’inde astim, %3,45’inde epilepsi, %3,45’inde KOAH,
%1,72’sinde Demans/Alzheimer ve %1,72’sinde Akciger malignitesi varligi

saptanmugstir. (Tablo 3)

Katilimcilarin  medyan ilk  osmolarite  degeri  304(minimum:296-
maksimum:356), medyan son osmolarite degeri 292,50(minimum:273-
maksimum:320), ortalama ilk rScO2 degeri 63,21+13,62, ortalama son rScO2 degeri
62,17£13,41, medyan sistol TA 6l¢iimii 127(minimum:92-maksimum:200), medyan
diyastolik TA ol¢iimii 71(minimum:54-maskimum:100), medyan nabiz degeri
90(minimum:63-maskimum:140), medyan ates Olgimi  36(minimum:36-
maskimum:37,50), medyan solunum sayist 16(minimum:15-maskimum:30), medyan
SPO2 degeri 98(minimum:95-maskimum:100), medyan GKS puani 15(minimum:9-
maskimum:15), medyan WBC degeri 9,05(minimum:5, 1 8-maskimum:35,48), medyan
Hemoglobin degeri 13,60(minimum:0-maskimum:19,50), medyan Kreatinin degeri
1,20(minimum:0,56-maskimum:11), medyan CRP degeri 5,87(minimum:0,60-
maskimum:340), ortalama potasyum degeri 4,84+0,75, medyan sodyum degeri
133(minimum:122-maskimum:164), medyan kontrol sodyum degeri
137(minimum:128-maskimum:154), medyan {ire degeri 47(minimum:19-

maskimum:267), medyan kontrol {ire degeri 42(minimum:l4-maskimum:232),
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medyan glukoz degeri 500(minimum:90-maskimum:959), ortalama kontrol glukoz
degeri 204,60+71,39, medyan Laktat degeri 1,94(minimum:0,59-maskimum:5,45),
medyan pH Ol¢limii 7,34(minimum:6,92-maskimum:7,51), medyan HCO3 degeri
22(minimum:4-maskimum:38,40) ve ortalama PCO: degeri 38,59+9,01 olarak
belirlenmistir. (Tablo 4)

Tablo 3. Calisamaya Katilanlarin Demografik ve Klinik Ozellikleri

n=58
Yas 53,53+19,74
Cinsiyet
Kadin 36(%62,07)
Erkek 22(%37,93)
Sikayetler
Halsizlik 40(%68,97)
Bas Donmesi 16(%27,59)
Bulanti Kusma 13(%22,41)
Karin Agrist 7(%12,07)
Nefes Darligt 5(%8,62)
Genel Durum Bozuklugu 4(%6,90)
Gogiis Agrisi 4(%6,90)
Oksiiriik 3(%5,17)
Soguk Terleme 3(%5,17)
Bas Agrisi 1(%]1,72)
Biling Bulamiklig: 1(%1,72)
Ishal 1(%1,72)
Stk Idrara Cikma 1(%1,72)
Kronik Hastaliklar
Tip 2 DM 33(%56,90)
Hipertansiyon 28(%48,28)
Tip 1 DM 14(%24,14)
Koroner Arter Hastalig 12(%20,69)
Kronik Bébrek Yetersizligi 9(%15,52)
SVo 4(%6,90)
Astim 2(%3,45)
Epilepsi 2(%3,45)
KOAH 2(%3,45)
Demans/Alzheimer 1(%1,72)
Akciger Malignitesi 1(%1,72)
Sonlanim
Taburcu 42(%72,41)
Servis 15(%25,86)
Yogun Bakim 1(%1,72)

Veriler n(%) ve ortalamazxstandart sapma olarak ifade edilmigtir.
KOAH: Kronik obstriiktif akciger hastaligi, SVO: Serebrovaskiiler olaylar (gegirilmis iskemi/hemoraji)
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Tablo 4. Calisamaya Katilanlarin Kan Laboratuvar ve Vital Bulgulari

n=58

Ik Osmolarite ! (mOsm/L)

304(296:356)

Son Osmolarite > (mOsm/L)

292,50(273:320)

Ik rScO; ! (%) 63,21+13,62
Son rSc0:? (%) 62,17+13,41
Sistolik TA (mm/Hg) 127(92:200)
Diyastolik TA (mm/Hg) 71(54:100)
Nabiz (atim/dk) 90(63:140)
Ates (°C) 36(36:37,50)
Dakika Solunum Sayis1 16(15:30)
SO: (%) 98(95:100)
GKS 15(9:15)
WBC (x103/ul) 9,05(5,18:35,48)
Hemoglobin (g/L) 13,60(0:19,50)
Kreatinin (mg/dL) 1,20(0,56:11)
CRP (mg/dL) 5,87(0,60:340)
Potasyum (mg/dL) 4,84+0,75
Sodyum (mg/dL) 133(122:164)
Kontrol Sodyum? (mg/dL) 137(128:154)
Ure (mg/dL) 47(19:267)
Kontrol Ure? (mg/dL) 42(14:232)
Glukoz (mg/dL) 500(90:959)
Kontrol Glukoz? (mg/dL) 204,60+71,39
Laktat (mmol/L) 1,94(0,59:5,45)
pH 7,34(6,92:7,51)
HCO3 (mmol/L) 22(4:38,40)
pCO; (mmol/L) 38,59+9,01

Veriler medyan(minimum:maksimum) ve ortalamaxstandart sapma olarak ifade edilmistir.

!: Bagvuru amnda/tedavi éncesi 6l¢iilmiis degerleri ifade etmektedir.
2: Tedavi sonrast Ol¢iilmiis degerleri ifade etmektedir.

TA: tansiyon, SO2: Oksijen satiirasyonu, CRP: C Reaktif Protein, GKS: Glaskow Koma Skalast WBC: Beyaz kan

hiicresi, °C: Celsius, rScOz: Rejyonel serebral oksijen satiirasyonu, pCO2: Parsiyel karbondioksit basinct.

Hiperosmolariteye sebep olan tanilar agisindan incelendiginde hiperglisemi-
tiremi birlikteligi 19 (%32,76), hipernatremi-iiremi birlikteligi 1 (%1,72), izole
hiperglisemi varlig1 32(%55,17), izole tiremi varlig1 6 (%10,34) hastada mevcuttu.
(Sekil 1) ilk rScO2 degerleri ile ilk Osmolarite, son Osmolarite ve A Osmolarite
degerleri arasinda anlamli bir iliski bulunamamaistir (p> 0.05). Son rScO2 degerleri ile
ilk Osmolarite, son Osmolarite ve A Osmolarite degerleri arasinda anlamli bir iligki
bulunamamaistir (p> 0.05). rScO2 degisim degerleri ile ilk Osmolarite, son Osmolarite

ve A Osmolarite degerleri arasinda anlamli bir iliski bulunamamaistir (p> 0.05). (Tablo

5)
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Hiperglisemi, Uremi izole Hiperglisemi izole Uremi Uremi, Hipernatremi
Sekil 1. Hiperosmolariteye sebep olan tanilar
Tablo 5. rScO2 Degisimi, Osmolarite Degisimi Arasinda Iliski
I1k! rScO: Son? rScO; A rScO; *
Is p-degeri Is p-degeri Is p-degeri
Ik Osmolarite ! -0,20 0,135 -0,15 0,246 0,11 0,405
(mOsm/L)
Son Osmolarite? -0,18 0,174 -0,17 0,193 0,02 0,867
(mOsm/L)
A Osmolarite* -0,05 0,684 -0,01 0,966 0,02 0,859
(mOsm/L)

rs: Spearman korelasyon katsayist

* A Osmolarite; Son (tedavi sonrasi) Osmolarite 6l¢iim degerlerinin ilk Osmolarite 6l¢iim degerlerine gére

hesaplanan yiizde degigimini ifade etmektedir.

A rScO2; Son (tedavi sonrasi) rScO: olgiim degerlerinin ilk rScO: olgiim degerlerine gére hesaplanan yiizde

degisimini ifade etmektedir.

!+ Basvuru aninda/tedavi éncesi él¢iilmiis degerleri ifade etmektedir.

2: Tedavi sonrasi 6l¢iilmiis degerleri ifade etmektedir.

[k rScO2 degerleri ile iire degerleri arasinda istatistiksel olarak ters yonlii

anlamli iligki bulunmustur (p=0,003). Hastalarin iire degerleri arttik¢a ilk rScO2

degerlerinin azaldig1 ya da hastalarin {ire degerleri azaldik¢a ilk rScO2 degerlerinin

arttig1 sdylenebilir. Ik rScO2 degerleri ile sodyum, glukoz ve laktat degerleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli iliski bulunamamaistir (p>0,05). (Tablo 6)
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Tablo 6. ilk* rScO2 ve Osmolarite ile Lab. Bulgular1 Arasindaki iliski

ik rScO;
rs p-degeri
Sodyum (mg/dL) 0,04 0,775
Ure (mg/dL) -0,38 0,003
Glukoz (mg/dL) 0,15 0,252
Laktat (mmol/L) 0,12 0,356

rs. Spearman korelasyon katsayisi
*: Basvuru aninda/tedavi oncesi 6l¢iilmiis degerleri ifade etmektedir.

Son rScO2 degerleri ile kontrol iire degerleri arasinda istatistiksel olarak ters
yonli anlaml iligki bulunmustur (p=0,001). Hastalarin kontrol {ire degerleri arttik¢a
son rScO2 degerlerinin azaldig1 ya da hastalarin kontrol iire degerleri azaldik¢a son
rScO2 degerlerinin arttig1 sdylenebilir. Son rScO2 degerleri ile sodyum, glukoz ve
laktat degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski bulunamamistir (p>0,05).

(Tablo 7)

Tablo 7. Son* rScO2 ve osmolarite ile Lab. bulgulari arasindaki iliski

Son rScO;
Is p-degeri
Kontrol* Sodyum (mg/dL) -0,004 0,978
Kontrol Ure (mg/dL) -0,437 0,001
Kontrol Glukoz (mg/dL) 0,119 0,373
Laktat (mmol/L) 0,183 0,169

rs: Spearman korelasyon katsayisi
*: Kontrol ve Son él¢iilmiis olan degerler tedavi sonrasi olgiilmiis degerleri ifade etmektedir.

Katilimeilarin ilk rScO2 ve son rScO2 6l¢iim degerleri arasindaki degisimin
hesaplanmasi ile elde edilen A rScO2 gruplar1 arasinda kan laboratuvar bulgular1 ve
vital bulgular1 karsilastirilmis ve sonuglara Tablo 8 de yer verilmistir. Tablo 8 de yer
verilen degiskenler bakimindan rScO2 degisim gruplar1 arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark bulunamamistir (p>0,05).
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Tablo 8. NIRS Degisim (A rScO2) Gruplari Arasinda Kan Laboratuvar Bulgular1 ve Vital Bulgularin

Karsilagtirilmasi

A rScO: negatif olan

A rScO; pozitif olan

p_

ru ru ..

(§=33) (§=2l;) degeri

Yas 54(19:89) 51(18:90) 0,150¢

Sistolik TA (mmHg) 131(102:200) 123(92:180) 0,110¢

Diyastolik TA 73(54:100) 71(58:95) 0,237¢
(mmHg)

Nabiz (atim/dk) 89,50(63:140) 90(73:128) 0,652°

Ates (°C) 36,10(36:37,50) 36(36:37) 0,078°

Dakika Solunum 16(16:30) 18(15:26) 0,736°

Sayisi

SPO; (%) 98(95:100) 98(96:99) 0,897¢

GKS 15(14:15) 15(9:15) 0,124°

WBC (x103/uL) 9,78(5,18:19,40) 8,60(5,73:35,48) 0,876°

Hemoglobin (g/L) 12,95(0:16,90) 13,70(7,90:19,50) 0,391°¢

Kreatinin (mg/dL) 1,18(0,64:9,96) 1,26(0,56:11) 0,477¢

CRP (mg/dL) 7,45(0,60:340) 5,60(0,70:194) 0,328°

Potasyum (mg/dL) 4,70(3,80:6,61) 4,64(3,20:6,30) 0,215¢

Sodyum (mg/dL) 133(126:141) 133(122:164) 0,862¢

Kontrol Sodyum 137(128:143) 138(131:154) 0,848°
(mg/dL)

Ure (mg/dL) 48,50(19:267) 53(23:239) 0,671°

Kontrol Ure (mg/dL) 43,50(14:195) 35(23:232) 0,945°¢

Glukoz(mg/dL) 532(96:840) 471(90:959) 0,472°

Kontrol Glukoz 199,62+65,61 215,67+83,08 0,430¢
(mg/dL)

Laktat (mmol/L) 1,93(0,59:5,45) 1,87(1,10:5,40) 0,690°

pH 7,34(6,95:7,45) 7,34(6,92:7,51) 0,683¢

HCO;3; (mmol/L) 22(4:29,40) 21,40(4,80:38,40) 0,986°

PCO; (mmHg) 38,89+9.56 37,15+8,04 0,488¢

Veriler medyan(minimum:maksimum) ve ortalama=xstandart sapma olarak ifade edilmistir.
c: Mann Whitney U testi, d= Bagimsiz érneklem t testi
TA: tansiyon, SPO:: Kan oksijen satiirasyonu, CRP. C Reaktif Protein, GKS. Glaskow Koma Skalast WBC:

Beyaz kan hiicresi, °C: Celsius
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Tablo 9. NIRS Degisim (A rScO2) Gruplari Arasinda Kan Laboratuvar Bulgular1 ve Vital Bulgularin

Karsilastiriimasi
A rSc0; %0-10 %10-20 %20 iizeri deser
(n=33) (n=17) (n=7) p-ceg
Yas (y1l) 58 42+17,90 43.47+19,19 547542252 0,036°
Sistolik TA 130(92:200) 122(102:200)  132,50(108:180) 0,396
(mmHg)
Diyastolik TA 73(54:100) 71(57:100) 71(67:92) 0,478
(mmHg)
Nabiz (atim/dk) 92,88+16,52 86,41+13,30 106,50+17,98 0,017
Ates 36(36:37,50) 36(36:36,70) 36,10(36:37) 0,9407
Solunum Sayisi 16(16:30) 16(16:26) 20(15:26) 0,1047
SPO, (%) 98(95:100) 98(96:98) 98(96:98) 0,326"
15(9:15) 15(14:15) 15(14:15) .
GKS 14,82+1,04 14,88+0,33 14,63+0,52 0,021
WBC (x10°uL)  8,19(5,73:32,30)  10(5,18:22,32)  18,75(7,33:35,48) _ 0,005'
Hemoglobin 13,70(10,20:19,50) 13(0:18) 11,30(7,90:16,20) 0,532
(g/L)
Kreatinin 1,14(0,56:7,81) 1,05(0,60:11) 145(0,85:7,51) 0,127
(mg/dL)
CRP (mg/dL) 6,90(0,60:217,90)  4,60(0,70:168)  13,15(5,10:340) _ 0,037'
Potasyum 4,81+,68 4,70+,70 5,27+1,03 0,196°
(mg/dL)
Sodyum (mg/dL)  133(126:164) 131(122:141) 133(124:139) 0,5697
K.Sodyum* 138(131:154) 136(128:141)  135,50(131:140) 0,375
(mg/dL)
Ure (mg/dL) 46(19:244) 44(24:239) 74(21:267) 0317
K. Ure (mg/dL) 44(14:195) 34(15:232) 4350(17:182) 0,720
Glukoz (mg/dL) 477(105:768) 531(90:900) 515(112:959) 0,697f
K. Glukoz* 202,24+65,84 197,65+83,86 229,13469,16  0,573°
(mg/dL)
Laktat (mmol/L)  2,01(0,59:5,33) 1,87(0,94:5 45) 2,20(1:5,40) 0,6747
pH 7,36(7,05:7,51)  7.33(6.95:7.37) _ 7,03(6,92:7,36) 0,001
HCO; (mmol/L)  24,20(8,70:38,40)  19,30(6,30:29,40) 5,10(4:22) <0,001°
PCO, (mmHg) 39,40(23,30:52)  38,80(25,80:56)  23,95(15,30:35)  <0,001

Veriler medyan(minimum:maksimum) ve ortalama=£standart sapma olarak ifade edilmistir.
e: ANOVA testi, f= Kruskal Wallis testi
TA: tansiyon, SPO:: Kan oksijen satiirasyonu, CRP: C Reaktif Protein, GKS: Glaskow Koma Skalast WBC:

Beyaz kan hiicresi, °C: Celsius, rScO:: Rejyonel serebral oksijen saturasyonu,

*Kullanilan kisaltma ‘Kontrol’ lab degerlerini ifade etmektedir.

A 1ScO2 ylizde gruplart arasinda yapilan karsilastirmalara Tablo 9’da yer

verilmistir. Hastalarin yaglar1 bakimindan rScO2 gruplar1 arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark bulunmustur (p=0,036). Farkliligin hangi grup ya da gruplardan

kaynaklandigin1 bulabilmek i¢in alt grup analizleri yapilmistir. Alt grup analizler

sonucunda A rScO:2 oranm1 %0-10 aras1 olan hastalarin yaslarinin A rScOz oran1 %10-
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20 arasinda olan hastalara gore daha yiiksek oldugu belirlenmistir (p=0,028). Diger alt
grup karsilastirmalarinda yasa gore anlamli fark bulunamamistir (p>0,05).

GKS puanlar1 bakimindan rScO: gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmustur (p=0,021). Farkliligin hangi grup ya da gruplardan kaynaklandigini
bulabilmek i¢in alt grup analizleri yapilmistir. Alt grup analizlerde A rScOz2 oran1 %0-
10 aras1 olan hastalarin GKS puaninin A rScOz orani %20 {izeri olan hastalara gore
daha yiiksek oldugu belirlenmistir (p=0,017). Diger alt grup karsilastirmalarinda GKS
puanina gore anlamli fark bulunamamistir (p>0,05).

PCO:z degerleri bakimindan rScO:z gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmustur (p<0,001). Alt grup analizlerde A rScO2 oran1 %20 {izeri olan
hastalarin PCOz degerlerinin A rScOz orani %0-10 ve %10-20 aras1 olan hastalara gore
daha yiiksek oldugu belirlenmistir (sirasiyla p<0,001 ve p=0,006). A rScO2 oran1 %0-
10 arasinda olan hastalar ile %10-20 olan hastalar arasinda PCO:z degerleri bakimindan

fark bulunmamistir (p>0,05).

Tablo 10. Tedavi Oncesi ve Sonras1 Degerlerin Karsilastirilmasi

Tedavi
Oncesi Sonrasi (kontrol) p-degeri
Osmolarite (mOsm/L) 304(296:356)  292,50(273:320) <0,001°
rSc0; (%) 632141362 62,17+13 41 0,337
Sodyum (mg/dL) 133(122:164) 137(128:154) <0,001°
Ure (mg/dL) 47(19:267) 42(14:232) <0,001°
Glukoz (mg/dL) 500(90:959) 203,50(85:423) <0,001°

Veriler medyan(minimum:maksimum) ve ortalamazxstandart sapma olarak ifade edilmistir.
a: Wilcoxon testi, b= Bagimli érneklem t testi

Tedavi sonrasi osmolarite, iire ve glukoz degerlerinde diisiis gdzlenirken tedavi
sonrast sodyum degerlerinde artis gozlendigi belirlenmistir (sirasiyla p<0,001,
p<0,001, p<0,001 ve p<0,001). Tedavi dncesi rScO2 degerleri ile tedavi sonrasi rScO2
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir (p=0,337). (Tablo

10)
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5. TARTISMA

Calismamizin sonuglar1 hiperosmolariteye sebep olan hastaliklarin acil serviste
tedavisinin beyin oksijenasyonunda 6nemli degisiklige sebep olmadigini gosterdi.
Calismamiz  klinik pratikte osmolaritenin serebral oksijenasyona etkisinin
degerlendirildigi, literatiirdeki az sayida calismalardandir. Hiperosmolaritenin kan
vizkozitesini arttirarak, serebral kan akiminda azalmaya sebep olacagini bdylelikle
beyin oksijenasyonun azalacagini, tedavi ile oksijenasyonun artacagini ve bunu da
NIRS ile monitorize ederek gosterebilecegimizi diisiinmiistiik. Beyin oksijenasyonu,
serebral otoregiilasyon, serebral kan akisit ve serebral perfiizyon basinci gibi kritik
siirecler sonucunda saglanmis olur (14). Osmolaritenin beyin oksijenasyonuna
etkisinin arastirildigi ¢alismalar siklikla deney hayvanlari lizerinde yapilmistir. Gulati
ve arkadaslar1 yaptiklar1 caligmada hipertonik salin infiizyonu sonrasi beyin
damarlarinda dilatasyon ile beyin kan akisinin arttigin1 gostermistir (57). Bir baska
calisma, mannitol infiizyonunun serebral kan akimini degistirmedigini ve oksijen
tikketimini arttirarak serebral venlerde oksijen satiirasyonu diislirdligiinii géstermistir
(58). Sasaki ve arkadaslar1 hiperosmolar sivilarin inflizyonunun serebral arterlerde
vazodilatasyona sebep olarak serebral kan akimini arttirdigini savunmustur (59). Bu
caligsmalarin ortak 6zelligi, deneklere hiperosmolar sivilarin infiizyonu sonras1 serebral
patofizyolojik siirecler degerlendirilirken kan serum osmolaritesinin 6lgiiliip
degerlendirilmemis olmasidir. Serum osmolaritesinin akut ve kronik donemdeki
etkisini degerlendirmek klinik pratik agisindan daha faydali olabilirdi. Hastalarimizda
hiperosmolaritenin tedavi sonrasi disiiriilmesinin beyin oksijenasyonuna etkisi
istatistiksel olarak anlamli degildi. Serum osmolaritesi artmis hastalarin acil servisteki
tedavi oncesi ve sonrast NIRS 6l¢iimii ile serebral oksijenasyonunu degerlendirdigimiz
calismamizda A Osmolarite ve A rScO:2 arasinda bir korelasyon saptayamadik.
Katilimcilarda hipernatremi tanili hasta sayinin azlig1 sonuglarimizi etkilemis olabilir.
Literatiirdeki hipertonik salin inflizyonu ile yapilan deneysel ¢alismalarin gosterdigi

atmis serebral kan akimi, beyin oksijenasyonun da artisa sebep olabilirdi.

Hipergliseminin ve diyabetin beyin kan akimi ile iliskisinin incelendigi

caligmalarda beyin kan akiminda degisimin patofizyoloji aydinlatilmaya ¢alisilmistir
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(3,60). Bir calisma kronik hiperglisemi ile akut hipergliseminin, her ikisinin de
serebral kan akimin1 azalttigini vurgulamistir (60). Hiperglisemi sonrasi artmis plazma
osmolaritesi, kan vizkozitesi, vaskiiler rezistans, serebral kan akiminda azalma ile
iligkilendirilmistir (3). Ancak bu calismalarin osmolaritesi normal hiperglisemi
vakalarimi da icermesi, bizim c¢alisgmamizdan farklilasan yoOniidiir. Bu yoniiyle
degerlendirildiginde c¢alismamiz sonuglari; hiperglisemi ile yiiksek serum
osmolaritenin tedavisine ragmen beyin oksijenasyonunda anlamli degisimin
olmamasi, kan akiminin azalmasia ragmen beyin perfiizyon basincinda degisme
olmadigin1 gostermektedir. Hiperglisemik acillerden DKA ve HHS’nin klinik
sonlanimlarinin degerlendirildigi bir calismada hastalarin %38’inde DKA, %35’inde
HHS ve %27 sinde DKA-HHS birlikteligi saptanmis (61). Calismamizda, katilan
hastalarin %17’sinde DKA mevcuttu ve HHS tanis1 alan hastamiz olmadi. Bir
hiperglisemik acil tanis1 (DKA veya HHS) almamasina ragmen, ¢alismaya dahil olan
hastalarin ~ biiyiik kisminda hiperglisemi mevcuttu. Bu hastalarin  beyin
oksijenasyonunu degerlendirdigimizde tedavi Oncesi ve sonrasi rScO: Olgiimleri

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir degisim saptayamadik.

NIRS, serebral perflizyonun degerlendirilmesinde noninvaziv ve hizli bir
yontemdir. NIRS kullanilarak 6zellikle karotis damar1 darlig1 olan hastalarda ve ani
kardiyak arrest hastalarinda hipoperfiizyonun hizli tespiti ve yakin izlem yapilabilmesi
sebebiyle, etkin tibbi miidahaleler yapilabilmesine imkan saglamaktadir (23,62). Diger
oksimetrik Ol¢limlere gore avantaji, NIRS oksimetre pulsatil/non-pulsatil kan akisi
gerektirmez (63). Bir calismada NIRS’ da elde edilen dl¢iimler % olarak ifade edilmis
ve bizim calismamizla benzer sekilde, katilimcilarin rScO2 medyan degerleri %66
(IQR 61-71) olarak bulunmustur (64). Calismamizda hastalarin tedavi 6ncesi rScO2 ve

tedavi sonrasi rScO2 ortalama degeri benzer idi.

Yash hastalarda 6zellikle kardiyovaskiiler hastalik varlig1 serebral perfiizyonu
bozulmaya yol agar ve NIRS degerlerinde diisiise sebep olur (65). Yasla birlikte
kaybolan damarlarin kompliyansi, ateroskleroz, azalmis serebral metabolizma serebral
kan akiminda azalmaya sebep olabilir (66). Hastalarimizin yas ortalamasi 53,53+19,74
idi. Katilimcilarin kadin sayisi, erkeklerden fazla idi. Bir calismada geng yaslarda

beyin frontal ve temporal bolge kan akiminin erkeklere gore kadinlarda daha fazla
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oldugu ve bu farkin yaglanmayla ortadan kalktig1 gosterilmistir (67). Ayni ¢alisma yas
ve cinsiyet degiskeninin beyin metabolizmasi ve oksijen tiiketiminde bir farkliliga yol
acmadigini savunmustur (67). Calismamizda hasta yas ortalamasinin yiiksek, yas ve
cinsiyet agisindan heterojen hasta grubu olusunun, calisma sonuclarini etkilemis
olabilir. Gen¢ yas hasta grubunda hiperosmolariteye serebral fizyolojik yaniti
etkileyebilecek ateroskleroz, damar kompliyansi gibi faktdrlerin olmayisi beyin

oksijenasyonunu etkileyebilir.

Calisma sonuglarma direk etkisi olabilecek bir diger durum ise ek kronik
hastaliklarin varligidir. Katilimcilarin kronik hastaliklar1 arasinda hipertansiyon, Tip2
DM, Tipl DM, koroner arter hastaligi, kronik bobrek yetmezligi 6ykiisii vardi. Ek
hastaliklar serebral arter-venlerde ve otoregiilasyonda kronik degisikler yapar (14). Bu
calismamizin sonuglarina etki eden bir baska nedendir. Kronik ek hastaliklarin varligi
artan osmolariteye fizyolojik yanit, serebral kan akiminin degisimi yavas ve kisith

olabilir.

Tedavi Oncesi ve sonrasi rScO2 degerleri ile lire arasinda istatistiksel olarak
negatif korelasyon vardi. Literatiirde bir ¢alismada iireminin serebral kan akimini
degistirmedigi ve serebral oksijen tiiketimini azalttig1 ifade edilmistir (68).
Bulgularimiz literatiirdeki bu c¢aligmanin aksine yliksek iire degerlerinin beyin
oksijenasyonunu bozdugunu ve rScO2 degerini diisiirdligiinii géstermistir. Sprick ve
arkadaglarinin yaptigi ¢calisma ile benzer sekilde, ¢alismamizda yer alan kronik bobrek
yetmezligi oykiilii hastalarin hepsinde son dénem bdbrek yetmezligi mevcuttu (69).
Bu calismada kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda beyin kan akiminin arttigi,
oksijenasyonun azaldig1 ve bunun sebebinin iiremiden ziyade kronik anemi sebebiyle
bozulan otoregiilasyon ve azalmig oksijen tasima kapasitesi oldugu savunulmustur
(69). Calismamizda {remisi olan hastalarda, tedavi ile kandaki iire diizeyi

diistiriilmesine ragmen A NIRS degerinde istatiksel olarak anlamli fark olusmamasinin

sebebi bu olabilir.

Osmolarite ve mortalite iligkisi arastirmalara sik¢a konu olmustur. Yiiksek
serum osmolaritesine sahip hastalar (>310 mmol/L) kotii klinik sonlanim ve yiiksek

mortalite ile iligskilendirilmistir (70,71). Arastirmamiza katilan hastalarin ilk (tedavi
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Oncesi) serum osmolaritesi medyan degeri 304(296:356) ve kontrol (tedavi sonrasi)
serum osmolaritesi medyan degeri 292,50(273:320) idi. Hastalarin acil servis sonrasi
sonlanimlar1 incelendiginde; acil serviste ilk tedavileri tamamlandiktan sonra
42(%72,41) hasta taburcu, 15(%25,86) hastanin servis yatis1 ve 1(%1,72) hastanin
yogun bakim yatis1 olmustu. Caligmamizda ortalama serum osmolaritesinin yiiksek

olmayisiyla iyi prognoz/sonlanim iligkilendirilebilir.

Calismamiz serum osmolaritesinin beyin oksijenasyonuna etkisinin NIRS ile
degerlendirildigi ilk ¢aligmadir. Klinik olarak ciddi-kritik hasta sayisinin az olusu
calismamizin  eksik  yOniidiir.  Serebral otoregililasyonun diizenlenmesinin
multifaktoriyel olusu sebebiyle hastalarin osmolariteye fizyolojik yaniti ¢esitli olabilir.
Beyin oksijenasyonu yas, ek hastaliklar agisindan ayr1 ayr1 daha fazla sayida hasta ile
degerlendirilebilir. Hipernatremi hastasi sayisinin ¢alismamizda az olusu da bir diger
eksikliktir. Acil servisteki kisitli tedavi siiresi ile osmolaritedeki degisimin belirli
diizeylerde smirli kalmis olmasi da ¢alismamizdaki kisitliklardan sayilabilir.
Tedaviden 24-48 saat sonra daha genis hasta sayisi ile yapilacak degerlendirmeler

faydal1 olabilir.

6. SONUC

Calismamizin sonuglarmma dayanarak osmolaritesi yiiksek olan hastalarin
tedavi sonrasi beyin oksijenasyonlarinin erken donemde degismedigini sdyleyebiliriz.
Beyin oksijenasyonunun ge¢ donem (24-48 saat) sonuglarini degerlendiren ¢aligmalar
yapilmasi hipotezimizi destekleyebilir. Bunun sebebi serebral kan akiminin
diizenlenmesinde ¢ok sayida degiskenin etkili olmasidir. Bu degiskenlerin alt
gruplara o6zel ileri caligmalarin yapilmasi, osmolaritenin serebral oksijenasyona

etkisinin aydinlatilmasinda yararl olabilir.

38



KAYNAKLAR

1. Mahon WA, Holland J, Urowitz MB. Hyperosmolar, non-ketotic diabetic coma. Can Med
Assoc J. 1968 Dec 7;99(22):1090-2.

2. Gennari FJ. Serum Osmolality: Uses and Limitations. N Engl ] Med. 1984 Jan
12;310(2):102-5.

3. Nowaczewska M, Kaminska A, Kukulska-Pawluczuk B, Junik R, Pawlak-Osinska K. Effect
of hyperglycemia on cerebral blood flow in patients with diabetes. Diabetes Res Clin Pract. 2019
Jul;153:1-5.

4. Scalfani MT, Dhar R, Zazulia AR, Videen TO, Diringer MN. Effect of osmotic agents on
regional cerebral blood flow in traumatic brain injury. J Crit Care. 2012 Oct;27(5):526.7-526.e12.

5. Guo Z, Wu X, Fan W. Clarifying the effects of diabetes on the cerebral circulation:
Implications for stroke recovery and beyond. Brain Res Bull. 2021 Jun;171:67-74.

6. Strangman G, Boas DA, Sutton JP. Non-invasive neuroimaging using near-infrared light.

Biol Psychiatry. 2002 Oct;52(7):679-93.

7. Nicholson OA, Holdaway D, Nicholson R. Near-infrared spectroscopy in head and neck
surgery. ANZ J Surg. 2021 Mar;91(3):455-455.

8. Ritzenthaler T, Cho TH, Mechtouff L, Ong E, Turjman F, Robinson P, et al. Cerebral Near-
Infrared Spectroscopy: A Potential Approach for Thrombectomy Monitoring. Stroke. 2017
Dec;48(12):3390-2.

9. Pain RW. Body Fluid Compartments. Anaesth Intensive Care. 1977;(4).

10. Hall JE. Guyton and hall textbook of medical physiology. 14th ed. Philadelphia: Elsevier;
2020.

11. Armsoy DT. BOBREK FiZYOPATOLOJISI. Ankara: Reaktif Yaymevi; 2017.

12. Hill LL. Body Composition, Normal Electrolyte Concentrations, and the Maintenance of
Normal Volume, Tonicity, and Acid-Base Metabolism. Pediatr Clin North Am. 1990 Apr;37(2):241—
56.

13. Chandra A, Li W, Stone C, Geng X, Ding Y. The cerebral circulation and cerebrovascular
disease I: Anatomy. Brain Circ. 2017;3(2):45.

39



14. Claassen JAHR, Thijssen DHJ, Panerai RB, Faraci FM. Regulation of cerebral blood flow in
humans: physiology and clinical implications of autoregulation. Physiol Rev. 2021 Oct
1;101(4):1487-559.

15. Griine F, Kazmaier S, Stolker RJ, Visser GH, Weyland A. Carbon Dioxide Induced Changes
in Cerebral Blood Flow and Flow Velocity: Role of Cerebrovascular Resistance and Effective

Cerebral Perfusion Pressure. J Cereb Blood Flow Metab. 2015 Sep;35(9):1470-7.

16. Jeong S, Pollin KU, DuBose LE, Bunsawat K. Brain Blood Flow: The More You N.O. J
Physiol. 2022 Jan;600(1):11-3.

17. Attwell D, Buchan AM, Charpak S, Lauritzen M, MacVicar BA, Newman EA. Glial and
neuronal control of brain blood flow. Nature. 2010 Nov 11;468(7321):232-43.

18. Ferrari M, Giannini I, Sideri G, Zanette E. Continuous Non Invasive Monitoring of Human
Brain by Near Infrared Spectroscopy. In: Kreuzer F, Cain SM, Turek Z, Goldstick TK, editors.
Oxygen Transport to Tissue VII [Internet]. Boston, MA: Springer US; 1985 [cited 2023 Feb 14]. p.
873-82. (Advances in Experimental Medicine and Biology; vol. 191). Available from:
http://link.springer.com/10.1007/978-1-4684-3291-6 88

19. Murkin JM, Arango M. Near-infrared spectroscopy as an index of brain and tissue

oxygenation. Br J Anaesth. 2009 Dec;103:13—13.

20. Ferrari M, Quaresima V. A brief review on the history of human functional near-infrared

spectroscopy (fNIRS) development and fields of application. Neurolmage. 2012 Nov;63(2):921-35.

21. Hyttel-Sorensen S, Greisen G, Als-Nielsen B, Gluud C. Cerebral near-infrared spectroscopy
monitoring for prevention of brain injury in very preterm infants. Cochrane Neonatal Group, editor.
Cochrane Database Syst Rev [Internet]. 2017 Sep 4 [cited 2023 Feb 14];2017(10). Available from:
http://doi.wiley.com/10.1002/14651858.CD011506.pub2

22. Davies DJ, Su Z, Clancy MT, Lucas SJE, Dehghani H, Logan A, et al. Near-Infrared
Spectroscopy in the Monitoring of Adult Traumatic Brain Injury: A Review. J Neurotrauma. 2015
Jul;32(13):933-41.

23. Asim K, Gokhan E, Ozlem B, Ozcan Y, Deniz O, Kamil K, et al. Near infrared
spectrophotometry (cerebral oximetry) in predicting the return of spontaneous circulation in out-of-

hospital cardiac arrest. Am J Emerg Med. 2014 Jan;32(1):14-7.

24, Kitabchi AE, Umpierrez GE, Miles JM, Fisher JN. Hyperglycemic Crises in Adult Patients
With Diabetes. Diabetes Care. 2009 Jul 1;32(7):1335-43.

25. Martin WG, Galligan J, Simpson S, Greenaway T, Burgess J. Admission blood glucose
predicts mortality and length of stay in patients admitted through the emergency department: BGL,
mortality and length of stay. Intern Med J. 2015 Sep;45(9):916-24.

40



26. Menke A, Casagrande S, Geiss L, Cowie CC. Prevalence of and Trends in Diabetes Among
Adults in the United States, 1988-2012. JAMA. 2015 Sep 8;314(10):1021.

217. American Diabetes Association. 6. Glycemic Targets: Standards of Medical Care in

Diabetes—2021. Diabetes Care. 2021 Jan 1;44(Supplement_1):S73-84.

28. Schade DS, Eaton RP. The Temporal Relationship between Endogenously Secreted Stress
Hormones and Metabolic Decompensation in Diabetic Man*. J Clin Endocrinol Metab. 1980

Jan;50(1):131-6.

29. Lévy-Marchal C, Patterson CC, Green A, on behalf of the EURODIAB ACE Study Group.
Geographical variation of presentation at diagnosis of Type I diabetes in children: the EURODIAB
Study: Diabetologia. 2001 Oct;44(S3):B75-80.

30. Kitabchi AE, Umpierrez GE, Murphy MB, Barrett EJ, Kreisberg RA, Malone JI, et al.
Management of Hyperglycemic Crises in Patients With Diabetes. Diabetes Care. 2001 Jan
1;24(1):131-53.

31. Wachtel TJ, Silliman RA, Lamberton P. Predisposing Factors for the Diabetic Hyperosmolar
State.

32. Umpierrez GE, Latif K, Stoever J, Cuervo R, Park L, X. Freire A, et al. Efficacy of
subcutaneous insulin lispro versus continuous intravenous regular insulin for the treatment of patients

with diabetic ketoacidosis. Am J Med. 2004 Sep;117(5):291-6.

33. Luzi L, Barrett EJ, Groop LC, Ferrannini E, DeFRONZO RA. Metabolic Effects of Low-
Dose Insulin Therapy on Glucose Metabolism in Diabetic Ketoacidosis. 1988;37.

34. Goyal N, Miller JB, Sankey SS, Mossallam U. Utility of Initial Bolus Insulin in the
Treatment of Diabetic Ketoacidosis. ] Emerg Med. 2010 May;38(4):422-7.

35. Adrogué HJ, Lederer ED, Suki WN, Eknoyan G. Determinants of Plasma Potassium Levels
in Diabetic Ketoacidosis: Medicine (Baltimore). 1986 May;65(3):163—72.

36. Bureau MA, Bégin R, Berthiaume Y, Shapcott D, Khoury K, Gagnon N. Cerebral hypoxia
from bicarbonate infusion in diabetic acidosis. J Pediatr. 1980 Jun;96(6):968-73.

37. Watts W, Edge JA. How can cerebral edema during treatment of diabetic ketoacidosis be
avoided?: How can cerebral edema during treatment of DKA be avoided? Pediatr Diabetes. 2014

Jun;15(4):271-6.

38. Blumberg A, Weidmann P, Shaw S, Gnidinger M. Effect of various therapeutic approaches
on plasma potassium and major regulating factors in terminal renal failure. Am J Med. 1988

Oct;85(4):507-12.

39. Palevsky PM, Bhagrath R, Greenberg A. Hypernatremia in Hospitalized Patients.

41



40. Adrogué HJ, Madias NE. Hypernatremia. N Engl J Med. 2000 May 18;342(20):1493-9.

41. King LS, Choi M, Fernandez PC, Cartron JP, Agre P. Defective Urinary Concentrating
Ability Due to a Complete Deficiency of Aquaporin-1. N Engl J Med. 2001 Jul 19;345(3):175-9.

42. Rao R, Patel S, Hao C, Woodgett J, Harris R. GSK3p Mediates Renal Response to
Vasopressin by Modulating Adenylate Cyclase Activity. ] Am Soc Nephrol. 2010 Mar;21(3):428-37.

43. Baylis PH, Thompson CJ. OSMOREGULATION OF VASOPRESSIN SECRETION AND
THIRST IN HEALTH AND DISEASE. Clin Endocrinol (Oxf). 1988 Nov;29(5):549-76.

44. Arieff Al, Guisado R. Effects on the central nervous system of hypernatremic and

hyponatremic states. Kidney Int. 1976 Jul;10(1):104-16.
45. Denman JP. Hypernatraemia and rhabdomyolysis. Med J Aust. 2007 Nov;187(9):527-8.

46. Vanholder R, De Smet R, Glorieux G, Argilés A, Baurmeister U, Brunet P, et al. Review on
uremic toxins: Classification, concentration, and interindividual variability. Kidney Int. 2003

May;63(5):1934-43.
47. Depner TA. Uremic Toxicity: Urea and Beyond. Semin Dial. 2001 Jul;14(4):246-51.

48. Valderrabano F, Jofre R, Lopez-Gomez JM. Quality of life in end-stage renal disease
patients. Am J Kidney Dis. 2001 Sep;38(3):443—64.

49, Griva K, Thompson D, Jayasena D, Davenport A, Harrison M, Newman SP. Cognitive
functioning pre- to post-kidney transplantation--a prospective study. Nephrol Dial Transplant. 2006
Sep 12;21(11):3275-82.

50. De Deyn PP, Vanholder R, Eloot S, Glorieux G. Guanidino Compounds as Uremic
(Neuro)Toxins. Semin Dial. 2009 Jul;22(4):340-5.

51. Smith JL, Wishnok JS, Deen WM. Metabolism and Excretion of Methylamines in Rats.
Toxicol Appl Pharmacol. 1994 Apr;125(2):296-308.

52. Pirisino R, Ghelardini C, Galeotti N, Cioni L, Banchelli G, Raimondi L. Methylamine: a new

endogenous modulator of neuron. Med Sci Monit.

53. Bammens B, Evenepoel P, Keuleers H, Verbeke K, Vanrenterghem Y. Free serum
concentrations of the protein-bound retention solute p-cresol predict mortality in hemodialysis

patients. Kidney Int. 2006 Mar;69(6):1081-7.

54. Giovannetti S, Maggiore Q. A LOW-NITROGEN DIET WITH PROTEINS OF HIGH
BIOLOGICAL VALUE FOR SEVERE CHRONIC URZMIA. The Lancet. 1964
May;283(7341):1000-3.

42



55. Eknoyan G, Greene T, Depner TA, Milford E, Schwab SJ. Effect of Dialysis Dose and
Membrane Flux in Maintenance Hemodialysis. N Engl ] Med. 2002;

56. Koch C, Rohrig R, Monz T, Hecker A, Uhle F, Schneck E, et al. Prospective evaluation of
regional oxygen saturation to estimate central venous saturation in sepsis. J Clin Monit Comput. 2015

Aug;29(4):443-53.

57. Gulati A, Agarwal S, Shukla R, Srimal R, Dhawan B. The mechanism of opening of the
blood-brain barrier by hypertonic saline. Neuropharmacology. 1985 Sep;24(9):909—13.

58. Chi OZ, Wei HM, Lu X, Weiss HR. Increased Blood—Brain Permeability with Hyperosmolar
Mannitol Increases Cerebral O ; Consumption and O , Supply/Consumption Heterogeneity. J Cereb

Blood Flow Metab. 1996 Mar;16(2):327-33.

59. Sasaki T, Kassell NF, Fujiwara S, Torner JC, Spallone A. The effects of hyperosmolar
solutions on cerebral arterial smooth muscle. Stroke. 1986 Nov;17(6):1266-71.

60. Duckrow RB, Beard DC, Brennan RW. Regional cerebral blood flow decreases during
chronic and acute hyperglycemia. Stroke. 1987 Jan;18(1):52-8.

61. Pasquel FJ, Tsegka K, Wang H, Cardona S, Galindo RJ, Fayfman M, et al. Clinical
Outcomes in Patients With Isolated or Combined Diabetic Ketoacidosis and Hyperosmolar
Hyperglycemic State: A Retrospective, Hospital-Based Cohort Study. Diabetes Care. 2020
Feb;43(2):349-57.

62. Coskun C, Borulu F, Emir I, Hanedan M, Mataraci I. Investigation of the Relationship
between Cerebral NearInfrared Spectroscopy Measurements and Cerebrovascular Event in Coronary
Artery Bypass Grafting Operation in Patients without Carotid Stenosis and Patients with Carotid
Stenosis below Surgical Margins. Braz J Cardiovasc Surg [Internet]. 2020 [cited 2023 Jun 7];35(4).
Available from: https://cdn.publisher.gnl.link/bjcvs.org/pdf/0102-7638-rbecv-35-04-0465.pdf

63. Hoffman GM. Neurologic Monitoring on Cardiopulmonary Bypass: What Are We Obligated
to Do? Ann Thorac Surg. 2006 Jun;81(6):S2373-80.

64. Heringlake M, Anderson I, Berger KU. Preoperative Cerebral Oxygen Saturation and

Clinical Outcomes in Cardiac Surgery. Perioper Med.

65. Newman L, Nolan H, Carey D, Reilly RB, Kenny RA. Age and sex differences in frontal
lobe cerebral oxygenation in older adults—Normative values using novel, scalable technology:
Findings from the Irish Longitudinal Study on Ageing (TILDA). Arch Gerontol Geriatr. 2020
Mar;87:103988.

66. Bakker SLM, de Leeuw FE, den Heijer T, Koudstaal PJ, Hofman A, Breteler MMB. Cerebral
Haemodynamics in the Elderly: The Rotterdam Study. Neuroepidemiology. 2004;23(4):178—84.

43



67. Aanerud J, Borghammer P, Rodell A, Jonsdottir KY, Gjedde A. Sex differences of human
cortical blood flow and energy metabolism. J Cereb Blood Flow Metab Off J Int Soc Cereb Blood
Flow Metab. 2017 Jul;37(7):2433-40.

68. Heyman A. Cerebral Circulation and Metabolisin.

69. Sprick JD, Nocera JR, Hajjar I, O’Neill WC, Bailey J, Park J. Cerebral blood flow regulation
in end-stage kidney disease. Am J Physiol Renal Physiol. 2020 Nov 1;319(5):F782-91.

70. Shen Y, Cheng X, Ying M, Chang HT, Zhang W. Association between serum osmolarity and
mortality in patients who are critically ill: a retrospective cohort study. BMJ Open. 2017 May
9;7(5):¢015729.

71. Nag C, Das K, Ghosh M, Khandakar MR. Plasma osmolality in acute spontanious intra-
cerebral hemorrhage: Does it influence hematoma volume and clinical outcome? J Res Med Sci Off J

Isfahan Univ Med Sci. 2012 Jun;17(6):548-51.

44



	TEŞEKKÜR
	SİMGELER VE KISALTMALAR
	TABLOLAR VE ŞEKİLLER
	ÖZET
	ABSTRACT
	1. GİRİŞ VE AMAÇ
	2. GENEL BİLGİLER
	2.1. VÜCUT SIVI KOMPARTMANLARI VE OSMOLARİTE
	2.1.1. Hücre İçi Sıvı
	2.1.2. Hücre Dışı Sıvı
	2.1.6.1. Vücut Sıvılarının Osmolaritesi


	2.2. SEREBRAL DOLAŞIM
	2.2.1. Serebral Kan Akışının Kontrolü

	2.3. NEAR-INFRARED SPECTROSCOPY (NIRS)
	2.4. HİPERGLİSEMİ
	2.4.1. Patofizyoloji
	2.4.2.1. Tanı
	2.4.2.2. Tedavi
	a. Potasyum tedavisi:
	b. Bikarbonat tedavisi:
	c. Hiperosmolarite:
	d. DKA'nın rezolüsyon kriterleri:
	e. HHS'nin tedavi kriterleri:



	2.5. HİPERNATREMİ
	2.5.1. Net Su Kaybıyla
	2.5.1.1. Böbrek Kaynaklı Su Kayıpları
	2.5.1.2. Böbrek Dışı Su Kaybı
	2.5.1.3. Hipertonik Sodyum Alımına Bağlı Hipernatremi

	2.5.2. Öykü ve Fizik Muayene
	2.5.2.1. Sodyum Kaybıyla Hipernatremi
	2.5.2.2. Normal Sodyum Konsantrasyonlu Hipernatremi
	2.5.2.3. Sodyum Alımı Artışı ile Hipernatremi


	2.6. ÜREMİ
	2.6.1. Böbrek Tarafından Atılan ve Üremide Tutulan Maddeler
	2.6.2. Diyaliz Yoluyla Solütlerin Eliminasyonu


	3. GEREÇ VE YÖNTEM
	3.1. ARAŞTIRMANIN TÜRÜ VE PLANLANMASI
	3.2. VERİLERİN TOPLANMASI
	3.3. ETİK KURUL ONAYI
	3.4 İSTATİSTİKSEL ANALİZ

	4. BULGULAR
	5.  TARTIŞMA
	6. SONUÇ
	KAYNAKLAR

