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Normobarik oksijenin deneysel peritonitin tedavisindeki yeri
ve tedavinin izlenmesinde rektal ates, lokosit, CRP ve
prokalsitoninin etkinligi

The therapeutic effect of normobaric oxygen in experimental peritonitis and
the efficiency of rectal fever, WBC, CRP and procalcitonin in monitoring
response of the therapy

Tayfun YUCEL,' Dogan GONULLU,” Salih GUCLU," Mustafa SIT,’
Riza ADALETI,' Seza TETIKKURT,’ Ali OZCAN,’ Ferda Nihat KOKSOY*

AMAC
Deneysel peritonitte, antibiyotik kullanimina normobarik ok-
sijen (O,) eklenmesinin, tedavideki yeri ve bu tedaviye ce-
vabin izlenmesinde, ates, 16kosit, C-reaktif protein (CRP) ve
prokalsitoninin etkinlifinin arastirllmas: amaglandi.

GEREC VE YONTEM

Normal degerleri saptayan on ¢alismayi takiben gergeklestiri-
len E. coli peritoniti deneyinde, “tedavisiz”, “normobarik O,
tedavisi”, “antibiyotik tedavisi”, “antibiyotik ve normobarik

O, tedavisi” olmak iizere dort grup olusturuldu.

BULGULAR

Ugiincii ve dordiincii giin rektal ategin ve kan lokosit degeri-
nin diigmesi agisindan grup 4’iin diger gruplara iistiinliik sag-
ladi81 gozlendi. Grup 4’de periton kiiltiirii pozitifli§i anlamlh
derecede az bulunurken, patolojik incelemede kas inflamasyo-
nu derecesi en diisiik diizeyde bulundu. Kan CRP diizeyi tiim
gruplarda anlamli korelasyonlar gosteremedi. Kan prokalsito-
nin diizeyinde ise grup 4’de diger gruplara gore anlaml azal-
ma saptandi. Uglincii giin kan 16kosit diizeyi arttikga prokalsi-
tonin ve CRP diizeyi artt1, beginci giin ise kan l6kosit diizeyi
diisen gruplarda prokalsitonin diizeyi de diiserken, CRP dege-
ri ile anlaml baglant: kurulamadi.

SONUC

Deneysel olarak karinici sepsis tedavisinde, normobarik O,
tedavisinin antibiyotik tedavisi ile birlikte kullanilmasinin, te-
davinin basarisini artirabilecegi ve sepsis siddetinin takibinde,
kan 16kosit ile prokalsitonin diizeyinin CRP’ye gore daha de-
gerli olabilecegi kanisina varildi.

Anahtar Sozciikler: CRP; deneysel peritonit; 16kosit; normobarik
oksijen; prokalsitonin; rektal ates; sican, Wistar-albino.

BACKGROUND

It was investigated the effect of using normobaric oxygen (NO)
in addition to antibiotherapy in experimental peritonitis and the
changes of rectal fever (RF), WBC, CRP and procalcitonin le-
vels were evaluated.

METHODS

After the preliminary research of the normal values, rats were
infected by E. coli intraperitoneally. Four groups were assigned
into “no therapy”, “given NO”, “given antibiotic”, “given
antibiotic + NO” groups.

RESULTS

The decline of RF and WBC levels on 3rd and 5th days was re-
corded in antibiotic + NO group versus the other groups. It was
observed that group 4 was superior to the others. The positivity
of periton cultures and the inflammation in the muscle were fo-
und to be less in antibiotic + NO group. No correlation was fo-
und between pathological and microbiological recovery and
blood CRP level in all groups. But a significant decrease in blo-
od procalcitonin level was determined in group 4 compared to
the other groups. On day 3, procalcitonin and CRP levels increa-
sed with increasing WBC levels. On day 5, procalcitonin levels
also decreased in groups with decreased WBC levels, but no sig-
nificant correlation was found between CRP and WBC levels.

CONCLUSION

It was concluded that using of NO in addition to antibiothera-
py could increase the success rate of experimental intraab-
dominal sepsis therapy and blood procalcitonin and WBC lev-
els could be more beneficial than CRP levels in monitoring of
the severity of the sepsis.

Key Words: CRP; experimental peritonitis; leukocyte; normobaric
oxygen; rectal fever; procalcitonin; rat, Wistar-albino.
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Normobarik oksijenin deneysel peritonitin tedavisindeki yeri

Akut siipiiratif peritonit yiiksek mortalite ora-
niyla halen ciddi sorun olmaya devam etmektedir.
Enfeksiyona sistemik yanit olarak gelisen sepsis,
son yillarda patofizyolojisi daha iyi tanimlanmis ol-
masina, antimikrobik tedavideki olaganiistii ilerle-
melere, diyagnostik yontem ve teknolojideki gelis-
melere ragmen, 6zellikle sok ve multiorgan sistem
yetersizligi ile komplike oldugunda, yiiksek morta-
liteye sahip bir tablodur.

Enfeksiyonun bakteriyolojik kanitlar1 sepsisin
klinik belirtileri ile aym1 zamanda gelismeyecegin-
den sepsis tanist i¢cin 6n planda degildir, negatif
bakteriyolojik sonuclar, sepsisin ya da enfeksiyo-
nun varligin1 dislamamaktadir. Ates ve 16kosit sayi-
s1 gibi rutin parametrelerin, sepsis i¢in spesifitesi ve
sensivitesi ¢ok diisiik oldugundan, jeneralize enfla-
matuvar yanitin enfeksiy6z etyolojisinin erken bir
parametresinin bulunmasina gereksinim vardir.

Normal olarak tiroit bezinin C-hiicrelerinde iire-
tilen ve saglikli insanda ol¢iilemeyen-yiikselmeyen
prokalsitonin, son zamanlarda enfeksiyona sekon-
der gelisen sistemik enflamatuvar yanitin saptanma-
sinda dikkat cekmektedir. COpcii proteinleri olarak
tanimlayabilecegimiz C-reaktif protein (CRP) gibi
akut faz proteinleri, hiicresel artiklarin ve hiicresel
yikim iirtinlerinin fagositik hiicrelerce alinarak reti-
kiiloendotelyal sistemde islenmesini saglarlar.

Bu calismada, sicanlardaki deneysel peritonit
modelinde, tek basina ve antibiyotikle birlikte kul-
lanilan normobarik oksijenin (O,) tedavideki yeri
ve bu tedavinin izlenmesinde, ates, 16kosit sayisi,
CRP ve prokalsitonin seviyelerinin etkinliklerini
saptanmas! amaglandi.

On calisma

Bu 6n deneysel ¢alisma, Marmara Universitesi
Tip Fakiiltesi Etik Kurulu onay1 alinarak, sicanlar-
daki rektal ates, 10kosit ve arteriyel parsiyel oksijen
basinci (PaO,), verilecek normobarik O,’nin kan
arteriyel PaO, degerinde olusturacag degisikligi
saptamak amaci ile gerceklestirildi.

I.U. Istanbul Tip Fakiiltesi Deneysel Arastirma
Merkezi’nden saglanan ortalama agirliklar1 177
gram (150-210 gr) olan 30 adet Wistar albino disi
sican kullanmildi. Esit sayida denekten olusan ii¢
grup (n=10) olusturuldu, denekler ¢alisma siiresin-
ce 12 saat gece, 12 saat giindiiz dilirnal ortamda,
%50 nem oraninda 21°C oda sicakliginda, standart
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sican yemi ve su ile beslenerek metal kafeslerde ba-
rindirildi. Siganlara normobarik O,, tarafimizca ge-
ligtirilerek yaptirilan, sican kafesinin plastik kap-
lanmasiyla olusturulan oksijen ¢adirina, merkezi O,
sisteminden baglant1 saglanmasi yoluyla, kontrollii
bir sekilde verildi.

Grup 1: “Kontrol”, grup 2: “3 It/dak. 4x1 sa-
at/giin 5 giin normobarik %100 O, verilenler”, grup
3: “5 1t/dak. 4x1 saat/giin 5 giin normobarik %100
O, verilenler” olmak iizere gruplandi. Siganlarin
giinliik rektal atesleri, 1., 3. ve 5. giin kan 16kosit
degerleri ve 5. giin abdominal aortadan ponksiyon-
la alian kanda arteriyel PaO, degerleri belirlendi
ve kaydedildi.

Gruplardaki deneklerin giinliik ortalama rektal
ates degerleri acisindan giinlere gore fark bulunma-
di. Tiim giinlerin ateslerinin ortalamas1 37,94 *
0,22°C (%95’lik giiven aralig1 37,88-38,2°C) bu-
lundu.

Gruplardaki sicanlarin 1., 3. ve 5. giin ortalama
lokosit degerleri arasinda istatistiksel olarak anlam-
Ih fark saptanmadi ve ortalama de8er 10,410 £
2,493/mm’ (%95’lik giiven araligit 9238-11570)
olarak kaydedildi.

Sicanlarda normal kan arteriyel PaO, degerleri,
Tablo 1’de gosterilen degerlerde bulundu ve hem
kontrol grubuna, hem de 3 It/dak normobarik O,
grubuna anlamli fark gosteren 5 1t/dak O, degerinin
(mmHg), ana calisma icin baz olacagi anlasildi
(Dunn’s testi, p<0.05).

GEREC VE YONTEM
Ana calisma

Ortalama agirhiklar1 177 gram (150-210 gram)
olan 40 adet Wistar albino cinsi disi si¢an kullanil-
di; 10’ar denekli 4 grup yapildi ve standart E. coli
(ATC 33218) siispansiyonunun 10* CFU/I cc dozda
intraperitoneal olarak enjekte edilmesi ile sepsis
modeli olusturuldu.

Tablo 1. Deneklerin, verilen oksijene gore PaO, degerleri

Ort. £ SD
Kontrol grubu 83,0+49
3 1t/dk grubu 952+3,1
5 1t/dk grubu 107,4 £ 5,5
Kruskal-Wallis ve p degeri 25,46 / <0,0001




Gruplar, grupl: “herhang bir ted avi verilmeyen-
ler”’; grup 2: “giinde 4 kez 1 saat siire ile 5 It/dak hi-
zinda normobarik %100 O, verilenler”; grup 3: “am-
pisilin-sulbaktam 150 mg/kg/giin, iki esit dozda in-
tramiiskiiler (i.m.) uygulananhr”; grup 4: “ampisi-
lin-sulbaktam 150 mg/kg/giin, iki esit dozda i.m. ve
giinde 4 kez 1 saat siire ile 5 It/dak hizinda normoba-
rik O, uygulananlar” seklinde olusturuldu. Gruplar-
dakiislemlenn 5 giin siirdiiriilmesi amaglandi.

Normobarik O,, kurulan O, c¢adir1 yoluyla ve
voliim ayarlanarak verildi.

Tiim sicanlarin giinliik rektal atesleri dlgiilerek
kaydedildi; 1. giin kuyruk veninden kan 6rnekleri
almarak kan 16kosit degerleri saptandi.

Uciincii giin tiim sicanlara 30 mg/kg subkutan
ketamin HCI anestezisi uygulanarak, sicanlarin ka-
rin On duvari tiraglandiktan sonra povidon-iyodin
soliisyonu ile temizligi takiben alt median 2 cm’lik
orta hat insizyonu ile periton steril sartlarda acila-
rak karm i¢ine 5 cc izotonik sodyum kloriir verildi.
Periton yikant1 suyu kiiltiir amaciyla alindi, insiz-
yon kapatildiktan sonra, kuyruk veninden kan 6rne-
§i alinarak kan ornekleri alindi.

Besinci giin tiim siganlara 30 mg/kg subkutan
ketamin HCI anestezisi uygulandi, periton steril
sartlarda acilarak karin i¢ine 5 cc izotonik sodyum
kloriir verildikten sonra periton yikanti suyu kiiltiir
icin alind1 ve karin makroskopik olarak peritonit
acisindan degerlendirildi. Sicanlar, arteriyel PaO,,
CRP ve prokalsitonin, 16kosit bakmak iizere abdo-
minal aortadan ponksiyonla kan 6rnegi, histopato-
lojik inceleme i¢in, peritonun her iki lateral duva-
rindan periton dokusu alindiktan sonra kardiyak
ponksiyonla sakrifiye edildi.

Mortal seyreden deneklerin 6liim saatleri kayde-
dildi, karin acilarak abdominal aort ponksiyonuyla
lokosit, CRP, prokalsitonin ve kan arteryel PaO, de-
gerleri i¢in kan ornekleri, periton kiiltiirii i¢in nu-
mune, patolojik inceleme amaciyla da periton do-
kusu alindi.

Mikrobiyolojik inceleme icin alman ornekler ste-
ril ekiivyonlar igine konuldu. Ornekler, Triptic soy
broth besiyerine 1/10 (drnek/besiyeri) oraninda ino-
kiile edildi ve 37°C’de 24 saat siire ile inkiibasyona;
24 saat inkiibasyondan sonra ise koyun kanl agar, ¢i-
kolatams1 agar ve Mac Conkey agar besiyerlerine
ekim yapilarak 48 saat siire ile inkiibasyona birakildi.
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Ureme saptanan orneklerde gram boyamasi ya-
pild1; mikroskopta morfolojik olarak incelendi ve
degerlendirme dogrultusunda klasik yontemlerle ta-
mmlama yapildi. Ureme saptanmayan siv1 besiyer-
leri tekrar 37°C’de inkiibasyona birakilarak ve her
giin kontrol edilerek, iireme olmadig: takdirde in-
kiibasyon siiresi 7 giine kadar uzatildi. Yedi giin in-
kiibasyon sonunda tiim 6rnek inokiile edildi triptic
soy agar besiyerlerinden tekrar koyun kanl agar,
cikolatamsi agar ve Mac Conkey agar besiyerlerine
ekim yapilarak 48 saat siire ile inkiibasyona birakil-
di. Bu siire sonunda iiremesi olmayan Ornekler
“lireme olmadi” diye kaydedildi ve lireme saptanan
orneklerde ise, yukarida deginildigi islemle tanim-
lama (identification) yapildi.

Periton lateral duvarindan alinan 6rnekler, %10
formaldehit soliisyonunda tespit edilip doku takip
cihazina konuldu; 16 saat siiren fiksasyon sonrasi
hematoksilen-eozin ile boyanip 151k mikroskobu ile
incelendi.

Ornekler, polimorfoniikleer (PMN) 16kosit dii-
zeyi,'" cizgili kas dejenerasyonu, ¢izgili kasta enfla-
masyon dikkate alinarak incelendi. Bulgular (+),
(++), (+++), (++++) olarak simiflandirilarak stan-
dardize edildi.

Uciincii ve 5. giin alinan kan drneklerinde, CRP
ve prokalsitonin diizeyleri saptandi.

CRP, immiinoturbidometrik yontemle Behlinger
kiti” kullanilarak 6l¢iildii ve mg/ml olarak kayde-
dildi.

Prokalsitonin, immiinoliiminometrik deneme
(LUMI test PCT, Brahms Diagnostika GmbH, Ber-
lin) yontemiyle ol¢iildii ve ng/ml olarak kaydedildi.
Bu yontemde, tepkime tamamlandi§1 zaman, fazla
iz siirilicii (tracer) bosgaltilip atildi, test tiipiiniin du-
varlarinda kalan iz siiriicii uygun bir liminometre
ve LUMI test basiskit ayiraclar1 kullanilarak yapi-
lan 1511ldama sinyalleri 6l¢iimiiyle sayildi.™

Istatistiksel analizler GraphPad Prisma V.3 pa-
ket programu ile yapildi. Gruplarin tekrarlayan 6l-
climlerinde Friedman testi, coklu gruplar arasi kar-
stlagtirmalarda Tukey ve Kruskal Wallis testleri, alt
grup karsilagtirmalannda Dunn’s ¢oklu karsilagtir-
ma testi, ikili gruplarin karsilagtirmasinda Mann-
Whitney-U testi, ikili gruplarin tekrarlayan Sl¢iim-
lerinde Wilcoxon testi, nitel verilerin karsilagtirma-
larinda ise %’ testi kullanildi.
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Normobarik oksijenin deneysel peritonitin tedavisindeki yeri

BULGULAR

Siganlarin agirlik ortalamalari, gruplar arasinda
fark gostermedi. Sagkalim siireleri irdelendiginde:
tedavisiz grup olan grup 1’de 5. giin yasayan sican
olmadig: belirlendi. Yasam siireleri acisindan tiim
tedavi gruplari, tedavisiz gruba gore anlaml fark
sagladi (Tukey ANOVA testi, Tukey=32,8;
p<0,001). Tedavisiz grupla normobarik O, grubu
arasinda p=0,001, antibiyotik ve antibiyotik+nor-
mobarik O, gruplari arasinda ise p=0,000 diizeyin-
de anlamli sagkalim farklar1 saptandi; ayrica, anti-
biyotik ve antibiyotik+normobarik O, gruplari, nor-
mobarik O, grubuna p=0,005 diizeyinde iistiinliik
sagladi. Sicanlarda periton kiiltiir inceleme sonug-
lan Tablo 2’de gosterildi.

Gruplardaki sican sayilar1 ve mikrobiyolojik so-
nuclarin nitel olmasi goz oniine aliarak sonuglarin
yiizde dagilimlar ile istatistik degerlendirme ()’
testi) yapildi. Tedavisiz ve normobarik O, gruplari-
nin hepsinde periton kiiltiirleri pozitif bulunurken;
antibiyotik grubunda, antibiyotik+normobarik O,
grubuna gore anlaml derecede fazla iireme oldugu
anlagildi (%’=3,8; p<0,05). Yani, periton kiiltiiriin-
deki pozitifligi anlamli diizeyde azaltan tek tedavi,
antibiyotik+normobarik O, uygulamas1 oldu. De-
neklerin (5. giin) patolojik inceleme sonuglar1 Tab-
lo 3’de gosterildi.

Peritonda PMN infiltrasyonu ve kas dejeneras-
yonu acisindan, gruplar arasinda anlamh fark sap-
tanmadi. Kas enflamasyonunu onleyebilme agisin-
dan ise, gruplar arasinda istatistiksel farklilik bu-
lundu; antibiyotik+normobarik O, tedavisinin, di-
ger li¢c gruba gore daha diisiik derecede kas enfla-
masyonu sagladigr belirlendi (x*:16,0; p<0,05).

Tablo 2. Periton kiiltiir inceleme sonuglar: (her grupta
enfekte olan denek sayis1) (3. giin)

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4
-) 0 (%0) 0 (%0) 1 (%10) 5 (%50)
+) 10 (%100) 10 (%100) 9 (%90) 5 (%50)

Gruplarin giinliik ates ortalamalar1 Sekil 1’de gos-
terildi.

Rektal atesi diislirmek acisindan, normobarik O,
tedavisi yetersiz kaldi, antibiyotik tedavisi kismi dii-
zelme sagladi; antibiyotik+normobarik O, tedavisi
ise, kontrol grubu ile anlamli fark géstermeyecek ka-
dar etkili seyretti. Ayrica, antibiyotik+normobarik O,
grubu, normobarik O, verilen gruba, 3. ve 4. giinler-
de (Dunn’s testi, p<0,05) anlamli farklar sagladi.
Gruplarin ortalama 16kosit degerlerinin 1., 3. ve 5.
giinlere gore degisimi Sekil 2°de sunuldu.

Antibiyotik+normobarik O, tedavisi, 1., 3. ve 5.
glinlerdeki 16kosit sayilariyla kontrol grubundan
farkli olmayan (Dunn’s testi, p>0,05) ve diger grup-
lara gore anlamli diizeyde (Dunn’s testi, p<0,001)
daha az 16kosit degerleri gosterdi.

Tedavide, antibiyotik+normobarik O, uygula-
masl, en iyi 16kosit sonug¢larim sagladi ve 16kosit ta-
kibi, tedavinin etkinligini basarili bir sekilde gos-
terdi. Gruplarin ortalama CRP degerlerinin 3. ve 5.
giinlere gore degisimi Sekil 3’de sunuldu.

Gruplarm hicbirinde 5. giin degerleri, 3. giin deger-
lerine gore anlamli farklilik gostermedi; yani, CRP dii-
zeylerinin hastaligin seyrine istirak etmedigi anlagildi.
Gruplarin ortalama prokalsitonin degerlerinin 3. ve
5. giinlere gore degisimi Sekil 4’de sunuldu.

Tablo 3. Deneklerde patolojik inceleme sonuglar1 (patolojik lezyonlarm goriildiigii her gruptaki

denek sayilar)

Derecesi  Grup 1

Grup 2

Grup3 Grup 4 e

Peritonda PMN
infiltrasyonu

++ 2
+++

++++

++
+++

Kas dejenerasyonu

Kas enflamasyonu
++
+++

AP O N B~

~N WO 0N

2 4 6,42 >0,05

2,73 >0,05

16,0 <0,05

wn W O ~N W [\S o)
S XN AN OO

Cilt - Vol. 14 Sayi - No. 1



40 o
-
39,5 FLE E —i— Kontrol
- T 1 -+ Tedavisiz
8 39 —- 2 ..
£ 55 L — 4 Ofsten
< i T ——R —#— Antibiyotik

. & Antibiyotik+
= e— S B

Oksijen

38 e

37,5 T T T T 1
1 2 3 4 5 Giin

Sekil 1. Gruplarin giinlere gore ates ortalamalari.

Antibiyotik+normobarik O, grubunun 3. ve 5.
glin prokalsitonin degerlerinin, kontrol grubuyla
anlaml fark gostermeyecek kadar basarili olmasi
ve 3. ile 5. giinlerde tedavisiz ve normobarik O,’li
gruplara gore daha diisiik prokalsitonin diizeyi ile
seyretmesi dikkate deger bir bulgudur. Diger grup-
larm 3. giin prokalsitonin degerleri, kontrol grubu-

—+—Kontrol

-o--Tedavisiz

-&- Oksijen

—#— Antibiyotik

CRP (mg/ml)

o Antibiyotik+
Oksijen

_ —  —

3 5 Giin

Sekil 3. Gruplarin 3. ve 5. giin CRP degisimleri.

§° 5 . _,--"'_-- —— Kontrol
‘; --Tedavisiz
'g 1,5 + — T --&-- Oksijen
;% | . —#— Antibiyotik
R _'“‘"-u.h__h_x & Antibiyotik+
£ 05 - Oksijen

0 '

3 5 Giin

Kontrol 0,1 0,1
Tedavisiz 1,95 2,49
Oksijen 1,47 1,43
Antibiyotik 1,02 0,24
Antibiyotik+ 0,46 0,17
Oksijen

Sekil 4. Gruplarin 3. ve 5. giin prokalsitonin degisimleri.
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1 3 5 Giin

Sekil 2. Gruplarin ort. 16kosit sayilarinin giinlere gore degisimi.

na gore anlamh yiikseklik gosterdi. Tablo 4’de de-
neklerin 3. ve 5. giin kan 16kosit sayilart ile kan pro-
kalsitonin ve CRP degerlerinin korelasyonu goste-
rilmistir.

Uciincii giin 16kosit degeri arttik¢a prokalsitonin
ve CRP degerleri artti. Lokosit artigina, prokalsito-
nin %91 gibi ¢ok yiiksek oranda paralellik gosterir-
ken, CRP %33 oranda eslik etti. Besinci giinde ise,
l6kosit degeri diistiikce prokalsitonin degeri diistii,
fakat CRP’de anlamli korelasyon ortaya ¢cikmadi.

TARTISMA

Peritonite bagli septik sok, eksojen ve endojen
mediyatorler arasindaki ¢ok sayida karmagik etkile-
simlerin ve bu uyaricilara karsi konak tepkilerinin
sonucunda gelismektedir. Lokal yaralanmaya ve en-
feksiyona karst gelisen konak tepkileri, sistemik
hastalifin ilerlemesine kars1 lokal savunmay1 olus-
turmaktadir. Sistemik hastalik, lokal enfeksiyonun
sinirlanamadig1 durumlarda, salinan mediyatorlerin
uygun olmayan etkilerinden kaynaklanabilmektedir.

Septik sokun tan1 ve tedavi takibinin, hastaligin
mortalitesi agisindan 6nemi biiyiiktiir.

Literatiirde abdominal kaynakli enfeksiyonlarin
en sik goriilen etkeni E. coli olarak gosterildiginden
calismamizda, aym bakterinin patojen susu kullani-
larak Bosscha ve arkadaslarinin tanimladigi perito-
nit modeli olusturulmustur.™

Deneklerin tan1 ve takibinde, periton yikanti su-
yunun mikrobiyolojik incelenmesi, periton 6rnekle-
rinin patolojik incelenmesi, rektal ates, kan 16kosit
sayimi, plazma CRP ve prokalsitonin dlciimleri
kullanmilmustir.

Olusturulan sepsis, E. coli’ye duyarli ampisilin-
sulbaktam monoterapisi ile tedavi edilmeye caligil-
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Normobarik oksijenin deneysel peritonitin tedavisindeki yeri

Tablo 4. Deneklerin 3. ve 5. giin 16kosit sayisi ile prokalsitonin ve CRP degerlerinin

korelasyonu
3. giin 3. giin 5. giin 5. giin
Prokalsitonin CRP Prokalsitonin CRP
Lokosit r 0,91 0,33 0,89 0,01
P <0,0001 <0,05 <0,0001 >0,05
n 48 48 32 32

mis, tek bagina ve antibiyotik tedavisine ilaveten
kullanilan normobarik O, nin de tedavideki etkinli-
§i degerlendirilmistir.

Tek basina normobarik O,’nin kullanimi, sinirh
diizeyde de olsa sagkalima katki saglamis, antibi-
yotik iceren iki grupta ise bu katki bagarili diizeyde
gerceklesmistir. Antibiyotik gruplari, sadece oksi-
jen kullanilan gruba anlamli iistiinliik gostermistir.

Peritoneal lavaj sivisindaki kiiltiir incelemele-
rinde, tedavisiz ve normobarik O,’li gruplarin ta-
maminda pozitiflik saptanirken, antibiyotik gru-
bunda bir sicanda, antibiyotik+normobarik O,’li
grubun ise yarisinda negatiflik saptanmistir. Kiiltiir
sonuclarina gore, antibiyotik kullanimi kismen, an-
tibiyotige normobarik O, nin ilavesi ise anlaml dii-
zelme saglamigtir.

Periton biyopsilerinin patolojik incelenmesinde,
PMN infiltrasyonu ve kas dejenerasyonu acisindan
gruplar arasinda anlaml fark bulunmazken, kas infil-
trasyonu agisindan, antibiyotik ve normobarik O, uy-
gulamasinin anlaml diizelme sagladig1 anlasilmistir.

Rektal ates, Lavrentieva ve arkadaglarmin calis-
malarinda, non-enfekte-enfekte SIRS ayrimlanma-
sinda etkisiz bulunmustur.”’ Bizim c¢alismamizda
rektal ates, tedavisiz ve normobarik O, alan gruplar-
da, giin gectikce yiikselerek, diger iki grupta ise te-
daviyle birlikte anlamh 6l¢ekte azalarak seyretmistir.

Rektal atesi diizeltebilmek ag¢isindan, normoba-
rik O, tedavisi yetersiz kalmig, antibiyotik tedavisi
kismi diizelme saglamis, antibiyotik+normobarik
O, tedavisi ise kontrol grubu ile anlamh fark gos-
termeyecek kadar etkili seyretmigtir.

Peritonitle birlikte yilikselme gosterdigi bilinen
lokosit degerleri, deney grubumuzda da ayn seyri-
ni gostermistir. 1., 3. ve 5. giin gruplarin 16kosit sa-
yilar1 arasinda anlamli fark ortaya ¢ikmis, ayni rek-
tal ateste oldugu gibi tedavisiz ve sadece normoba-
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rik O, tedavili gruplarda degerler giin gectikce ar-
tarken, antibiyotik ve antibiyotik ve normobarik O,
gruplarinin degerleri zamanla anlamli azalma gés-
termistir. Antibiyotik ve normobarik O, tedavisi,
tiim giinlerde, kontrol grubundan anlamli fark gos-
termeyecek kadar basarili olmustur.

Lavrentieva ve arkadaglari,” bizim caligmami-
zin tersine, lokosit seyrinin, enfekte SIRS’i tanim-
lamakta etkisiz kaldigini belirtmiglerdir.

C-reaktif protein sepsis endikatorii ve iyilesme
takibi icin kullanilagelmektedir.” Yine sepsis belir-
teci olarak son yillarda iizerinde ¢ok sayida calisma
yapilan, agir enfeksiyonlarda muhtemelen tiroit di-
st dokular tarafindan biiyiik miktarlarda iiretilen ve
patofizyolojisi tam bilinmeyen prokalsitonin, plaz-
ma kalsitonin seviyeleri veya aktivitesinde artisa
neden olmamaktadir.” 25-30 saat gibi uzun bir yar1
omrii vardir ve dnceden total tirodektomi ameliyati
geciren hastalarda bile agir enfeksiyon sirasinda
yliksek seviyelerde prokalsitonin iiretilebilmekte-
dir."’ Prokalsitonin seviyesindeki artig, yalniz agir
bakteriyel, fungal ve parazitik enfeksiyonlara 6zgii-
diir. Lokalize veya sistemik bulgular1 olmayan ve
viral enfeksiyonlar sirasinda ya hig, ya da cok az
yiikselme gosterebilir.”

Agir akut pankreatitte, hastaligin hafif sathasin-
da CRP’nin maksimum degere ulastig1 ve etkin ol-
madig1, prokalsitonin ise enflamasyonun azalmasi-
na ve artmasina parelel olarak degisim gosterdigi;"’
IL-6 ile birlikte kullanilan prokalsitoninin enfekte
nekrozu %91°lik negatif prediktivite ile belirleye-
bildigi gosterilmigtir."”

Diger li¢ calismada ise, SIRS ile sepsis arasinda
prokalsitonin diizeyi bakimindan anlamli farklilik
bulunmus, buna karsin, ayni anlamlilik CRP’de go-
riilmemigtir.>"""!

Calismamizda da, 5. giinde mikrobiyolojik, pa-
tolojik, rektal ates, 16kosit sayisi, prokalsitonin ol-
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mak iizere tiim parametrelerin diizeldigi antibiyo-
tik+normobarik O, grubunda, kontrol grubuna gore
anlamh fark gostermeye devam eden ve gruplarin
giinliik seyirlerine duyarsiz kalan CRP, tedavi taki-
bini gostermekte yetersiz kalmistir.

Oberhoffer ve Zeni’nin ¢aligmalarinda sepsisin
agir safthalarinda artan prokalsitonin konsantras-
yonlar1 saptanmistir."*'¥ Diger c¢aligmalarda da,
sepsiste yiiksek prokalsitonin konsantrasyonlari,
SIRS ve hafif enflamasyonlarda ise diisiik prokalsi-
tonin diizeyleri gozlemlenmis;"*'” prokalsitoninin
1,1 ng/ml’den yiiksek degerleri i¢in, %92,8 gibi cok
yiiksek sepsis belirleme sensitivitesi"* ve %97,5 gi-
bi yine ¢ok yiiksek prediktivite bildirilmistir."’

Prokalsitonine iliskin 384 yayinin incelendigi
meta-analizde, prokalsitoninin bakteriyel sepsiste
%84 oraninda (%95 giivenlik araligi: 0,75-0,90)
tahmin degerine sahip oldugu belirlenmigtir."”’

Antibiyotik grubunda sadece 5. giin prokalsito-
nin degeri, kontrol grubuyla anlaml fark gésterme-
yecek ve tedavisiz gruba iistiinliik saglayacak kadar
tedavi etkinligi gosterirken, antibiyotige normoba-
rik O nin eklendigi grubun hem 3. hem de 5. giin
degerlerinin kontrol grubuyla farksiz diizeyde ol-
masi ve tedavisiz ve oksijen kullanilan gruplara iis-
tiinliik saglamasi, normobarik oksijenin antibiyotik
tedavisine eklenmesinin, amaclanan basariy: yaka-
ladigini diisiindiirmiistiir. Prokalsitonin diizeyi kli-
nik tabloya paralel seyir takip etmig ve CRP diize-
yine kiyasla iyi bir sepsis takip gostergesi olmustur.

Bulgularimiz 15181nda, sepsisin siddetinin takibi
acisindan 16kosit ve prokalsitoninin CRP’ye gore
daha degerli oldugu, deneysel karinigi sepsis teda-
visinde, normobarik oksijenin tek basina istenen
sonucu vermemekle birlikte, antibiyotik tedavisine
eklenmesi halinde tedavi bagarisin1 anlamh diizey-
de artirdig1 sonucuna vartlmigtir.
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