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OZET

Bu calisma travmatik hemorajik soklu olgularda serum markerlarini
(IL-6, IL-10 ve granilosit elastaz (GE)) incelemek ve travmatik hemorajik
soklu olgularda, travma siddetinin ve prognozun degerlendiriimesinde serum
markerlari ile travma skorlarini kargilastirmak, travma sonrasi ciddi
komplikasyon ve mortalite gelisebilecek ylksek riskli hasta grubunu

saptamada serum markerlarinin degerini analiz etmek amaciyla yapiimistir.

Calisma Agustos 2003 ile Mayis 2005 tarihleri arasinda Uludag
Universitesi Tip Fakiiltesi Acil Servisine (AS) travmayi takiben ik 12 saat
icinde gelen ve travmatik hemorajik sok bulgulari olan 16 yas ve Uzeri
hastalarda yapildi. Calismada Travmatik Hemorajik Sok (THS) grubu (20
hasta), Pir Hemorajik Sok (PHS) grubu (GiS kanamali hastalar) (20 hasta)
ve Saglikli kontrol (SK) grubu (20 kisi) olmak Gzere 3 grup olusturuldu. TUm
hasta ve go6nudllilerin demografik verileri kaydedildi ve alinan kan
orneklerinden laktat, baz acigi (BE), serum grantlosit elastaz (GE), IL-6 ve
IL-10 élcimid yapildi. Travma hastalarinin Glasgow Koma Skoru (GKS),
Revised Trauma Score (Dizeltiimis Travma skoru) (RTS), Injury Severity
Score (Yaralanma Siddet Skoru) (ISS), NISS (New Injury Severity Score) ve
TRISS (Trauma score - Injury Severity Score) skorlari hesaplandi. Tim
hastalarin gelisen komplikasyonlari ve kesin klinik sonuglanma durumlari
takip edilerek kaydedildi.

Galismaya alinan toplam 60 kiginin (35'i erkek, 25'i kadin ) ort.yas!
40.7+£16.5 (16-38 yas) idi. THS grubundaki hastalarda ort. RTS 10.2+2.2, ort.
TRISS 0.86+0.19, ort. ISS 24.849.02 ve ort. NISS 32.7+9.0 olarak saptandi.
THS grubundaki hastalar AS’e travmadan sonra ort.3.55+1.43 saat, PHS
grubundaki hastalar da ort. 6.75+£3.02 saat icinde basvurdular. IL-6, IL-10,
Laktat ve BE THS grubunda hem PHS hem de SK grubuna gére istatistiksel
olarak anlamli sekilde ylksek saptandi. Serum GE dizeyi ise THS grubunda
SK grubuna gb6re anlamli sekilde yiksek bulunurken, PHS grubu ile
aralarinda anlamli bir farkhlik saptanmadi. THS grubundaki 20 hastanin



%50’'nde, PHS grubundaki hastalarin ise %20’nde c¢esitli komplikasyonlar
(AC enfeksiyonu, sepsis, ARDS, Multipl Organ YetmezIligi vb.) gelisti. THS
grubundaki hastalarin %30’u, PHS grubu hastalarinin da %10’u 6ldi. THS
grubundaki dlen ve yasayan hastalar arasinda serum markerlari ve travma
skorlar yéninden anlamli bir farklihk saptanmadi. THS grubu hastalari
ayrica kendi icinde komplikasyon gelismeksizin yasayanlar, komplikasyon
sonras! yasayanlar ve komplikasyon sonrasi 6lenler olmak Uzere U¢ gruba
ayrildi. Bu O¢ grup arasinda karsilastirilan serum markerlari ve travma
skorlar arasinda anlaml bir iligki saptanmadi. Sadece TRISS ile laktat
arasinda negatif, ISS ile IL-6 arasinda da pozitif bir korelasyon gézlendi.

Sonuc olarak; travmatik hemorajik sokta serum laktat, IL-6, IL-10 ve
GE seviyelerinde yikselme saptamis olmakla beraber ARDS, MOY ve sepsis
gibi komplikasyonlarin gelisimini ve mortaliteyi dngérmede yetersiz kaldi. Bu
konuda daha kesin ve dogru sonuclara varmak icin daha fazla hasta sayisi
ve seri serum Olcimlerini iceren calismalarin gerektigini séylemek dogru

olacaktir.

Anahtar kelimeler: Travma, sok, granulosit elastaz, IL-6, IL-10, laktat,
baz agig!.



SUMMARY

COMPARISON OF SERUM MARKERS AND TRAUMA SCORES FOR
DETECTING INJURITY SEVERITY IN TRAUMATIC HEMORRHAGIC
SHOCK PATIENTS

In this study we aimed to analyze serum markers (IL-6, IL-10,
granulocyte elastase) at traumatic hemorrhagic shock, to compare
serum markers and trauma scores for evaluating trauma severity and
prognosis and analyze the value of serum markers for detecting high

risk patients after trauma.

We evaluated 20 patient,16 years of age and older with traumatic
hemorrhagic shock applied to Emergency department of Uludag University
Hospital in 12 hours after trauma, 20 patients with pure hemorrhagic shock
(gastrointestinal bleeding) and 20 healthy volunteers as control group
between August 20003 and May 2005. All patients and healthy volunteers’
demographic data recorded and lactate, base excess, serum granulocyte
elastase (GE), IL-6, IL-10 levels measured. GKS, RTS, ISS, NISS, TRISS
calculated for all trauma patients. All patients followed up for complications

that occurred and clinical outcome.

Mean age of total 60 person (35 male, 25 female) evaluated in the study
was 40.7+ 16.5 (16-38). For traumatic hemorrhagic shock group mean RTS,
TRISS, ISS, and NISS scores were calculated as, 10.2+2.2, 0.86+0.19,
24.819.02, 32.7+9.0 respectively.Mean application time was 3.55+1.43
hour after trauma for trauma group and 6.75+3.02 hour for pure
hemorrhagic shock. IL-6, IL-10, lactate and base excess levels were
significantly higher in traumatic hemorrhagic shock group than both pure
hemorrhagic shock and control group. Serum GE levels were significantly



higher in traumatic hemorrhagic shock group than control group, but for
pure hemorrhagic shock there wasn’'t significant difference. Various
complications (pneumonia, sepsis, ARDS etc.) occurred at 50% of trauma
patients and 20% of pure hemorrhagic shock group. 30% of traumatic
hemorrhagic shock and 10% of pure hemorrhagic shock patients died. We
could not find statistically significant difference between alive and death
patients’ serum markers and trauma scores in traumatic hemorrhagic shock
group. In addition traumatic hemorrhagic shock group were evaluated 3
groups as; alive with no complication, alive with  complication, died with
complication. There was not statistically significant difference between 3
groups while assessing serum markers and trauma scores. Only negative
correlation between TRISS and lactate and positive correlation between ISS

and IL-6 determined.

Serum markers were found increased in traumatic hemorrhagic
shock, but they were insufficient for detecting complication occurrence and
mortality anticipation. Further studies with big series of patients and serial
serum marker level measurement would give more information about the

value of markers in traumatic hemorrhagic shock patients.

Key words: Trauma, shock, granulocyte elastase, IL-6, IL-10, base

excess



GiRis

21. yUzyilin her tarlQ ileri teknoloji ve medeniyet kosullarina ragmen
tim didnyada meydana gelen yaralanmalar; yasamin ilk 40 yilinda basta
gelen 6lim ve sakatlik nedeni olup, tim yaslardaki 6lim nedenleri arasinda
3. sirada yer almaktadir (1). ABD’deki Ulusal Bilim Akademisi,
yaralanmalari: “Modern toplumun ihmal edilmis hastaldl”” olarak
tanimlamaktadir (2). Her yil ABD'de 120.000 insan travma nedeniyle
6lmektedir. 1990 yili istatistikleri, Glkemiz nifusunun 0-44 yas kesiminin;
tim travmali hastalar grubunda 9%81.8’lik bir orani olusturdugunu
gostermektedir (3). Ulkemizde travma nedeniyle dliimlerde trafik kazalari
birinci sirada yer alirken; is kazalari ikinci sirada yer almaktadir (3,4).

Ciddi travmadan sonra hemodinamik anstabilite ile karakterize sok
ve sok benzeri klinik tablolarin sikhkla gértilmesi “travmatik sok” kavraminin
ortaya ¢ikmasina neden olmustur (5). Her ne kadar, ¢cogu agir yarali
hastada, hemodinamik anstabilitenin esas nedeni hemoraji ise de, yaygin
doku hasari, beyin-omurilik yaralanmalari ve septik komplikasyonlar gibi
nedenler posttravmatik sokun siddetini ve siresini daha da
arttirabilmektedir (5). Son yillarda yapilan deneysel ve klinik ¢alismalar
travmatik sok ile sistemik inflamatuvar yanit sendromu (SIRS), sepsis ve
multiorgan yetmezligi (MOY) arasinda yakin bir iliski oldugunu
g6stermektedir. Travmatik sokta, yumusak doku yaralanmasi ve uzun kemik
kiriklarina bagll olusan proinflamatuvar yanita ek olarak, az veya cok
oranda hemorajik, ndrojenik, kardiyojenik ve kompressif / obstriktif sok
komponentleri de bulunabilir. Yine son yillarda yapilan bir¢gok calisma
gbstermistir ki, ciddi travmatik sok, immun fonksiyonlarda da belirgin
depresyona neden olmakta ve posttravmatik enfeksiyon riskini ve siddetini
arttirarak yiksek 6lim ve sakatlk oranina yol agmaktadir (6-9). Bu nedenle,
basitce, travmatik hemorajik soku inflamatuvar ve immunosupresif
komponentlerin daha belirgin oldugu bir hipovolemik sok olarak

tanimlayabiliriz.



Travmatik Hemorajik Sokun Patofizyolojisi:

Sok, hicresel dizeyde perflizyon yetersizligi nedeniyle gelisen
patofizyolojik bir durumdur. Travmadan sonra erken dénemde en sik
g6rilen doért 6nemli sok tOrd sunlardir: hipovolemik (hemorajik) sok,
kardiyojenik sok, kompressif/obstriktif sok ve nérojenik/spinal sok. Bir de
coklu ciddi travmasi olan hastalarda gérllen bir sok turl daha vardir ki o da

travmatik hemorajik sok diye tanimlanabilir.

Travmatik hemorajik sokta (THS) hem ciddi bir hipovolemi hem de
genis doku hasari bir aradadir. Travmali hastalardaki hipovoleminin nedeni
yaralanma yerinden kan kaybi ve/veya yara igine ve etrafina tam kan,
plazma veya extrasellUler sivi sizmasidir. THS, néréendokrin ve metabolik
degisiklikler, sempatoadrenal aktivasyon, proinflamatuvar mediatérler ve
serbest oksijen radikallerinin agiga ¢ikmasi gibi sistemik travma
reaksiyonlari ile karakterize bir klinik durumdur. Bu sistemik travma
reaksiyonlari nedeniyle travmatik hemorajik soktan sonra goérllen
hemodinamik ve pulmoner degisiklikler saf bir hemorajik soktan (6rnegin
GIS kanamasi) cok daha belirgindir.

Sebebi ne olursa olsun travmatik sokta su patofizyolojik
degisikliklerden biri veya birkagi bulunur:
1. intra ve/ veya extraselliiler sivi kaybi
2. Kalbin pompa giclinde azalma

3. Periferik vaskuler rezistansta azalma.

Travma hastalarinda en sik gérilen sok nedeni dolasan kan ve
plazma hacminin akut kaybidir. Akut intravaskiler volim kaybinin en
belirgin sonucu da kardiyak outputun didsmesidir. Dislk sistemik kan
basinci sempatik reseptdrler araciligiyla sempatiko - adrenal sistemi aktive,
vagal sistemi inhibe eder. Bunun sonucunda periferik vazokonstriksiyon ve
tasikardi meydana gelir. Bdylece vendz dénls azalir ve kardiyak output

diser. Bunun Gzerine otoregllasyon mekanizmasi ile yasamsal organlara



(kalp ve beyin) giden toplam kan akimi korunurken diger tim organlarda
(deri, bébrekler, karaciger, dalak ve barsaklar) vazokonstriksiyon meydana

gelir. Periferik rezistans artar, idrar miktari azalarak su ve tuz tutulumu artar.

Eger intravaskiler volim kaybi tim bu adaptasyon mekanizmalarinin
kapasitesini asarsa, kan basinci dismeye, vicuttaki tim kan akimi
yavaglamaya baslar ve total vicut iskemisi ortaya cikar. Azalan kardiyak
outputu artirmak icin bir yandan periferik rezistans ylUkselirken bir yandan
da extraselliler sivi intavaskliler mesafeye gecmeye baslar ve
hemodilisyon olusur. Bunun Uzerine intravaskller onkotik basin¢ diser.
Organizma da lenfatiklerden toplanan proteini dolasima katarak onkotik
basinci ylkseltmeye ve vaskiler yataga giren siviyl burada tutmaya calisir
(10).

Travmatik Hemorajik Sokta immiinolojik Degisiklikler:

Travmatik sokta dolagsim bozuklugu eger uzun siirmez ve hemen giderilirse
cok kisa slrede ve sekel birakmada tedavi edilmis olur. Ancak
posttravmatik kardiyak pompa yetmezligi ¢cok agir veya hipovolemi ok
derinse ve bunlar kisa sirede duzeltimez ise kompanzasyon
mekanizmalari devreye giremeden hicrelerde islevsel bozukluklar geliserek
6lim meydana gelir. Bazen de, travmatik sokun slresi ve derinligi
organizmay! kisa slUrede O6ldirecek diizeyde olmaz ama yetersiz olan
mikrosirkllasyon bir sistemik inflamatuvar yaniti baslatarak SIRS, ARDS
(Akut Respiratuvar Distres Sendromu), MOY ve sepsise yol acabilir. Doku
hipoksisine verilen sistemik inflamatuar yanit farkli sok tiplerinin ortak
bulgusu olmakla beraber, travmatik hipovolemik soku saf hipovolemik
soktan ayiran en dénemli 6zellik, organizmanin hipoksiye verdigi sistemik
inflamatuar yanita, bir de travmaya bagh doku hasarina verilen sistemik

inflamatuar yanitin eklenmesidir.

Hipovolemik sokta, hipoksi ve asidoza bagli hiicre zari permeabilitesi

bozulur ve hlcre igine extrasellUler sivi dolarak 6dem meydana gelir.



Bir stire sonra hem hipoksi hem de aktive polimorfonikleer (PMN) I6kositler
kapiller sistemi de hasara ugratir. Kapiller sistemin zedelenmesi interstisyel
6demi artirir. Mikrosirkilasyondaki otoregilasyonun tamamen kaybolmasi
ile Oclncl bosluga sivi sekestrasyonunun asiri boyutlara ulasmasiyla
dokunun oksijen gereksinimi ile dokulara oksijen sunumu arasindaki fark
giderek blyur (11). Karaciger, dalak ve bdébreklerdeki hipoksi de hem
dogrudan hem de doku makrofaj aktivasyonuna yol acarak proinflamatuar
ve immuanosupresif mediatdrlerin salinmasiyla parankimal hicre hasarina
ve organ disfonksiyonuna sebep olur. Hipoksi, hem makrofajlari uyararak
proinflamatuar yaniti baslatir hem de sistemik etkileri olan arasidonik

metabolitlerinin (tromboksan ve prostoglandin) salinmasina yol agar (12).

Sok, tek basina bile sistemik inflamatuar yanit icin dnemli bir risk
faktérl iken agir travmall hastada bir de travma etkenini ve doku hasarini
sinirlamak i¢cin organizmanin baglattigi lokal inflamatuar sUre¢ s6z
konusudur. Post-travmatik inflamatuar streg, travmaya bagl doku hasari
sonucu acgiga c¢ikan kollojen ve extraselliler ATP’nin kompleman sistemini
aktivasyonu ve mast hlcrelerinden histamin, bradikinin ve TNF salinimi ile
baslayabilecedi gibi; sok, iskemi ve hipoksi nedeniyle arasidonik asit
kaskatinin aktivasyonu ile de baslayabilir. Reperflzyon sonrasi olusan
toksik oksijen metabolitleri de kompleman sistemini aktive edebilir. Hipoksi
makrofajlari ayrica kanama koagulasyon kaskatini aktive eder, koagulasyon
kaskatt da tekrar kompleman sistemini harekete gegcirebilir (12).
Kompleman sisteminin aktivasyonu ile anaflotoksinler (C3a ve C5a) aciga
cikar. Hem anaflotoksinler hem de endotel hicrelerinin uyarilan adezyon
moleklleri, PMN l6kositleri travma bélgesindeki kapillerlere cekerler. Once
travma bdlgesindeki endotel hlcreleri etrafinda toplanan PMN I6kositler
daha sonra damar digina c¢ikip hasarl bdlgeye ulasirlar. PMN |6kositler
lokal travma bolgesinde oksijen radikalleri ve elastaz gibi proteolitik
enzimler salarak travma etkenini ortadan kaldirmaya c¢alisirlar. Ayrica
bradikinin, histamin ve prostasiklin gibi vazodilatatérlerin lokal salinimi

bdlgeye makromolekullerin de ulasabilmesini ve proteinden zengin bir



eksudanin olugmasini saglar. Bélgeye gelen monositler hem bakterileri
6ldirmek hem de nekrotik dokulari temizlemek i¢in burada makrofajlara
dénlgurler. Monositler ayrica hipoksi, PMN I6kositlerin interldkin-1 (IL-1)
benzer aktivitesi, C5a ve makrofaj aktive edici faktdr gibi birgok tetikleyici
etken araciligi ile bugin icin bilinen 53 farkli madde salgilarlar. Bunlarin
bazilari proinflamatuar (proteolitik enzimler, oksijen radikalleri, IL-1, IL-6,
TNF), bazilan anti-inflamatuar (IL-10, PG-Ey), bazilari immUnsupresif (IL-2)
etkilidir (13,14). Makrofajlar bazi mediatérler (PG-E,, TNF, IL-1, IL-2, IL-6)
araciligi ile sistemik sinyaller gébndererek organizmanin savunma sistemini
ve metabolik gereksinimlerini lokal yara sartlarina uydurmasini da saglarlar
(15).

Agir travmal hastalarda bu lokal inflamatuar sireg¢, sok gibi
predispozan faktérlerin de etkisi ile, travma bdlgesinin disina tasarak abartili
bir sistemik yanita dénUsip saglikll dokulara da zarar vererek uzak
organlarda disfonksiyona neden olabilir. Adir yaral hastalarda endojen
inflamatuar hiicre ve mediatérlerin kontrolsiz bir sekilde aktivasyonu da
hemorajik sokun siddetini artirip SIRS ve MOY’a gidisi hizlandirabilir. Bu
hastalarda akciger digi yaralanmanin siddeti ne kadar fazla ise ARDS
gelisme riski o kadar ytksektir. Coklu organ disfonksiyonu soktan hemen 12
saat sonra ortaya cikabilecedi gibi, 7-10 glne kadar da gecikebilir. Tek
organ yetmezliginde 6lim orani %30 iken, iki organ yetmezliginde %60, U¢
ve daha fazla organ yetmezliginde ise %85’lere c¢ikmaktadir. Sokun,
posttravmatik lokal inflamatuar sirecin sistemik inflamatuar strece, sistemik
inflamatuar sdrecin de sokun irreversibl hale dénlismesinde predispozan
faktérlerin oldugu bugln artik yaygin olarak kabul edilen bir gérustar.

Bu bilgiler 1si1ginda travma hastalarinin kisa ve uzun ddnem
prognozlari ile mortaliteleri hakkinda daha saglikli verilere ulasmak icin
basta interlékinler olmak Uzere bir ¢ok mediatér arastinimigtir. Coklu
travmall hastalarla yapilan bir calismada, saglikli kontrol grubuyla

karsilastirildiginda, proinflamatuar bir sitokin olan IL-6’ nin travma sonrasi 3



saat icinde yukseldigi ve 6 saat sonra pik dlizeyine ulastigi belirlenmistir
(16). Roumen ve ark. konvansiyonel kolesistektomi sonrasi plazma IL-6 ve
CRP konsantrasyonlarinin arttigini ancak laparoskopik kolesistektomi
sonras! bu artisin olmadigini saptamislardir. Farkl calismalarla travma ve
major cerrahi sonrasi ilk 72 saat boyunca serum IL-6 konsantrasyonlari
ylksek saptanmis (12, 17- 21) olup IL-6 dizeylerinin yaralanma siddeti ve

cerrahinin bayUkItgu ile dogru orantili oldugu ifade edilmistir (12, 19, 22).

IL-10 monosit ve makrofajlar tarafindan salinan ve proinflamatuar
sitokinlerin potent bir inhibitérl olup en blylk anti-inflamatuar sitokin olarak
bilinmektedir (16,23). Cekal ligasyon, perforasyon ve steril peritonit
modelinde lipopolisakkarit (LPS) sonrasi verilen IL-10’nun mortaliteyi
anlamh derecede azalttigi géralmastir (12, 24-27). Klava ve ark. major
cerrahiden sonraki ilk 24 saat boyunca serum IL-10 dlUzeylerinin anlamli
derecede arttigini belirtirken (8) Donnelly ve ark. ARDS’li hastalarin
akcigerinde azalmis IL-10 konsantrasyonunun artmis mortalite ile iligkili
oldugunu saptamistir (28).

PMN I6kositler lokal travma bélgesine ulastiklarinda reaktif oksijen
radikalleri ve lizozomal proteazlar salarak travma etkenini ortadan
kaldirmaya calisirlar. Grantlosit elastaz (GE) bu proteazlardan biridir. GE
hicrelerin lizozomlarinda lokalize olup, endotoksin, sitokin veya kompleman
uyarilarina bagh olarak hicre disina salinir. Hicre disina salinan GE,
ekstrasellller a1-proteinaz inhibitér tarafindan hizlica inhibe edilir (29). GE,
bir serin proteaz olup, PMN aracili endotelyal hasardan sorumludur.
Elastaz, onun inhibitéri olan a1-proteinaz inhibitérl ile yaptigi kompleks
(GEPIC) seklinde olculir (12). Literatlirde yer alan calismalarda, ylksek
plazma elastaz konsantrasyonu ile ARDS, sepsis/SIRS ve MOY gelisen
travma ve yanik hastalari arasinda pozitif bir iliski saptanmistir (19-21, 30-
33).



Waydhas ve ark. ciddi travma sonrasi MOY tahmininde kabuldeki
plazma elastaz konsantrasyonun yliksek bir sensitiviteye (%84) fakat disik
spesifiteye (%39) sahip oldugunu saptamislardir (32). Ayni calismada
travmadan 3 gin sonra 500ng/ml Uzerindeki plazma elastaz
konsantrasyonunun MOY’u 6ngérmede %95 spesifite ve %69 sensitivitesi
oldugunu, negatif prediktif degerini ise %93 tespit etmiglerdir.

Artik ginimizde travma hastalarinin prognozunun, klinik ézelliklerin
yani sira doku hasari sonrasi olusan immunolojik sistemdeki dengesizlik ile
anlamh derecede iligkili oldugu bilinmektedir (16,34). Bu nedenle travmal
hastalarin klinik iyilesmesinde miumkin oldugunca hizli bir inflamatuar
mediatér homeostazisinin saglanmasi gerekliligi literatirde yer alan
calismalarda belirtiimektedir. Proinflamatuar mediatérler olaya hakim ise
klinigin SIRS ile, anti-inflamatuar mediatdrler hakim ise mikroorganizmalarin
inefektif eradikasyonu ve septik komplikasyonlarla birlikte

immuansupresyonla (immunoparalizi) sonuglanabilecedi séylenmektedir (35).

Travmatik Hemorajik Sokun Monitorizasyonu:

Travmatik hemorajik sokta intravaskiler volimin belirlenmesi ve
sivi resUsitasyonunun yeterliliginin saptanabilmesi icin iki ana kriter vardir:
[-Doku perfizyon parametreleri (klasik ve ileri doku perflizyon
parametreleri)

[I-Hemodinamik parametreler (klasik ve ileri hemodinamik parametreler)

Klasik monitorizasyon yontemleri, daha ¢ok travmatik sokun hastane
6ncesi ve acil servisteki (reslUsitasyon odasi) degerlendiriime ve tedavi
asamalarinda, ileri monitorizasyon yoéntemleri ise ameliyathane ve yogun

bakim kosullarinda kullanilir.



|- Doku Perflizyon Parametreleri

1- Klasik Doku Perfliizyon Parametreleri
e idrar cikigi

e Deri perfizyonu

e Biling durumu

e Hematokrit

2- ileri Doku Perflizyon Parametreleri

e | aktat dizeyi

e Bazacigi

e intramukozal Ph

[I- Hemodinamik Parametreler

1- Klasik Hemodinamik Parametreler

e Arteryal kan basinci

e Kalp hizi

e Santral vendz basing

e Sok indeksi

2- ileri Hemodinamik Parametreler

e Kalp dolum indeksleri ve kardiyak output
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ileri doku perfiizyon parametrelerinden biri olan laktat diizeyi ve baz
acigl miktari ile dokulardaki oksijen a¢igi arasinda dogrudan bir korelasyon
vardir. Bu nedenle her iki parametre de doku perflzyonunun
monitorizasyonu i¢in kullanilabilir (36). Hem seri élcimlerde giderek artan
veya uzun sire yiksek kalan laktat dizeyleri hem de travmadan sonra
Olcllen ilk baz acigi ve laktat dlizeyleri sokun prognozunu gdsteren
belirteclerdir. Akkdése ve ark. Hipovolemik travma olgularinda ilk
resusitasyon sonrasi Olctlen baz ag¢iginin hem resusitasyonun yeterliligini
hem de hastanin prognozunu gdsteren guvenilir bir indeks oldugunu
saptamislardir (37). Baz agigi, laktat diizeylerine gbre doku perflizyonunun
degerlendiriimesinde daha glvenilir olmakla birlikte tabloya bdbrek



yetmezliginin de eklendigi durumlarda bu parametrenin yorumlanmasi
oldukga zordur. Travma hastasinin monitorizasyonu sirasinda kan basinci
normal oldugu halde baz acgigi artisi, sokun erken habercisi olarak
yorumlanabilir (5).

Travmall hasta bakiminda, yaralanma siddetinin degerlendiriimesi
oldukga 6nemlidir. Yaralanma siddetinin bilinmesi, bu olgularin hastaneler
arasi transferinde bir kriter olarak kullanilabilecegi gibi tanisal islemlerin ve
terapotik girisim endikasyonlarin konmasinda da yararlidir. Travmal
olgularda olusan anatomik ya da fizyolojik hasarlari belirleyecek, bu olgulari
objektif kriterlerle standardize edebilecek skorlama sistemleri geligtirilmistir.
Bu skorlama sistemleri yaralanmanin anatomik olarak degerlendiriimesini,
vital bulgularin degerlendiriimesini veya her ikisinin birlikte kullaniimasini
icermektedir. Ancak travma skorlar yaralanma siddeti ve hastanin
prognozu ile ilgili her zaman dogru bilgi vermemektedir (19).

Glasgow Koma Skoru (GKS) ve Revised Trauma Score (Dlzeltiimis
Travma skoru) (RTS) fizyolojik skorlama sistemleridir. RTS, solunum hizi,
sistolik kan basinci ve GKS’nin kombinasyonudur (38). GKS, beyin hasari
ve komanin tanimlanmasinda tim diinyada yaygin olarak kullaniimaktadir
(39).

Abbreviated Injury Scala (Kisaltilmis Yaralanma Cetveli) (AIS) ve
Injury Severity Score (Yaralanma Siddet Skoru) (ISS) anatomik skor
sistemleridir. AIS 1200°Un Uzerinde oldugu travmaya 1 (mindr)den 6
(fatal)’'ya kadar puanlarin verildigi bir sézlik seklindedir. ISS hesaplanirken
vicut altl bélgeye (bas-boyun, yiz, toraks, abdomen, pelvik organlar ve
ekstermiteler) ayrilir ve bu organlardan en ciddi yaralanmis ¢ bdlgeye ait
AlS’lerin kareleri toplami alinir (38). Puan 1-75 arasinda degisir. ISS 16 ve
Uzeri major travmayi gdsterir. NISS (New Injury Severity Score), Osler ve

ark., tarafindan 1997 yilinda tasarlanmis olup [SS’nin basit bir



modifikasyonudur (40,41). Yaralanmis vlcut bélgesine bakmaksizin en
ciddi U¢ yaralanmaya verilen AIS puanlarinin karelerinin toplami seklinde
hesaplanir. TRISS (Trauma score - Injury Severity Score), farkli travma
hastalarinin  klinik sonuglarini  (oucome) karsilastirmak ve travma
hastalarinin yasam émrin0 tahmin etmek icin gelistirilmistir (42,43).TRISS,
travma hastasinin yasam olasiigini RTS, ISS, AiS ve hastanin yasina
dayanarak degerlendirir. Dolayisiyla TRISS klinik sonucu tahmin etmek igin
hem anatomik (ISS) hem de fizyolojik (RTS) skorlari kullanir (44). Tim
dinyada yaygin olarak &nlenebilir 6limlerin belirlenmesinde, uygulanan
tedavilerin yeterli olup olmadiginin saptanmasinda ve merkezlerin

sonuclarinin karsilastirilmasinda bu skorlama sistemleri kullaniimaktadir.

Literatirde ciddi travma hastalarinin mortalite ve morbiditelerinin
saptanmasinda serum markerlarinin  tanisal degerliligini  inceleyen
calismalar mevcut olmakla birlikte travmatik hemorajik sok ile serum
markerlari arasindaki iligkiyi irdeleyen herhangi bir galisma mevcut degildir.
Buradan yola ¢ikarak planladigimiz ¢alismanin iki amaci mevcuttur; 1-
Travmatik hemorajik soklu olgularda serum markerlarini (IL-6, IL-10 ve
grantlosit elastaz) incelemek, 2- Diger amacimiz ise travmatik hemorajik
soklu olgularda, travma siddetinin ve prognozun degerlendiriimesinde
serum markerlari ile travma skorlarini karsilastirmak, travma sonrasi ciddi
komplikasyon ve mortalite gelisebilecek ylUksek riskli hasta grubunu

saptamada serum markerlarinin degerini analiz etmektir.



GEREC VE YONTEM

Calismanin yapilabilmesi icin Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Etik
Kurulundan izin alindi ve tim calisma boyunca Etik Kurul kararlarina
uyuldu. Cahsma Agustos 2003 ile Mayis 2005 tarihleri arasinda Uludag
Universitesi Tip Fakiiltesi Acil Servisine (AS) travmatik hemorajik sok
bulgular ile bagvuran hastalarla yapildi. Galismaya travmayi takiben ilk 12
saat icinde acil servise sok bulgular ile gelen 16 yas ve Uzeri olgular
alinirken; kazaniimis veya dogustan immin sistem hastalidi olanlar,
immuUnsupresif tedavi alan olgular ile 16 yas altindaki hastalar c¢alismaya

alinmadi.

Sok tanisinda Amerikan Cerrahi Derneginin ileri Travma Yagam
Destegi (45) ve Ulusal Travma ve Acil Cerrahi Dernegi’nin Travma ve
Resusitasyon Kursu (46) kitaplarindan faydalanarak hazirlanan Tablo-1’deki
sok siniflamasindan yararlanildi. Calismaya alinan sok durumundaki 20
travma hastasinin (Travmatik Hemorajik Sok grubu: THS) ad-soyad, yas,
cinsiyet, travmanin olus saati, acil servise bagvuru tarihi ve saati, yaralanma
thrd, kan basinci, nabiz, solunum sayisi, O, saturasyonu, serum 6rneginin
alinis saati ile tespit edilen yaralanmalar kaydedildi. GKS, RTS, ISS, NISS
ve TRISS skorlari hesaplandi.

AS’de ilk degerlendiriimeleri yapildiktan sonra tim olgulardan venéz
ve arteriyel kan érnekleri alindi. Arteriyel kan érneginden O, saturasyonu ve
baz acigi degerleri bakildi. Vendéz kan &rnegi ikiye boélindd, birinci
kismindan hemoglobin ve laktat degerleri elde edildi. ikinci vendéz kan
6rnegi ise  granilosit elastaz, (ELISA, Immundiagnostik, Bensheim,
Germany) IL-6, (ELISA, BioSource International, California, USA) IL-10,
(ELISA, BioSource International, California, USA) calisiimak (izere 3000
devirde 15 dakika santriflj edildi ve serum &rnekleri daha sonra analiz
edilmek Uzere —70°C derecede saklandi.



Tablo -1 Travmatik hemorajik sok siniflamasi

Sokun KB Solunum Nabiz Derinin Isis1 | Biling
Derecesi Hizi ve Rengi

Sinif -1
(< %15kan | SKB—-N 15 —20/dk | Normal Normal Normal
kaybi)

Sinif-2 SKB - N 100/ dk Soduk, soluk | Huzursuz
(%15 - 30) DKB - 1 20 — 25/dk | civarinda | ve nemli

Sinif-3 120 /dk Soguk ve Konfu
(%30 -40) SKB - | 30 —40/dk | civarinda | soluk /Ajite
Sinif-4 SKB -] / >40 /dk >140/dk | Soguk ve Apatik
(> %40) Olglilemez siyanotik /Koma

(SKB: sistolik kan basinci, DKB: diastolik kan basinci)

Calismada ayrica iki tane kontrol grubu olusturuldu. Birinci kontrol
grubuna (st /alt GIS kanamali hastalar ile sadece damar yaralanmasi olan
travma hastalar (PUr Hemorajik Sok grubu: PHS) alindi (Karaciger sirozuna
bagli 6zofagus varis kanamali hastalar calisma disi birakildi). ikinci kontrol
grubunu saghkli goéndlliler (Saghkli Kontrol grubu: SK) olusturdu. Her bir
kontrol grubunu 20 kisi olusturdu. Tim hastalarin gelisen komplikasyonlari
(akciger enfeksiyonu, sepsis, ARDS, MQY) ve kesin klinik sonuglanma
durumlari takip edilerek kaydedildi. Gelisen komplikasyonlar asagidaki

kriterlere gbre tanimlandi.

SIRS (Systemic Inflammatory Response Syndrome), enfeksiyon,
pankreatit, travma, yanik, vs. gibi baslaticilarla olusan yaygin inflamasyonu
tanimlamaktadir (47). SIRS tanisi asagidaki kriterlerden iki veya daha
fazlasinin bulunmasi ile konur:

1. Vicut isisi > 38 °C veya < 36 °C

2. Kalp hizi > 90/ dk

3. Solunum hizi >20 /dk veya PaCO, <32 mmHg

4. Lokosit >12.000 /mm® < 4.000/ mm® veya 10% immatir band

formlari.



Sepsis, belirlenmis bir enfeksiyon odagina sistemik inflamatuar yanitin
bulunmasidir. Asagidaki kriterlerden ¢ veya daha fazlasinin varlig ile
tanimlanir (48):

Birkag gtin stiren 39 °C (zerinde ates
Lékosit >10.000/ ml
Pozitif kan kiltlri

Dopamin destegdi gerektiren dolasim yetmezligi

o > 0~

Enfeksiyon odagdi varligi

ARDS (Akut Respiratuvar Distres Sendromu) Kriterleri:
(Amerika -Avrupa Konsensusu karari 1994) (49)

1. Akut klinik baslangig

2. Kiinik bulgu ve predispozan faktor varhgi

3. Pa0, /FiO2; <200 mmHg (PaO.: parsiyel O, basinci; FiO,: hastaya
verilen O, ylizdesi)

4. Akciger grafisinde bilateral diffiz infiltratlar

5. Kardiyak yetersizlik bulunmadiginin anamnezden ve kardiyak
incelemeden yararlanilarak kanitlanmasi ve/veya PCWP (Pulmoner
kapiller wedge basinci) < 18 mmHg olmasidir.

MODS (Multiple Organ Dysfonksiyon Syndrome, MQOY): Birden fazla
organ sisteminin fonksiyonlarini kendiliginden gergeklestiremiyorsa coklu
organ yetmezligi vardir (48). Knaus ve ark. kullandigi organ yetmezligi
tanimlan séyledir (50):

Hastada asagidaki degerler ardisik 24 saat boyunca varsa o gin i¢in organ
yetmezIigi vardir.
1. Kardiyovaskiler yetmezlik (asagidakilerden en az bir tanesinin
varligr)
e Kalp hizi <54/dk
e Ortalama arteriyel kan basinci <49 mmHg
e Ventrikuler tagikardi, ventrikiler fibrilasyon veya her ikisi
e Serum pH <7.24 ve PaCO; <49 mmHg



2.Solunum yetmezligi (asagidakilerden en az bir tanesinin varligr)
e Solunum hizi <5 veya >49/dk
e PaCO, > 50mmHg
e Organ yetmezliginin dérdinct gdnidnde ventilatér destedi
gereksinimi
3.Bbbrek yetmezligi (asagidakilerden en az bir tanesinin varligi)
(kronik dializdeki hastalar bu degerlendirmenin disindadir)
e idrar cikisl <479 ml/24 saat veya <159 ml/8 saat
e Serum BUN >100 mg/dl
e Serum kreatinin > 3.5 mg/dl|
4.Hematolojik yetmezlik(asagidakilerden en az bir tanesinin varligi)
e Beyaz kiire sayisi <1.000/mm?
e Trombosit < 20.000/mm®
e Hematokrit <%20
5.Nérolojik yetmezlik

e Glaskow Koma Skoru <6 (sedasyon yoklugunda)

istatistiksel analizler, Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Biyoistatistik
AD tarafindan yapildi. Arastirma verileri kodlanarak, bilgisayarda
degerlendirildi ve istatistiksel analizlerde SPSS for Windows Versiyon 11.0
paket programi kullanildi. Strekli degerler alan veriler ortalama (xstandart
sapma), gerektiginde ortanca deger olarak ve kategorik veriler siklik ve
yUzde olarak (n,%) sunuldu. Strekli dederler alan degiskenler igin gruplarin
karsilastirimasinda t-test, Tek y6nlli varyans analizi, Kruskal-Wallis test,
Mann-Whitney U test kullanildi. Kategorik degiskenler igin gruplarin
dagihmlarinin karsilastirlmasinda Pearson ki-kare test, Fisher’in kesin ki-
kare testi ve Kolmogorov-Smirnov test kullanildi. Degiskenlerin birlikte
degisimlerini incelemek igin korrelasyon katsayilari Spearman ve Pearson
korelasyon analizleriyle hesaplandi. Anlamlilik ddzeyi 0.05 olarak kabul
edildi.



BULGULAR

Calismaya alinan toplam 60 kisinin 35’i erkek, 25’i kadin olup ort.yasi
40.7£16.5 (16-38 yas) idi. THS grubu hastalarinin yas ortalamasi
35.7£15.0, PHS grubu hastalarinin yas ortalamasi 50+19.0, SK grubu
hastalarinin da yas ortalamasi 33.6+5.0 bulundu. Gruplar arasinda cinsiyet

ve yas dagilimi agisindan anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05).

THS grubundaki hastalarin sirasiyla ort. RTS 10.2+2.2 (4-12), ort.
TRISS 0.86+0.19 (0.15-0.99), ort. ISS 24.8+9.02 (9.0-42.0), ort. NISS
32.749.0 (16.0-50.0) olarak saptandi. THS grubundaki hastalar AS’e
travmadan sonra ort.3.55 £1.43 saat, PHS grubundaki hastalar da ort. 6.75
1+3.02 saat iginde bagvurdular.

Hastalar laktat, baz acigi, serum GE, IL-6 ve IL-10 degerleri
acisindan karsilastirildi  (Tablo-2). Sirasiyla inceledigimizde, THS
grubundaki hastalarin laktat degeri ortalamasi 7.8+16.0 mmol/L (1.9-75.0),
PHS grubunda 3.06+2.7 mmol/L (0.5-11.8), SK grubunda da 1.5+0.6
mmol/L (0.6- 3.1) olarak d8lgiildii. Ug grup arasindaki degerler istatistiksel
olarak anlamh derecede farkli bulundu (p< 0.05). THS grubundaki
hastalarin ort. baz acigr degeri -6.9+4.5 mmol/L (-19.9- (-0.9)) olup PHS
grubundan (-4.13+6.3 mmol/L (-21.2- 5.5) ve SK grubundan (-1.39+1.3
mmol /L (-4.1-0.5) anlamli derecede ylksek saptandi (p< 0.05).

Tablo-2: Travmatik hemorajik sok (THS), piir hemorajik sok (PHS) ve saglikh
kontrol (SK) grubunun laboratuar parametreleri.

Parametre THS PHS SK

Laktat (mmol/L) 7.8+£16.0%° 3.06£2.7+ 1.5%0.6°

BE (mmol/L) -6.9+4.5 #° -4.1346.3* -1.39£1.3°

GE (ng/ml) 0.12£0.01° 0.11+0.01 0.10+0.01°

IL-6 (pg/ml) 0.16+0.06 *>  0.12+0.04* 0.11x0.02°

IL-10 (pg/ml) 63.1+67.4%° 6.0+11.0¢  Olgiilemeyecek kadar |°

* p<0.05 (THS ile PHS arasinda); °p<0.05 (THS ile SK arasinda)



GE ortalamalar G¢ grup arasinda anlaml derecede farkl idi (Tek
Yo6nll Varyans Analizi, p= 0.021) (Sekil-1). THS'de ort.GE degeri 0.12+0.01
ng/ml (0.09-0.15) olup SK grubundan (ort.0.10+£0.01ng/ml (0.09-0.12))
anlamli derecede yiksek bulundu (p=0.026). Ancak THS ile PHS (ort.0.11
+0.01ng/ml (0.09-0.14) grubu arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi (p
>0.05).

Serum elastaz seviyderi (ng/ml)

,09 o

,08

N = 20 20 20

THS PHS SK

Sekil-1 Travmatik hemorajik sok (THS), pur hemorajik sok (PHS) ve saglikh
kontrol (SK) grubunun serum granilosit elastaz seviyelerinin
karsilastiriimasi

Her G¢ grubun IL-6 degerleri anlamli derecede farkli bulundu
(p<0.001) (Sekil-2). THS grubunun ort. IL-6 degerleri 0.16+0.06 pg/ml (0.12-
0.32) olup, PHS grubu hastalarin degerlerinden (0.12+0.04 pg/ml (0.12-
0.13)) daha yuksek bulundu (p<0.001, Mann- Whitney test). PHS ile THS
grubundaki degerler, SK grubundaki hastalarin degerlerinden (0.11+0.02
pg/ml (0.12- 0.12)) anlamli derecede ytksek bulundu (p<0.001).
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Sekil-2 Travmatik hemorajik sok (THS), pur hemorajik sok (PHS) ve saglikh
kontrol (SK) grubunun serum IL-6 seviyelerinin karsilastiriimasi

Her Uc¢ gruptaki IL-10 degerleri anlamli derecede farkli bulundu
(p<0.001) (Sekil-3). THS grubundaki hastalarin IL-10 degerleri ort.
63.1£67.4 pg/ml (0.0- 228.7) olup, PHS grubunun degerlerinden (ort.
6.0+x11.0 pg/ml (0.0 -39.6)) anlamli derecede yiksek saptandi (p<0.001).
SK grubunda IL-10 &l¢tilemeyecek kadar diisik idi.
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Sekil-3 Travmatik hemorajik sok (THS), pur hemorajik sok (PHS) ve saglikh
kontrol (SK) grubunun serum IL-10 seviyelerinin karsilastiriimasi

Hastalarin AS’ten sonucglanma durumlarina baktigimizda; THS
grubundaki 20 hastanin hepsi yatirildi. Bunlardan 13’0 (%65) iyilestikten
sonra taburcu olurken, 1’i (%5) yatirildiktan sonra sevk edildi, kalan 6 hasta
(%30) da ex oldu. PHS grubunda ise 17 hasta (%85) yatirilarak tedavi
gbrirken, 1 (%5)’i AS’te ex oldu, 1 (%5)’i kontrole ¢agirilarak taburcu edildi,
1 (%5) hasta da baska merkeze sevk edildi.Yatirilan hastalarin 16’s1 (%80)
iyilesip taburcu olurken, 1’i (%5) 6ldd. Toplam 6élen 8 hastanin 6’1 (%75)
THS grubundan idi ve yattiklar klinik / YBU’de éldiiler. Olen diger 2 (% 25)
hasta PHS grubundan idi ve biri AS'te, digeri yatigi klinik / YBU’de 6ldii. Her
iki sok grubunda hastalarin sonuclanma durumlari yéninden istatistiksel bir
fark bulunmadi (p > 0.05).

THS grubundaki 20 hastanin %50 (n=10)’de hicbir komplikasyon
gelismezken, %15 (n=3)'de AC enfeksiyonu, %20 (n=4)de sepsis, %10
(n=2)’da MOY (her iki hastada da ARDS + ARY gelisti) ve %25 (n=5)'de de
diger komplikasyonlar gelisti. PHS grubundaki hastalarin ise %80 (n=16)’de
komplikasyon gelismezken, %10 (n=2)'da AC enfeksiyonu, %15 (n=3)’de de



diger komplikasyonlar gelisti. Her iki sok grubunda komplikasyon geligimi
acisindan istatistiksel olarak anlamh bir fark bulunmadi (p> 0.05).

THS grubundaki hastalarda TRISS ile laktat arasinda istatistiksel
olarak anlamli negatif bir iligki (Spermanin korelasyon katsayisi (rs = -0.605,
p= 0.005), ISS ile IL-6 arasinda da pozitif bir iligki bulundu (rs = 0.448, p=
0.047). Tablo-3de THS grubunda toplam yasayan ve Olen hastalarin
laboratuar degerleri gésteriimistir. Olen ve yasayan hastalar arasinda

incelenen parametreler yéninden anlamli bir farklihk saptanmadi.

Tablo-3 THS grubunda 6len ve yasayan hastalarin laboratuar parametreleri

Parametre Yasayan hastalar (n=14) Olen hastalar (n=6)
Laktat(mmol/L) 3.78+1.65 17.15+28.5

Baz acigi -5.7+£3.7 -9.83+5.4

IL-6 (pg/ml) 0.15+0.05 0.18+0.08

IL-10 (pg/ml) 49.91+66.6 93.87+63.8

GE (ng/ml) 0.11+0.01 0.12+0.02

"Ortalamazstandart sapma;

THS hastalari ayrica kendi icinde 3 gruba ayrildi;
Grup 1= yasayan ve komplikasyon gelismeyenler
Grup 2= yasayan ve komplikasyon gelisenler
Grup 3= komplikasyon gelisen ve 6lenler.
Bu gruplarin genel 6zellikleri tablo-4’ de gésterilmistir. U grubun hastanede
ortalama yatis sUreleri birbirinden anlamh derecede farkli bulunurken
(Kruskal Wallis test, p= 0.018) diger parametreler acgisindan anlamli bir
farkhlik yoktu.



Tablo-4 THS hastalarinin alt gruplarinin genel 6zellikleri

Toplam Grup-1 Grup-2 Grup-3

Hasta sayisi 18 9 5 4

RTS 10.05+2.2 10.7+1.2 10.4+0.5  8.413.7
ISS 24.319.0 23.1+9.2 234194  27.4194
NISS 32.2+9.07 31.0£7.2  31.849.7  35.0%#12.5
TRISS 0.86+0.2 0.93£0.05 0.90%0.05 0.7410.36

YBU’de kalis siiresi | 14.26+16.6 4.5+3.2 33.4+20.9 12.6+10.9
Hastanede toplam 27.5+£32.3 17.2£13.9° 61.0+47.9° 12.6x£10.2°
kalis

Grup-1: Yasayan + komplikasyon yok; Grup-2: Yasayan + komplikasyon var; Grup-
3: Komplikasyon gelisen+ dlenler; °p<0.05

Ayrica Grup-1, Grup-2 ve Grup-3’in serum markerlari da kendi
aralarinda karsilastinldi. Ve 0¢ grubun laktat, BE, GE, IL-6 ve IL-10
degerleri arasinda anlamh bir fark bulunamadi (p> 0.05) (Tablo-5).

Tablo-5 THS alt gruplarinin serum markerlari agcisindan karsilastiriimasi

Toplam Grup-1 Grup-2 Grup-3
Hasta sayis1 | 18 9 5 4
Laktat 7.8x16.4 3.0£0.7 5.2+1.9 19.2131.4
BE -6.914.7 -4.643.5 -7.7£3.6 -10.5¢5.8
GE 0.11+0.01 0.11£0.01 0.11x0.01 0.11x0.02
IL-6 0.15+0.06 0.14+0.05 0.14+0.05 0.16+0.08
IL-10 61.7168.9 36.7t43.4 73.5£97.9 94.9+71.3

Grup-1:Yasayan + komplikasyon yok; Grup-2: Yasayan + komplikasyon var; Grup-
3: Komplikasyon gelisen+dlenler, GE: granulosit elastaz, BE: baz agigi



TARTISMA VE SONUC

Son dekatta yapilan arastirmalar travmanin inflamatuar bir hastalik
oldugunu (51) ve siddetli travma hastalarinda, inflamatuar cevapta gérevli
cesitli mediatérlerin - yikseldigini géstermistir (19). Bu mediatérlerden
bazilarinin élen hastalarda yasayanlara gére anlamli derecede daha yuksek
oldugu (31,32,52-59) ve %80’nin Uzerinde bir oranda klinik sonucu

6ngdbrdugu yine farkh calismalarda ifade edilmektedir (56,59).

Klinik deneyler travma sonrasi MOY ve 6lim nedeni olabilecek
immuanolojik dedisikliklerle ilgili bilgilerimizi arttirmigtir. Erken dbénemde
¢oklu travmali hastalarin prognozunun degerlendiriimesi gi¢ olup, bazi
klinik parametrelerin tahmin degeri belirsizdir (60). Ornegin bir calismada
erken dénemde dlcllen laktat degeri MOY gelisimi ile uyumlu bulunurken
(61), uzamig hiperlaktemi ise mortalite artigi ile iligkili bulunmustur (61,62).
Bunun aksine Rixen ve ark. (63,64) laktat dizeyinin mortalite tahmininde
yetersiz oldugunu, yas, GKS, ISS, baz agigi ve protrombin zamaninin ise
post-travmatik komplikasyon ve mortalite gelisiminde en &énemli

parametreler oldugunu géstermislerdir.

Travma hastalar ile yapilan bir galismada 6len ve yasayan gruplar
arasinda laktat seviyesi anlamh derecede farkli bulunmustur (65). Bir baska
calismada da yaralanma siddeti ile laktat dizeyinin birbirine paralellik
gb6sterdigi bildirilmistir (66). Farkli calismalarda plazma laktat seviyesinin
sok sonrasi gelisen ARDS ve MOY’u 6ngdérdigl g0sterilmistir (67,68).
Bizim calismada her iki sok grubunda laktat degerleri yiksek dizeylerde
Olcultrken, 6zellikle THS grubunda PHS grubuna gére anlamli derecede
daha ylUksek bulunmustur. Laktat ile TRISS skoru arasinda uyumlu bir iligki
saptamakla birlikte, laktat degeri ile travmatik hemorajik soklu hastalarin
mortalite ve morbidite arasinda anlamli bir iligski saptayamadik. Bunun

nedeni olarak hasta sayimizin azhgi séylenebilir.



Baz acigi, renal yetmezlik gibi patolojiler yoksa sok resusitasyonunun
glvenilir bir gbstergesidir. Siegel’in bir calismasinda 0 mmol/L baz ac¢igi
degerinde mortalite riski %8 iken, baz agiginin 26 mmol/L olan olgularda ise
%95 olarak bildirilmistir (69). Basvuru baz acigi degeri, transflizyon miktari,
yogun bakim ve hospitalizasyon siresi ve sokla ilgili komplikasyonlardaki
artisla da korelasyon géstermektedir (70). Calismamizda baz acigi degeri
THS grubunda diger iki gruba gbére anlamli derecede daha ylksek
bulunmakla birlikte, THS olgularindaki yasayan ve &lenler arasinda ayrica
komplikasyon gelisen ve gelismeyen ile dlenler (komplikasyon sonrasi)
arasinda anlamli bir farkhlik saptanmadi. Dolayisiyla hem mortalite hem de

morbidite tahmininde yetersiz kalmistir.

Molekdler tiptaki ilerlemeler farkli serum markerlarinin incelenmesi
firsatini vermistir. Hensler ve ark., coklu travma hastalarinda (ort. 1SS
27.2412.7) serum IL-6, IL-10 ve GE seviyelerini incelemislerdir. Coklu
travmali hastalarda IL-6’nin travma sonrasi 3 saat icinde yUkseldigini ve 6
saat sonra pik yaptigini belirlemislerdir. Tim travma hastalarinda pik IL-10
seviyelerine travma sonrasi 3 saat icinde ulasildigini, GE dlzeylerinin ise
travma sonrasi 6. saatte pik dizeye ulastigini saptamislardir (16). Bizim
calismamizda ise tim hastalar travma sonrasi 3.55+1.4 saat icinde gelmis
olup, acil serviste ilk bakilari yapildiktan sonra kanlari alinmigtir.

Farkli travma tdrlerini (kemik fraktdrleri, karin travmasi gibi) arastiran
calismalarda ylUksek serum GE seviyeleri tespit edilmistir (16, 71). Hensler
ve ark. (16) anatomik yaralanma paterni ve mediatér salinim paterni
arasinda herhangi bir spesifik iliski olmaksizin travma yaralanmalarinda
farkh mediatérlerin salindigi sonucuna varmiglardir. Bir calismada coklu
travma sonrasi ilk basvuruda anlamli derecede ylksek GE dlzeyleri
6lciimis olup, daha siddetli travma hastalarinda ve sepsis gelisenlerde,
gelismeyenlere gbre 1.-3. guUnlerde anlamh derecede daha ylksek
Olgulmustir (17). Nuytinck ve ark. (31) yuksek GE duzeyini yaralanma
siddeti ve MOY gelisimi ile uyumlu bulmuslardir. Ancak baska bir calismada



travmada serum GE seviyesinde yiUkseklik saptanmis olup yaralanmanin
siddeti ile uyumlu olmadig! belirtiimigtir (72). Biz de serum GE dlzeylerini
THS olgularinda saghkl kontrol grubuna gére anlamh derecede yuksek
saptamakla beraber THS alt grup olgularinin incelenmesinde morbidite ve
mortalite tahmininde yetersiz kaldi.

Dittmer ve ark.” nin yaptiklar ¢galismada (27 olgu) tavmanin siddetine
bagli olarak granilosit elastazda maksimum salinmanin ilk 12 saatte
oldugunu saptamiglardir ( 73). Nast-Kolb ve ark. ort. ISS 37 olan 100
travma hastasinda basvuru aninda alinan serum GE dlzeyinin organ
yetmezligi gelisme olasihigini %69, 6limu ise %86 dogrulukla 6ngbérdigunt
belirlemislerdir (59). Bagka bir ¢alismada ise travma sonrasi basvuru
aninda salinan serum GE dlzeyinin mortaliteyi %66 dogrulukla
6ngdrdiguni saptamislardir (56). Donnely ve ark. coklu travmali hastalarda
(61 olgu) ilk hastane basvurusundaki plazma GE dizeyleri ile ARDS
arasindaki iliskiyi arastirmislar ve ARDS gelisenlerde, gelismeyenlere gbre
anlamh derecede ylksek plazma elastaz duzeyleri saptamiglardir (74).
Travma hastalarinda post-travmatik komplikasyonlarla inflamatuvar
mediatérlerin iligkisinin arastirildigi bir baska calismada, GE duzeyi ile
yaralanma siddeti, ARDS, MOY gelisimi ve mortalite arasinda dogru orantili
bir iliski bulunmustur (31). Ancak biz hem GE dizeyleri ile yaralanma siddeti
arasinda, hem de &len ve yasayan hastalar arasinda GE dlzeyleri
acisindan farklihk saptayamadik. Bunun en énemli nedeni hasta sayimizin
azligi olup, diger nedeni olarak literatirdeki calismalardan farkh olarak
travmatik hemorajik sok grubunu incelememiz oldugunu distinmekteyiz.

Sepsis ve SIRS ayriminda serum markerlarini inceleyen bir
calismada, plazma IL-6 seviyeleri septik hastalarda SIRS’li hastalara oranla
anlamli derecede ylksek bulunmus iken GE diizeyi de artmis olmakla
beraber istatistiksel anlamhlik saptanmamistir (33). Fakat ayni calismada
hastalarin klinik sonucu ile IL-6 ve GE seviyeleri arasinda bir iligki
saptanamamigtir (75-77). Biz de c¢alismamizda THS grubunda PHS ve



saglikli kontrol grubuna gbére serum IL-6 dizeyini anlaml olarak, GE
dizeyini ise PHS grubuna gére istatistiksel anlamli olmamasina ragmen
yuksek saptadik. Ancak THS hastalarinin kendi arasindaki incelemesinde
morbidite ve mortalite gelisimiyle iligkilerini saptayamadik.

Nast-Kolb ve ark. (19) coklu travmal hastalarda (ort. ISS 40+11.9)
serum GE, IL-6, IL-8 ve laktat seviyelerinin prognoz (zerine olan etkilerini
incelemislerdir. Travma sonrasi ilkk 30. dk’da serum GE dizeylerini tim
hastalarda yUksek 6lgmusler ve pik dlizeye travma sonrasi 6. saatte
ulastigini saptamiglardir. Serum GE dlizeyini posttravmatik organ yetmezligi
gelisen hastalarda(sonrasinda dlen veya iyilesen) anlamli derecede yliksek
bulmuslardir. IL-6 ve IL-8'in basvuru anindaki (travma sonrasi ilk 6 saat)
dizeyleri oldukgca ylksek saptanmis olup d6len  hastalardaki
konsantrasyonlari MOY gelismeden iyilesen hastalardakinden anlamli
derecede yiksek bulunmustur. ISS ve yas gibi belirleyici faktérler organ
yetmezligi gelisen hastalarda daha yUksek olsa da organ yetmezligi gelisen
ve gelismeyenler arasinda istatistiksel olarak fark bulunmamis. Benzer
gbzlemler baska arastirmacilar tarafindan da elde edilmigstir (78). Diger
arastirmalara tezat olarak s6zU edilen calismada ISS ve yas gibi risk
faktorleri klinik sonuglanmada belirleyici olmamistir (19,78). Serum laktat,
IL-6 ve IL-10 dlzeylerini, THS grubunda (ort. ISS 24.8+9) PHS ve saglikli
kontrol grubuna gére anlamli yiksek, GE dizeyini ise sadece saglikli
kontrol grubuna gbére anlamli ylksek tespit ettik. Ancak travma sonrasi
komplikasyon (MOY, ARDS, sepsis gibi) gelisen ve iyilesen, komplikasyon
gelisen ve dlen ile komplikasyon gelismeyen hastalar arasinda gerek serum
markerlari gerek travma skorlar arasinda bir fark bulamadik. Bundaki en
6nemli neden olgu sayimizin az olmasi yaninda iki calisma arasindaki

travma siddeti acgisindan ciddi bir farklilik olmasi ile agiklanabilir.

IL-6’nin SIRS, sepsis veya MOY gelismis hastalarda sonucglanma
durumunu gdésteren en iyi markerlardan biri oldugunu savunan arastirmalar

mevcuttur (60). Yine bazi calismalarda erken dénemdeki yiksek plazma IL-



6 dizeyleri ile yiksek ISS arasindaki iligki ¢ok iyi gdsterilmigtir (79-81).
Dofforhof ve ark. (82) ise septik hastalarin siddeti ile IL-6 arasinda
korelasyon saptamiglar fakat IL-6 ile klinik sonuglanma arasinda korelasyon
saptayamamislardir. Kiint multipl travmali hastalarla (ISS>18) yapilan bir
baska calismada erken dénemde Olgllen yiksek IL-6 duzeyleri ile 1SS
yiksekligi ve MOY arasinda korelasyon oldugu tespit edilmistir(81,83).
Giannoudis ve ark. 31 kint travmali hastada (ort. ISS 14) IL-6'nin septik
komplikasyon gelisimi tahmininde yetersiz oldugu, ancak yaralanma siddeti
(ISS) ile uyumlu oldugunu bulmuslardir(60,84). Travma hastalarinda
hastaneye ilk basvuru anindaki IL-6 ile yaralanma siddeti arasindaki iligkinin
arastirildigr bir baska calismada travma siddeti en ylksek olan hastalarda
(1ISS>32), plazma IL-6 dizeyleri en ylksek dlctilmistir (79). Mindr travmal
hastalarda da IL-6 yuksekligi saptanmis, ancak travma siddeti ylksek olan
olgulara gére daha dusuk dizeylerde 6lctiimis. Bu bulgu da hastaneye ilk
basvuru anindaki sistemik IL-6 plazma konsantrasyonunun ISS ile uyumlu
olduguna dair gugll bir kanittir. Literatlrle uyumlu olarak biz de IL-6 ile
yaralanma siddeti (ISS) arasinda pozitif bir iliski saptadik. Yine travma
hastalarinda IL-6 dlzeyini, PHS’den ve SK grubundan anlamli derecede
yUksek bulduk.

Bir travma merkezinde yapilan farkh iki ¢calismada mekanik travma
sonrasi IL-6 yUksekliginin travma sonrasi komplikasyon riski ile uyumlu
oldugu saptanmistir (22,85,86). Maede ve ark(87) erken sitokin dliizeylerine
bakarak ARDS’nin 6ngdrilemeyecegini fakat komplikasyonsuz iyilesen
hastalarda IL-6 dlzeyinin erken normal seviyelere dondagini
g6zlemiglerdir. Diger yaralanma tirlerinde oldugu gibi mekanik travma
sonrasi da IL-6 saliniminda gergek stimulasyonun bilinmedigi, yara ve
cevredeki dokularin primer bir kaynak olabilecegi belirtiimistir. Bazi
arastirmacilar hemorajinin IL-6’nin sistemik yUkselmesi icin yeterli bir
stimulasyon olusturdugunu, esit miktarda doku yaralanmasi olmasa da,
gbstermislerdir. Roumen ve ark. travma hastalarinda yaptidi bir calismada

post travmatik erken dénemde dlgilen IL-6 dizeyini diger iki gruba (riptlre



ve elektif aort anevrizma cerrahisi geciren) kiyasla anlamli derecede yiksek
saptamiglardir (20). S6zU edilen calismada tim 6lcim saatlerinde (ilk 24
saat harig) IL-6 konsantrasyonu ARDS/MOQY gelisen hastalarda, gelismeyen
hastalara gére anlaml derecede ylksek bulunmustur. Law ve ark. ise ciddi
travmall 13 hastada organ yetmezligi gelisenle gelismeyen hastalar
arasinda serum IL-6 dizeyleri agisindan bir farklihk tespit edememislerdir
(78). Bazi calismalarda, gelisen komplikasyonlar IL-6 artisi ile iligkili
bulunurken (12,19,22,83), bazilarinda da bdyle bir iligki gésterilememistir
(17). Biz cahigmamizda gerek THS gerekse PHS grubunda saglkli kisilere
gbre anlamli bir sekilde serum IL-6’nin yUkseldigini, ayrica THS grubundaki
yukselmenin PHS grubuna gére de anlamli oldugunu saptadik. THS
grubundaki 6len ve yasayan hastalar arasinda IL-6 dizeyleri agisindan
anlamh bir farkhihk saptanmamis olup, ayrica komplikasyon tahmininde de
yetersiz kaldi. Bunun nedeni de IL-6’nin ilk basvuru aninda &lgtlmesi ve
sonraki saatlerde takip edilememis olmasi ile travma hastalarimizin yetersiz
sayida olmasi seklinde aciklanabilir. Bagka arastirmalarda da ilk 24 saat
icinde bakilan IL-6 dizeylerinin organ yetmezligini 6ngdremeyecedi
belirtiimistir (20,87).

CGoklu travmal hastalarda dolasimdaki IL-10 seviyeleri ile ilgili birkag
calisma mevcuttur. Saglikli goéndllilerde IL-10 saptanamamasina ragmen
IL-10°'un siddetli travma sonrasi hastalarin  plazmasinda 6l¢ulip
6lgilemeyecegini arastirmak igin Sherry ve ark.nin yaptigi ¢alismada 66
siddetli travma hastasinin (ort. ISS 2519) 40’'nda ilk basvuru aninda (travma
sonras! ilk 4 saatte) serumda IL-10 Ol¢Ulebilmistir (88). Ancak travma
sonrasli ilk 72 saatte 6l¢ilen serum IL-10 ile travmanin siddeti, karaciger
yetmezligi, bbébrek yetmezligi veya ARDS arasinda anlamli bir iligki
saptanamamigken, IL-10 &lcllebilen hastalarda &lcilemeyenlere goére
sepsis gelisme riski daha ylksek ¢ikmistir. THS grubumuzun ort. ISS skoru
(24.819) bununla benzer bir dedere sahip olmasina ragmen, serum IL-10
ile sepsis, MOY gibi komplikasyonlarla anlamli bir iligki saptayamadik.



Bunun sebebi olgu sayimizin azligi ve bizim sadece ilk basvuru aninda

serum 6rnegi almis olmamizdan kaynaklanabilir.

ISS’si 20 ve lizerinde olan ¢oklu travmali hastalarla yapilan bir baska
calismada (89) tim serum sitokin diizeyleri elektif cerrahi geciren hastalara
g6re 10-20 kat arttigi gdésterilmistir. MOY gelisen ve gelismeyen hastalar
arasinda ISS yoéninden anlamli bir farkhlik saptanmamis iken ilk basvuru
baz acigl dederi, MOY gelisenlerde anlamh derecede yiksek bulunmustur.
MOY gelisen travma hastalarinda postravmatik 1. saat ile 6. gline kadar IL-
6 dlzeyi anlamli derecede yiksek saptanmis. IL-10 dizeyleri de yine MOY
gelisen travma hastalarinda MOY gelismeyenlere gére travma sonrasi ilk 3
gunde anlamli derecede ylksek Olclimis bu nedenle bu parametrelerin
Olcimiyle MOY riski tasiyan olasi hastalarin tanimlanabilecedi ifade
edilmistir (89).

Neidhardt ve ark.nin (90) 417 travma hastasi ile yaptigi calismada
ciddi travmali hastalarda (1SS=25, ort. ISS 33.4+0.7) IL-10 dlzeyinin min6r
travmall hastalara (1ISS<25) kiyasla anlamh bir sekilde arttigini ayrica MOY
ile sepsis gelisenlerde de anlamli bir sekilde yUkseldigini tespit etmislerdir.
Ancak literatirde bunun aksine IL-10’nun travma siddetinin tahmininde
yetersiz oldugunu ileri slren calismalar da vardir (91- 93). Travmadan
sonraki ilk 24 saat boyunca kirik yada yumusak dokuya bagh hematomda
IL-10 dlUzeyi yidksek bulunmus fakat IL-10 nadiren bu hastalarin
plazmasinda o&lgulebilmistir (94). Calismamizda travmatik hemorajik sok
hastalarinda komplikasyon gelisimi ile IL-10 arasinda anlaml bir iligki
saptayamadik. Bunun olasi bir nedeni bizim hastalarimizin ort. ISS’nin daha
dislk olmasi (24.81£9) diger bir nedeni de hasta sayimizin az olmasi

olabilir.

IL-6’nin aksine, diger sitokinlerin klinik éneminin tartismali oldugu
belirtiimektedir. Ornegin Neidhart ve ark. (90) travma sonrasi serum IL-10

seviyelerinde artma saptamiglardir. Smith ve ark (95) da major cerrahi



sonras! artmis serum IL-10 dizeylerini bildirmistir. Kint ortopedik travmali
hastalarda (ort. ISS 14.5) yapilan calismada, travma sonrasi ilk 2 saat
icinde Olgulen IL-10 ddzeyi kontrol hastalarina gére anlamli derecede
ylksek bulunmustur (96). Ayrica IL-10 dlizeyi ile ISS arasinda da pozitif bir
iliski saptanmigtir (90). Ayni calismada sepsis gelisen hastalarda,
gelismeyenlere gbére IL-10 dizeyi daha ylksek bulunmustur. Sepsisli
hastalarda yUksek saptanmasi da immuanstpresif roline baglanmigtir.
Bunlarin aksine major cerrahi geciren hastalarda IL-10 sekresyonunda bir
degisiklik olmadigini (91,92) hatta travma hastalarinda deprese oldugunu
bildiren yayinlar da mevcuttur (93). Bu sebeple IL-10’nun travmanin
siddetinin belirlenmesinde uygun bir parametre olamayacag ifade
edilmektedir. Farkli calismalarda birbirinden farkli 6zellikteki hastalar
arastirildigindan degisik sonu¢ ve yorumlarin ortaya c¢iktigr gérilmektedir.
Biz ise travmatik hemorajik soktaki hastalari inceledik. Bu én caligmada IL-
10 ile yaralanma siddeti arasinda bir iliski saptayamadik. Literatlrle uyumlu
olarak IL-10 duzeyleri saglikli génullilerde Olcllemeyecek kadar disuk,
ancak THS grubunda diger sok grubuna gére anlamli derece ylksek
saptadik.

Travmali hastalarda gerek mortalite gerek erken ve ge¢ dbénem
komplikasyonlarin belirlenmesinde c¢ok farkli parametrelerin  kullanildig
ginimuizde o&zellikle molekiler tiptaki ilerlemeler sayesinde serum
markerlarinin incelenmesi popiiler olmustur. ileride travmalli hastalarin
degerlendiriimesinde biyokimyasal parametreler ile birlikte anatomik ve
fizyolojik  skorlari iceren  kombinasyonlarin  kullanilabilecedi ifade
edilmektedir. Bundan yola ¢ikarak yaptigimiz bu ¢alisma, THS hastalarinda
serum markerlarini inceleyen ilk calismadir. Bu 6n c¢alisma ile THS'li
hastalarda acil serviste basvuru aninda alinan serum laktat, IL-6, IL-10 ve
GE seviyelerin de istatistiksel olarak anlamli artis saptadik. Ancak bu serum
markerlart THS hastalarinda mortalite ve morbidite gelisimini 6ngérmede
yetersiz kaldi. Ayrica genel olarak travma siddeti ile de uyumlu bir iligki

saptayamadik.



Sonug olarak; travmatik hemorajik sokta serum laktat, IL-6, IL-10 ve
GE seviyelerinde ylkselme saptamis olmakla beraber ARDS, MOY ve
sepsis gibi komplikasyonlarin gelisimini ve mortaliteyi 6ngérmedeki etkinligi
icin daha fazla hasta sayisi ve seri serum &lgumlerini iceren ¢alismalarin

gerektigini séylemek dogru olacaktir.
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