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OZET

Bu caligma, hiperbarik oksijen tedavisi (HBOT) sirasinda ve sonrasinda transkiitan oksijen
basinct (TcPO:) seviyelerinin degisimini incelemeyi amaglamaktadir. Caligsmada, oksijenin
fizyolojik etkileri ve HBOT'nin dokularda oksijen basincini artirma potansiyeli ele alinmaistir.
Transkiitan oksijen Ol¢lim cihazlar1 kullanilarak yapilan oOlc¢iimlerde, tedavi sirasinda
dokulardaki oksijen basincinin belirgin bir sekilde arttig1 ve tedavi sonrasi kademeli olarak
normale dondiigii gozlemlenmistir. Literatiir incelemesi, HBOT 'nin dokularda oksijen basincini
artirmadaki etkinligini dogrularken, oksijen basincinin tedavi sonrasi ne kadar siire yiiksek

kaldigina dair farkli sonuglarin bulundugunu gostermektedir.

Calismaya yas ortalamasi 36,89 + 12,86 olan 9 katilimci dahil edilmistir. Katilimcilar
arasinda 8 hasta (4'ii ani isitme kaybi, 4'i kemigin avaskiiler nekrozu tanili) ve 1 saglikli goniillii
yer almistir. TcPO: oOl¢limleri, transkiitan oksijen cihazi kullanilarak sag on kol ventral
yiizeyinden alinmistir. Olgiimler, HBOT &ncesi, sirasinda ve tedavi sonrasi 10 dakikaya kadar

15 saniyelik araliklarla kaydedilmistir.

Istatistiksel analizler IBM SPSS 30.0 programu kullanilarak gerceklestirilmis; normal
dagilim Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testleriyle, dl¢iimler arasindaki fark ise Iliskili

Gruplar T Testi ve non-parametrik Wilcoxon testleriyle degerlendirilmistir.

Sonuglar, HBOT sonrast TcPO: degerlerinin tedavi dncesi degerlere kiyasla istatistiksel
olarak anlamli bir artig gosterdigini ve bu yliksekligin 5-6 dakika boyunca devam ettigini ortaya
koymustur. Ancak, 6. dakikadan itibaren TcPO: degerlerinin baslangi¢c seviyelerine dondiigl
gbozlemlenmistir. Calisma, oksijenin dokularda uzun siireli olarak yiiksek kalmadigini ve

metabolik siireclerde hizla tiiketildigini gostermektedir.



ABSTRACT

This study aims to investigate the changes in transcutaneous oxygen pressure (TcPO2) levels
during and after hyperbaric oxygen therapy (HBOT). The physiological effects of oxygen and
HBOT's potential to increase oxygen pressure in tissues were evaluated. Measurements
conducted using transcutaneous oxygen monitoring devices revealed a significant increase in
tissue oxygen pressure during treatment, with a gradual return to baseline levels post-treatment.
The literature review confirms HBOT's effectiveness in enhancing tissue oxygenation, although

varying results exist regarding the duration of elevated oxygen pressure after therapy.

The study included nine participants with a mean age of 36.89 + 12.86 years, consisting of
eight patients (four with sudden hearing loss and four with avascular necrosis of the bone) and
one healthy volunteer. TcPO. measurements were taken from the ventral surface of the right
forearm using a transcutaneous oxygen monitor. Measurements were recorded at 15-second

intervals before, during, and up to 10 minutes after HBOT.

Statistical analyses were conducted using IBM SPSS 30.0 software; normality was assessed
via Kolmogorov-Smirnov and Shapiro-Wilk tests, and differences between measurements were

analyzed using Paired Samples T-Test and non-parametric Wilcoxon tests.

The results revealed that TcPO: levels significantly increased following HBOT compared
to baseline values, remaining elevated for 5-6 minutes before returning to baseline after the 6th
minute. This study demonstrates that oxygen does not remain elevated in tissues for an extended

period and is rapidly consumed in metabolic processes.



l. GIRIS VE AMAC

Oksijen, aerobik canlilar i¢in yasamin temelini olusturan ve enerji iiretimi i¢in mutlak
gereklilik tagiyan bir gazdir. Hiicresel diizeyde enerji tiretimi, oksidatif fosforilasyon sireciyle
dogrudan oksijen varligina baghdir. Canli organizmalarda biyolojik siireclerin devami i¢in
stirekli oksijen sunumu gerekmektedir. Oksijen, metabolik reaksiyonlarda kullanilarak ATP

iretimini saglamakta ve boylece yasamsal fonksiyonlarin siirdiiriilmesini miimkiin kilmaktadir.

Hiicreler, oksijen molekiillerini hizli bir sekilde tiiketmekte ve biyokimyasal reaksiyonlar
sonucu acgiga cikan enerji ile metabolik faaliyetlerini siirdiirmektedir. Oksijenin dokulara
tasinmasi, dolagim sistemi araciligiyla saglanmakta olup dokularin oksijen ihtiyaci, anlik
metabolik taleplere gore degiskenlik gostermektedir. Bu nedenle, dokularin oksijenlenme
dizeyi, surekli bir denge icinde diizenlenmekte ve oksijenin birikmesi gibi bir durum fizyolojik

kosullarda beklenmemektedir.

Hiperbarik oksijen tedavisi (HBOT) sirasinda, solunan oksijenin parsiyel basinct ve
konsantrasyonu belirgin sekilde artmaktadir. Tedavi siiresince plazmada ¢dziinen oksijen
miktar1 6nemli dlgiide yiikselmekte ve bu da dokularda supranormal diizeyde oksijen basincina
ulasilmasim saglamaktadir. Ozellikle hipoksik dokularin oksijenlenmesinde bu artis klinik

olarak anlamlidir ve iyilesme siireclerine olumlu katkilar sunmaktadir.

Ancak, bazi kaynaklarda HBOT sonrasi dokularda ulasilan yiiksek oksijen basincinin birkag
saat boyunca devam ettigi, hatta 1-2 saate kadar oksijen parsiyel basincinin normal fizyolojik
degerlerin tizerinde kaldig1 iddia edilmektedir [1], [2], [3], [4], [5], [6], [7], [8], [9]. Bu goriis,
oksijenin fizyolojik olarak depolanamayan ve siirekli metabolik siireclerde kullanilan bir gaz

olmasi nedeniyle dikkat ¢ekici bir tartisma konusudur.

Bu calisma, HBOT sonrasi doku oksijen parsiyel basincinin (TcPOz) seyrini incelemeyi ve
dokulardaki oksijen birikimi ile ilgili mevcut hipotezleri degerlendirmeyi amaglamaktadir.
Oksijenin metabolik siireclerde hizla tiiketilen bir gaz oldugu ve iyi perfiize olan dokularda
uzun siire ylksek diizeyde kalamayacagi diisiiniilmektedir. Bu hipotezi test etmek amaciyla
transkiitan oksijen Ol¢lim cihazi kullanilarak tedavi siireci boyunca ve tedavi sonrasi farklh
zaman dilimlerinde olgtimler yapilmis, elde edilen bulgular literatiirdeki verilerle

karsilastirilarak tartisilmustir.



1. GENEL BILGILER
A. OKSIJENIN KIMYASAL VE FiZiKSEL OZELLIKLERI

1. Oksijenin Tarihgesi

Oksijen, 18. ylizyilda Carl Wilhelm Scheele ve Joseph Priestley gibi bilim insanlarimin
calismalariyla kesfedilmistir. Isvecli kimyager Scheele, 1773 yilinda dnce oksijeni tanimlamis
ancak bulgularin1 zamaninda yayimlamanustir. 1774 yilinda, Ingiliz kimyager Priestley, civa
oksidi 1sitarak oksijen gazini elde etmis ve bu ¢alismasini yayimlamistir. Bu nedenle, oksijenin

kesfi Priestley’e atfedilmektedir [10].

Antoine Lavoisier, oksijenin kimyasal yapisin1 ve solunumdaki roliinii arastirarak bu
alandaki bilimsel bilgiye onemli katkilar saglamistir. 1774 yilinda Priestley ve Scheele’in
caligmalarin1 daha gelismis laboratuvar ekipmanlariyla yeniden inceleyerek oksijenin dogasina
iligkin yeni bulgular elde etmistir. Lavoiser, kokusuz gazi "oksijen" olarak adlandirmuistir.
Oksijenin metal oksidasyonu ve solunumdaki roliinii inceleyerek, inhalasyon sirasinda viicut
tarafindan alindi§ini, organik substratlarin yavas oksidasyonu ic¢in kullanildigimi ve
karbondioksitin bir yan {iriin olarak solundugunu ortaya koymustur. Oksijenin bir kimyasal
element oldugunu kamtlanus, ayrica 1777 tarihli “Genelde Yanma Uzerine An1” (Me moire Sur
la Combustion en General) adli kitabinda, hava bilesiminin oksijen ("canli hava") ve azot

("azote" ya da "canli olmayan hava") i¢cerdigini 6ne stirmiistiir [10].

2. Oksijenin Tip Bilimine Uygulanmasimin Tarihcesi

Oksijenin solunum rahatsizliklarindaki tedavi edici degeri, kesfinden kisa bir siire sonra

anlagilmistir. Thomas Beddoes, James Watt ile birlikte oksijen ve diger gazlarn tiretimini
gergeklestirmistir. Beddoes, 1798 yilinda Ingiltere’de bir Pnomatik Enstitii kurarak astim, kalp
yetmezligi ve diger rahatsizliklarin tedavisinde oksijen ve azot protoksit kullanmistir [11].
On dokuzuncu yiizyilin baslarinda, oksijenin toksik etkileri bilinmekte olup oksijen tedavisine
stipheyle yaklasilmaktaydi. Paul Bert, oksijenin toksisitesini ve canli organizmalar lizerindeki
etkilerini kapsamli bir sekilde incelemis, oksijenin hem yararli hem de zararli etkilerini
deneysel olarak ortaya koymustur. Bu ¢aligsmalar, oksijenin yasam siireglerindeki ikili rolinu
bilimsel temele oturtmaktadir [12].



20. yilizyilda klinik tipta oksijen kullanimi1 baglamis ve oksijenin fizyolojik etkileri ¢esitli
bilimsel ¢alismalarla ortaya konmustur. 1911 yilinda John Scott Haldane liderliginde Pike’s
Peak’e diizenlenen sefer, hipoksinin etkilerine dair ilk agiklamalar1 tiretmis ve Haldane etkisinin
temelini olusturmustur. Haldane, kanin oksijen igerigini 6lgme ydntemini gelistirmis ve
hiperbarik oksijen maruziyeti iizerine deneyler yapmistir [13]. Klinik uygulamada oksijenin
etkili kullanilabilmesi, 1920’lerde Leonard Hill tarafindan oksijen ¢adirinin icat edilmesiyle
miimkiin hale gelmistir. Bu c¢adir, hasta erisimi i¢in kesiklere sahip ancak havalandirma
bulunmayan bir tuval malzemeden yapilmaktadir. Alvan Barach, oksijen ¢adirim1 buz ile
sogutarak ve solunan karbondioksiti emmek i¢in soda kireci kullanarak modifiye etmis, bu
yenilik kapali ¢adir sistemlerinin gelistirilmesine olanak tanimaktadir. Barach, oksijenin

pnomonili hastalarin tedavisinde kullanimini raporlayan ilk kisi olmustur [14].

GUnUmiizde oksijen; yogun bakim, solunum destek cihazlari, anestezi, pulmoner
hastaliklarin tedavisi, acil miidahaleler, prematiire bebek bakimi, hiicresel arastirmalar, spor

tibb1 ve HBOT gibi bir¢ok alanda hayati 6neme sahip bir sekilde kullanilmaktadir.

3. Oksijeninin Kimyasal ve Fiziksel Ozellikleri

Bir elementin kimyasal ozellikleri ve olusturabilecegi bilesikler atomik yapisina
baghdir. Atom ¢ekirdegindeki proton sayisi, elementin atom numarasinit ve pozitif ylikiinii
belirlerken, ntron sayist atomik kiitleyi olusturur. Oksijenin ¢ekirdeginde sekiz proton ve sekiz

ndtron bulunur; bu nedenle atom numarasi 8, atomik kiitlesi 16°dir [15].

Elektron diziliminde oksijenin toplam sekiz elektronu vardir: iki tanesi birinci elektron
katmaninda, alt1 tanesi ise ikinci elektron katmaninda bulunur. Ikinci katmandaki alt: elektron,
kararl1 bir yap1 icin iki elektrona daha ihtiya¢ duyar. Bu nedenle oksijen, iki degerlik elektronu
alarak veya paylasarak diger atomlarla kovalent baglar olusturur. Bu 6zellikleri sayesinde

oksijen, periyodik tablonun 16. grubu olan kalkojenler arasinda yer almaktadir [16].

Oksijen, “O” semboliiyle gosterilen, reaktif ve ametal bir elementtir. Molekiiler formda
genellikle iki atomlu (O:) olarak bulunur ve renksiz, kokusuz, tatsiz bir gazdir. Ug atomlu

formunda ise ozon (Os) olarak adlandirilir ve giiglii oksitleyici 6zelliklere sahiptir.



Oksijen, yiiksek elektronegatifligi sayesinde diger elementlerle oldukg¢a reaktif
bilesikler olusturmaktadir ve genellikle negatif bir oksidasyon durumunda bulunmaktadir.
Yanma, oksidasyon ve paslanma gibi kimyasal siire¢lerde temel bir rol oynamaktadir. Yanma
sirasinda, karbon ve hidrojen igeren bilesiklerle reaksiyona girerek karbondioksit (CO:) ve su

(H20) olusumuna yol agmakta ve bu siiregte enerji agiga ¢ikarmaktadir [17].

Oksijenin kimyasal 6zellikleri ve reaktivitesi, hem endustriyel hem de biyolojik strecler
acisindan onemli bir rol oynamaktadir. Canlilarda oksijen, hiicresel solunumun temel bir
bileseni olarak enerji iiretiminde gorev almaktadir. Reaktif oksijen tiirleri, hiicresel sinyal
iletiminde ve bagisiklik yanitlarinda etkili olmakta, ancak kontrolsiiz iiretimleri hiicresel hasara
yol acgabilmektedir. Calismamizin devaminda oksijenin fizyolojik etkileri bu baglamda

incelenecektir.

4. Oksijenin Viicuda Alinimi ve Viicutta Tasinim

Oksijen, aerob canlilarda ATP iiretimi i¢in zorunlu bulunmaktadir. Oksidatif
fosforilasyon sireci ile hiicresel enerji tretimini desteklemekte ve biyolojik fonksiyonlarin
devamliligin1 saglamaktadir. Metabolik olarak aktif hiicrelere diizenli ve yeterli oksijen
ulagmasi hayati 6nem tasimaktadir [18]. Hipoksi, diisiik kan oksijen seviyeleri nedeniyle geri
doniisii olmayan doku hasarina yol acabilmektedir. Hipoksi; anemi nedeniyle kanin oksijen
tastma  kapasitesinin  bozulmasindan, karbonmonoksit toksisitesi gibi durumlarda
hemoglobinden oksijen salintminin engellenmesinden veya kan akisinin kisitlanmasindan

kaynaklanmaktadir.

Oksijen, alveoler membranlardan kana difiizyon yoluyla ge¢mekte ve hemoglobine
baglanarak taginmaktadir. Her hemoglobin molekiilii, dort oksijen molekiilii baglayabilme
kapasitesine sahiptir. Oksijen disosiasyon egrisi, kismi oksijen basincinin farkli seviyelerinde
hemoglobin molekiillerinin ne kadarmnin oksijenle doyuruldugunu gosteren bir grafiktir (Sekil
2.1). Bu egri genellikle S seklinde bir egridir ve hemoglobinin oksijenle nasil birlesip ayrildigini
anlamada kullanilir. Oksijen disosiasyon egrisindeki kaymalar, oksijenin hemoglobin
molekiillerinden nasil serbest birakildigini veya bunlara ne kadar sik1 baglandigini etkileyen
degisiklikleri ifade eder. Calismamizin devaminda oksijenin bu yondeki fizyolojik 6nemi

detayli olarak incelenecektir [19].
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Sekil 2.1. Oksijen disosiasyon egrisinin grafik gosterimi

5. Oksijenin Kanda Tasinim

Alveolar/kapiller membrani (alveolar epitelyum + bazal membran, vaskiiler endotel + bazal
membran; kalinlik 0.5 um) gegtikten sonra, oksijen kan iginde iki formda tasinmaktadir. Bu
formlar; (1) kimyasal olarak eritrositler icinde hemoglobin ile bagl olarak ve (2) plazmada
fiziksel olarak ¢oziinmiis sekilde olarak ifade edilmektedir. Arteriyel pO., genellikle alveolar
pO2’ye bagh olup, arteriyel kanin gergek oksijen igerigi (CaOgz) su parametrelerle
belirlenmektedir:

e Kan icindeki hemoglobin (Hb) konsantrasyonu,

e Hemoglobinin arteriyel oksijen doygunlugu, SaO»,

o Hemoglobinin oksijen baglama kapasitesi,

o Gergek arteriyel pO; ve

e Plazmanin fiziksel oksijen ¢oziintirligi [20]



6. Hemoglobin ile Oksijen Taginimi

Yetiskin insan hemoglobini (HbA), her biri bir hemoglobin grubunu (Fe 2* iceren
protoporfirin) tasiyan dort protein zincirinden olusmaktadir (iki a-zincir ve iki B-zincir). Bir
mol hemoglobin, maksimum 4 mol O; baglayabilmektedir. Braunitzer’in, 1963'te
hemoglobinin tam molekiiler agirligini (64458.5 Dalton) belirlemesiyle, o zamana kadar 1 gram
hemoglobin basina 1.34 mL O olarak tahmin edilen oksijen baglama kapasitesi 1.39 mL g

olarak diizeltilmistir.

Hemoglobin, insanlarda oksijenin baslica tasiyicisidir. Kandaki tasinan oksijenin
yaklagik %098'i hemoglobine bagliyken, sadece %2'si dogrudan plazmada ¢6ziinmiis
bulunmaktadir. Hemoglobin, demir igeren bir hem grubu ile bir globin polipeptit zincirine bagli
dort alt birimden olusan bir metalloproteindir. Bir molekiil oksijen, bir hem grubunun demir
atomuna baglanabilir, bu da her bir hemoglobine dort oksijen molekiilii tagima kapasitesi verir.
Her bir alt birime sirayla oksijen baglama yetenegi, oksihemoglobin disosiasyon egrisinin
sigmoidal seklini olusturur. Eritrositlerin, hemoglobinin veya globin polipeptit zincirinin
sentezindeki veya yapisindaki ¢esitli kusurlar, kanin oksijen tasima kapasitesini bozabilir ve

hipoksiye yol agabilir [21].

Oksihemoglobin ayrisma egrisi sola kaydirildiginda, belirli bir pO2 degerinde
hemoglobin doygunlugu artmakta, ancak dokuya oksijen salmimi azalmakta ve
engellenmektedir. Egrinin saga kaydirilmasi ise dokuya oksijen salinimini kolaylastirmaktadir.
Hafif asidoz, normal arteriyel pO. kosullarinda dokuya oksijen salinimini artirabilmekte ve bu
durum artan perfiizyonla (6zellikle serebral perflizyon) desteklenmektedir. 1967°de yapilan
calismalar, eritrositlerde bulunan 2,3 -difosfogliseratin (2,3-DPG) disosiasyon egrisi Uizerindeki
etkisini tanmimlamistir. 2,3-DPG, hemoglobin B-zincirlerine baglanmakta ve bu baglanma
sonucu olusan konformasyonel degisiklik, hemoglobinin oksijen affinitesini azaltarak egrinin

saga kaymasina neden olmaktadir [22].

7. Hemoglobinin Y apis1 ve Fonksiyonu

Kandaki hemoglobinin en yaygin dort formu, oksihemoglobin (O:Hb),
hidroksihemoglobin (HHb), karboksihemoglobin (CO-Hb) ve methemoglobin (met-Hb) olarak



siniflandirilmaktadir. O:Hb ve HHb, siirekli O: baglayip serbest birakan fonksiyonel
hemoglobin formlaridir. CO-Hb ve met-Hb ise O. baglama ve serbest birakmada islevsiz
bulunmaktadir. CO-Hb, karbonmonoksitin hemoglobine sik1 sekilde baglanmasiyla olusmakta
ve oksijenin serbest birakilmasini engellemektedir. CO uzaklastirildiginda hemoglobin yeniden
islevsel hale gelmektedir. Met-Hb, Fe** iyonlarinin Fe**’e oksitlenmesiyle olusmakta ve kalici
olarak islevsiz hale gelmektedir. Hemoglobin, dort globin alt linitesinden olugmakta ve her alt
inite, Oz baglayan globin + hem + Fe?* igermektedir. Hem O: hem de CO., hemoglobine geri
doniisiimlii olarak baglanmaktadir. Bir O. molekiilii bir alt {initeye baglandiginda, kalan alt
tinitelerin konformasyonu degiserek daha fazla O. baglanmasimi kolaylastirmaktadir. Bu

mekanizma, pozitif kooperativite olarak adlandirilmaktadir.

8. Oksijenin Hemoglobine Baglanmasi ve Serbest Oksijenin Rolii

Kanda tasinan oksijenin biiyiik kismi eritrositlerde hemoglobine bagli bulunmaktadir.
Hemoglobinden oksijen salinimi, oksijen konsantrasyon gradyani, sicaklik, pH ve 2,3-
difosfogliserat konsantrasyonu gibi faktorler tarafindan diizenlenmektedir. Bu parametreler,
hemoglobinin oksijene olan afinitesini belirleyerek oksijenin dokulara ulagmasini
saglamaktadir. Bohr etkisi, artan CO: konsantrasyonu ve diisiik pH’ 1 hemoglobinin oksijen

birakma kapasitesini artirmasini ifade etmektedir.

Oksijen  satirasyonu ve hemoglobin  konsantrasyonu, oksijen taginimini
degerlendirmede kullanilan temel Ol¢lim yOntemleri arasinda yer almaktadir. Klinik
uygulamalarda en yaygin yontemlerden biri olan nabiz oksimetrisi, kanin oksijen

saturasyonunu noninvaziv olarak 6lgmektedir.

9. Oksijenin Hemoglobine Baglanma Dinamikleri

Hemoglobinin akcigerlerde oksijene baglanmasini ve dokularda salinmasini etkileyen
faktorler arasinda H' iyonlar1 (pH), pCO-, sicaklik ve 2,3-DPG bulunmaktadir. Yiiksek
metabolik talep durumlarinda, artan H* konsantrasyonu (diisiik pH), yiiksek pCO: ve yuksek
sicaklik, hemoglobinden O: salimmini desteklemektedir. Buna karsilik, diisik H*
konsantrasyonu (yiiksek pH), diisiik pCO- ve diisiik sicaklik, O2’nin hemoglobine baglanmasin

tesvik etmektedir.
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2,3-DPG, eritrositlerde bulunan ve hemoglobinin O2 baglama veya salma egilimini diizenleyen
bir molekiil olarak énemli bir rol oynamaktadir. 2,3-DPG’nin yoklugunda hemoglobin, O:’ye
yiiksek afiniteye sahip bir konformasyonda (R formu) kalmaktadir. Kan dokulara girdiginde,
artan H* ve pCO: seviyeleri, hemoglobinin T formuna gecerek O: salintmini artirmasina neden

olmaktadir.

Fetal hemoglobin (HbF), yetiskin hemoglobine kiyasla daha diisiik bir 2,3-DPG
baglanma kapasitesine sahiptir. Bu nedenle HbF, daha yiiksek O afinitesi sergileyerek fetal

kanin maternal kandan daha etkili bir sekilde Oz almasini saglamaktadir [23].

10. Plazma I¢inde Oksijenin Fiziksel Coziinmesi

Henry Kanunu’na gore, plazmada oksijen igerigi pO: ve oksijen ¢oziiniirliik katsayisina
(0.0029 mL O2/dL mmHg) bagli olarak lineer bir iliski gostermektedir. Oda havasi kosullarinda
(pO2~ 95 mmHg) plazmada ¢6ziinmiis oksijen miktar1 0.28 mL/dL seviyesine ulasmakta, ancak
hiperoksik ventilasyon (%100 oksijen) ile bu miktar 2 mL/dL’ye kadar artmaktadir. Hiperbarik
ventilasyonda (ii¢ atmosfer) ¢6ziinmiis oksijen 6 mL/dL seviyesine ulagsmakta ve arteriyovendz

oksijen ekstraksiyonunu desteklemektedir [24].

Fiziksel olarak ¢oziinmiis oksijenin rolii, akut normovolemik hemodiliisyon sirasinda
artmaktadir. Hemoglobin konsantrasyonu azaldiginda, tasima kapasitesi diismekte ancak
plazma hacminin artis1 ¢dzlinmiis oksijenin roliinii belirgin hale getirmektedir. Hiperoksik
ventilasyon sirasinda artan plazma bolmesi, dokulara oksijen saglamak igin etkili bir kaynak
olusturmaktadir. Kopeklerde hematokrit seviyesi diistiriildiigiinde, fiziksel olarak ¢oziinmiis
oksijenin toplam oksijen dagittimina katkist %1.7°den (%37 hematokrit) %3.2’ye (%20
hematokrit) ve hiperoksik ventilasyon ile %14.6’ya kadar yiik selmektedir [25].

11. Perfiizyon ve Difiizyon Yoluyla Oksijen Tasinimi

Oksijenin viicutta taginimi perfiizyon ve diflizyon olmak Uzere iki temel siregle
ger¢eklesmektedir. Perflizyon, dolagim sistemi araciligiyla oksijenin aktif taginmasimi ifade
etmekte ve kalbin pompalama giicliyle saglanmaktadir. Diflizyon ise mikrosirkiilasyondan
dokulara ve mitokondrilere oksijenin konsantrasyon gradyani boyunca pasif hareketini

tanimlamakta ve enerji gerektirmemektedir [26].
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12. Oksijenin Hiicresel Diizeyde Kullanimi

Molekiiler oksijen (O2), memeli viicudunda hayati metabolik siiregleri desteklemektedir.
Tiiketilen oksijenin yaklasik %90’1, hiicrelerin mitokondrilerindeki sitokrom-c-oksidaz
sistemine girmekte ve bu sistem glukozdan yiksek enerjili fosfat Greterek oksidatif

fosforilasyonu gerceklestirmektedir:

CéH1206 + 602 — 6CO: + 6H20 + enerji

Uretilen enerji, adenozin difosfat (ADP) ve inorganik fosfat iyonunun tepkimesiyle

adenozin trifosfat (ATP) olarak depolanmaktadir:

ADP + inorganik fosfat + enerji — ATP

Aerobik kosullarda bu siireg, ortalama 1270 kJ enerji saglamaktadir. ATP, biyolojik
faaliyetlerin temel enerji kaynagidir ancak viicutta depolanmadigindan siirekli olarak
sentezlenmesi gerekmektedir. Bu sentez siirecinin devami i¢in hiicreye yeterli miktarda oksijen

saglanmasi zorunlu bulunmaktadir [27].

13. Oksijen Kaskadi

Deniz seviyesinde kuru havada, oksijenin kismi basinci (pO:), barometrik basing 760
mmHg oldugunda 159 mmHg olmaktadir. Oksijenin havadan mitokondrilere dogru
diflizyonunu saglayan itici gii¢, solunum yolu boyunca hava, alveolar gaz, arteriyel kan,
sistemik kapillerler ve hiicre arasindaki pO: gradyani ile olusmaktadir. O2, mitokondrilerde
tilkketildigi noktada 3.8+2.25 mmHg gibi diisiik bir seviyeye ulagmaktadir. Oksijenin havadan
mitokondriye kadar azaldigi bu basamaklara oksijen kaskadi denmekte ve bu siire¢ sematik

olarak gosterilmektedir (Sekil 2.2) [28].
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Sekil 2.2. Oksijenin dokulardaki parsiyel basinci degerlerinin grafik gosterimi

14. Alveolar Oksijen Basinci (pAO:)

Solunan kuru hava, viicut sicakliginda (37°C) nemlendirildiginde, eklenen su buhari
oksijenin kismi basincini yaklasik 10 mmHg azaltmaktadir . Alveolar oksijen kismi basinci
(pAO2), solunum degisim oran1 ve alveolar ventilasyon ile iligkili olan alveolar karbondioksit
kismi basinct (pACO2) tarafindan belirlenmektedir. pAO- ve alveolar ventilasyon arasindaki

iliski, farkl1 FiO: seviyelerine bagli olarak degisiklik gostermektedir [29].
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Alveolar Ventilasyon ve Alveolar PO: iliskisi
110}

100

90

80

70

Alveolar PO2 (mmHg)

60

50

1 2 3 4 5 6
Alveolar Ventilasyon (L/dk)

Sekil 2.3. Alveolar ventilasyon (L/dk) ile parsiyel alveolar oksijen basinci (PAO2, mmHg)
arasindaki iliskinin grafik gdosterimi

15. Serbest Radikaller

Serbest radikal, eslesmemis elektronlar igeren ve bagimsiz olarak var olabilen pozitif,
negatif veya nétr yiiklii atom ya da molekiil olarak tanimlanmaktadir. Radikaller bir nokta ile
temsil edilmekte olup, radikal olmayan bir molekiiliin bir elektron almasi ya da vermesiyle

radikal tiire doniisebilmektedir.

19. yiizyilda serbest radikallerin molekiillerin bir pargasi oldugu ve bagimsiz olarak var
olamayacagi diistiniilmekteydi. Bu donemde mevcut analitik yontemler serbest radikalleri tespit
edememekteydi. Ancak, Moses Gomberg’in 1900 yilindaki ¢6zelti faz1 caligmalari, trifenilmetil
radikalinin bagimsiz varligim1 kanitlamis ve serbest radikalleri endiistri i¢in 6nemli hale
getirmistir. Glinlimiizde serbest radikaller, sentetik kaucuk liretiminde stiren ve biitadienin
polimerizasyonunda ve plastik tiretiminde vinil monomerlerinin islenmesinde kullanilmaktadir

[30].
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16. Biyolojide Serbest Radikal Reaksiyonlari

Hiicrelerde bir molekiilden bir elektronun alinmasi, kiikiirt-, oksijen-, karbon- ve
nitrojen-merkezli serbest radikallerin olusumuna yol agmaktadir. Ornegin, bir radikal tiirii (R°)
tarafindan bir proteinin -SH grubundan bir elektron ve bir proton (H*) alinmast, kiikiirt-merkezli
bir serbest radikal olusturmaktadir. Eger R° yalnizca bir eslesmemis elektrona sahipse, bu
reaksiyon radikal olmayan bir tiire donlismesine neden olmaktadir. Bu reaksiyonlar, hiicresel

stireclerde oksidatif stresin ve hiicresel hasarin temel nedenleri arasinda yer almaktadir.

17. Oksijenin Serbest Radikal Niteligi

Diojen veya iki atomlu oksijen olarak bilinen oksijen gazi, serbest radikal kaynagi
olarak islev gormektedir. Temel durumda, iki eslesmemis elektron igermekte olup bu
elektronlar farkli anti-baglayici orbitallerde paralel spinlere sahip bulunmaktadir. Spin
kisitlamasi nedeniyle oksijen, dogrudan iki elektron alarak tepkimeye girmekte zorlanmakta ve
genellikle elektronlar: birer birer almaktadir. Bu o6zellik, oksijenin reaktif oksijen tiirleri

olusturmasina yol agmaktadir.

Biyolojik sistemlerde, elektron bagiscilarinin oksijenin tek elektron indirgenmesini
saglamastyla siiperoksit iyonu (O2") gibi reaktif oksijen tiirleri olusmaktadir. Bu tiirler, oksidatif
stres ve hiicresel hasarin temel nedenleri arasinda yer almakta ve hiicresel siireglerde 6nemli rol

oynamaktadir.
B. HIPERBARIK OKSIJEN TEDAVISININ TARIHCESI

Hiperbarik tedavinin kokenleri 17.yiizyila denk uzanmaktadir. Bilinen ilk basing odast
Henshaw tarafindan 1662 yilinda hayata gegirilen “Domicilium” isimli sizdirmaz yapidir. Bu
oda, hava basincini artirip azaltarak solunum bozukluklarini tedavi etmeyi amacliyordu.
Henshaw'in ¢alismalari, HBOT’nin temel prensiplerine oncullk etti ancak bu dénemde

oksijenin varlig1 heniiz bilinmiyordu [31].

Ingiliz kimyager Joseph Priestly’nin 1775 yilinda O2i kesfetmesi HBOT nin
gelisimindeki en 6nemli basamaklardan biri olmustur. Oksijenin tedavi amaciyla kullanimindan
ilk bahseden bilim adami ise Paul Bert olmustur. 1878 yilinda yaymladigi “La Pression

Barométrique: Recherches de Physiologie Experimentale’’ adli kitabinda Bert, dekompresyon
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hastaliginin nitrojen ile iliskisini agiklamis, yiiksek irtifa fizyolojini akut dag hastaliginin

tedavisiyle iligkilendirmis, MSS oksijen toksisitesini agiklamistir [32].

1907°de Haldane, yiiksek basingli bir ortamdan atmosferik basinca gecis sirasinda
basincin kademeli olarak azaltilmasiyla komplikasyonlarin Onlenebilecegini arastirmis ve
kademeli dekompresyonun faydalarini gézlemlemistir. 1937°de Benkhe ve Shaw’in basinch
oksijeni dekompresyon hastaligi iizerinde tedavi yontemi olarak kullanmasiyla HBOT glindeme

gelmistir [33]. Modern HBOT ¢aligmalarinin baglamasi 1950’lere dayanmaktadir.

Boerema, ‘Kansiz Hayat’ (Life Without Blood) adli ¢alismasinda, oksijenin basingh
ortamdaki ¢oziiniirliigiiniin kalp ve dolasim sistemi tizerindeki etkilerini incelemis ve basing

odasinda diisiik hemoglobin diizeylerine ragmen yasamin stirdiiriilebilecegini gostermistir [34].

1960’lardan sonra HBOT alanindaki c¢alismalar hiz kazanmistir. 1963 yilinda
Amsterdam’da Boerema baskanliginda, bu alanda yapilan ilk uluslararasi kongre
diizenlenmistir. Akabinde, Amerika’da Sualtt ve Hiperbarik Tip Cemiyeti (Undersea &
Hyperbaric Medical Society- UHMS) kurulmus ve HBOT endikasyonlarina daha net bir
yaklagim benimsenmistir. Bu gelismeleri, Avrupa’da kurulan European Underwater and
Baromedical Society (EUBS) izlemis ve orgiit, 1994 yilinda HBOT alanindaki ¢aligmalar

sonucunda ilk konsensiis olugsmustur [35].

HBOT ’nin tilkemizdeki gelisimi, Sualtt Hekimligi ve Hiperbarik Tip alaninin tipta ayri
bir uzmanlk dali olarak kabul edildigi 1962 yilina dayanmaktadir. ilk klinik uygulama,
Donanma tarafindan dekompresyon hastaliginin tedavisinde gergeklestirilmistir. Bunu,
1976’da Istanbul T1p Fakiiltesi’nde Deniz ve Sualti Hekimligi boliimiiniin kurulmasi izlemis ve
bu béliim 1989°dan beri anabilim dali olarak hizmet vermektedir. Izleyen yillarda Giilhane
Askeri Tip Akademisi de HBOT yi uygulamaya baslamistir. 2002 yilinda yiiriirliige giren Tipta
Uzmanlik Tiiziigi ile bu birimlerin ismi Sualti Hekimligi ve Hiperbarik Tip Anabilim Dali

olarak resmilesmistir [36].

1. Hiperbarik Oksijen Tedavisinin Etki Mekanizmalari

HBOT’yi agiklarken oOncelikli olarak fizik kanunlarindan yararlanmaktayiz.
Aciklamada kullanilan temel yasalar ise gazlarin degisken sicaklik, basing ve hacim kosullar

ile iligkisini ortaya koyan yasalardir.
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a. Boyle Kanunu

Boyle kanuna gore, sicaklik sabit tutuldugunda sinirh bir kaptaki gazin hacmi basingla

ters orantil1 olarak degiskenlik gosterecektir.

P.V = Kk (Sicaklik sabit) P: Basing V: Hacim k: Sabit

Klinik uygulamada HBOT *nin mekanik etkisi dokularda olusan patolojik formdaki gaz
kabarciklarinin etkisini azaltmak, dekompresyon hastaliginda ve arteriyal gaz embolisi halinde
tedavi amagh kullanilabilmesini saglamaktadir. Ayni1 zamanda, bu basing-hacim degisikligi

barotravma komplikasyonlarinin da temelinde yatan ana sebeptir [37].

b. Henry Kanunu

Kanuna gore; bir sivi veya dokuda ¢dziinen gaz miktari, sivi veya doku ile temas

halindeki gazin kismi basinci ile orantili olacaktir.

C.k = P (Sicaklik sabit) C: Gazin ¢oziiniirliigii k: Sabit P: Basing

Basing arttikca kanda ¢Ozlinen oksijen miktar1 artar ve buna bagli olarak doku
oksijenasyonu yiikselir. Bu mekanizma, oksijen diizeyinin azaldigi dokularin tedavisinde
etkilidir. Ozellikle iyilesmeyen yaralar, karbonmonoksit zehirlenmesi, periferik ekstremite

iskemisi ve crush yaralanmalarinda HBOT etkili sonuglar verir [38].

c. Dalton Kanunu

Bir gaz karistminin toplam basinci, karisimdaki her bir gazin kismi basinglarinin

toplamina esittir.

PT =P1+ P2 + P3+.....+ Pn PT: Gaz karisiminin toplam basinci, P1 + P2 + P3+ .....+ Pn:

Karisimdaki gazlarin parsiyel basinglarinin toplami
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Dalton Kanunu, hiperbarik oksijen tedavisinde kismi basing degisimlerini anlamak i¢in
temel bir fizik prensibidir [39].

d. Charles ve Gay-Lussac Gaz Kanunlari

Gay-Lussac kanunu, gaz basincimin sicaklikla dogru orantili olarak arttigim

belirtmektedir.

P/T=P1/T1=P2/T2... (V sabittir)

Charles kanunu, gazin hacminin sicaklikla dogru orantili olarak degistigini belirtmektedir.

V/T=V1/T1=V2/T2 ... (P sabit) [40]

2. Fizyolojik Etkileri

HBOT ’nin ¢alisma prensibinin iki temel etkisi bulunmaktadir. Bu etkiler basincin
dogrudan etkisi ve parsiyel oksijen basincinin yiikselmesine bagli olusan metabolik etkiler

olarak ele alinmaktadir.

a. Artan Basincin Mekanik Etkisi

Basing altinda alinan gazin tiirlinden bagimsiz olarak, gaz hacimleri kiigiilmektedir.
Boyle Gaz Kanunu'na gore sabit sicaklikta, gazlarin hacmi ile basinci ters orantilidir. Cevre
basincindaki artig, gaz hacimlerinin kiiglilmesine neden olmaktadir. Gazin hacminin artan
basincin etkisiyle azalmasi bilindigi lizere kabarcigin yiizey gerilimini arttiracaktir. Bu etkiyle
birlikte kiiclilme belirli bir esik degere vardiginda gaz kabarcig1 kollabe olacak ve bu siireci
kabarcigin absorbe olmasi izleyecektir. Bu prensip, dekompresyon hastaligi, gaz embolisi veya
dokularda farkli sebeplerle olusan gaz hacimlerinin kiigiiltiilerek bu patolojilerin dogrudan
ortadan kaldirilmasini saglamaktadir. Ancak ayni etki, HBOT nin bir komplikasyonu olan

barotravmalarin da temel mekanizmasini olusturmaktadir [41].
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b. Parsiyel Oksijen Basincimin Artisinin Yarattigi Etki

Arteriyel kanda oksijenin yaklasik %97°si hemoglobine bagli olarak tasinirken, kalan
%31 plazmada ¢6zlinmiis halde bulunmaktadir. Tamamen doymus, hemoglobin degeri 15 g/dL
olan bir litre kan, yaklasik 200 mL oksijen tastyabilmekte olup bunun yaklasik 3 mL’si

plazmada serbestce ¢oziinmiistiir.

Henry Kanunu’na gore, parsiyel oksijen basincinin artmasiyla kandaki ¢Oziinmiis
oksijen miktar1 da artmaktadir. Yiksek oksijen konsantrasyonlarinin solunmasi ve ortam

basimcinin artirilmasi kanda daha fazla oksijen ¢oziinmesini saglamaktadir.

Normal atmosfer basincinda %100 oksijen solundugunda, hemoglobin neredeyse
tamamen oksijene doygun hale gelmektedir. Bu nedenle, hemoglobinin oksijen baglama
kapasitesi daha fazla artirllamamaktadir ve dokularin iyilesme siirecinde belirgin bir ilerleme
saglanmamaktadir. Ancak plazmadaki ¢oziinmiis oksijen miktarinin artirilmasi, dokularin daha

Iyi oksijenlenmesini ve hipoksik durumlarin 6nlenmesini saglamaktadir [42].

Dokularda artan oksijen miktarinin birikip birikmedigi konusu halen tartigmalidir.
HBOT sirasinda, artan ¢ozlinmiis oksijen miktar1 dokularin daha iyi oksijenlenmesini
saglarken, bu durumun kalict bir oksijen birikimine neden olup olmadigi tam olarak
netlesmemistir. Ancak mevcut literatlir, artan plazma oksijen konsantrasyonunun tedavi
stiresince dokulardaki pO- seviyelerini gegici olarak artirdigini gostermektedir. Bu artis, tedavi

sonlandiktan sonra normal atmosferik basingta hizla diisme egilimindedir.
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Farkli Basinglarda Solunan Oksijenin Dokulardaki POz Degerleri

300} Alveolar PO:
—m— Arteryel POz
—a&— Doku PO

—%— Vendz PO: o o
— 250

200

150

100

Parsiyel Oksijen Basinci (mmHg

50|

Basing Seviyesi (ATA)

Sekil 2.4. Farkli basinglarda solunan oksijenin dokulardaki parsiyel oksijen basinci (POz)
degerlerinin grafik gosterimi

¢ Antiodem Etki

Anti-0dem etki HBOT de, dokularda sivi birikimini azaltma ve kontrol altina alma
amaciyla kullanilmaktadir. Yiiksek basing altinda %100 oksijen solunmasi, vazokonstriksiyona
neden olmakta olup, sivinin damar disina ¢ikisimi azaltarak 6demin kontrol altina alinmasina

yardimci olmaktadir [40].

o Kardiyovaskdler Etki

HBOT’nin kardiyak outputun azalmasina etki ettigi gozlemlenmektedir. HBOT, oksijen
artisina neden olmakta ve bu durum bradikardiye yol agabilmektedir. Enerji tiiketimi azaldig
icin kalbin is yiikli azalmaktadir. Tedavi siirecinde dikkate alinmasi gereken bir diger husus ise,
az miktarda kan ile yeterli oksijen saglanabildiginden, vazokonstriksiyon etkisiyle periferik

direng artmakta ve bu da kan basincinda hafif bir yiikselmeye sebep olmaktadir.

¢ Antitoksik Etki

Hiperbarik oksijen tedavisi, karbonmonoksit, siyanir, hidrojen silfid ve karbon
tetrakloriir gibi oksijen tasinmasini etkileyen toksik maddelere maruz kalma durumlarinda etkili

bir tedavi secenegi olarak kullanilmaktadir. Bu tedavi yontemi, iki temel mekanizma ile
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calismaktadir: 11k olarak, toksik maddelerin viicuttan eliminasyonunu hizlandirmakta, ikinci
olarak ise toksinler atilana kadar gecen siirecte hemoglobine bagli olmayan, plazmada
¢ozlinmils oksijen miktarmi artirarak dokularim yasam fonksiyonlarini desteklemektedir.
HBOT, gazli gangren tedavisinde enfeksiyonun kontroliine yardime1 olurken enfekte dokunun
iyilesme siirecinin hizlandirilmasina ve korunmasina yardimci olmaktadir. Clostridium
perfringes’in Urettigi alfa toksin, enfeksiyonun siddetini arttirict bir etki gostermektedir. Tedavi
ile Clostridium perfringes ve benzeri anaerobik bakterilerin olusum siireci inhibe
edilebilecektir. Bu yolla toksinin zararli etkilerinin azaltilabilecek olmasinin yaninda

yayiliminin 6niine gegilecektir [43].

o Antibakteriyel Etki

HBOT nin sagladig1 yiiksek oksijen basinci, acrobik bakterilere bakteriyostatik etki,
anaerobik bakterilere ise bakterisidal etki gostermektedir. HBOT, konak savunma sisteminin
etkinligini artirarak beyaz kan hiicreleri ve makrofajlar gibi bagisiklik sistemi hiicrelerinin
oksijen bagimli antimikrobiyal aktivitelerini gili¢lendirmektedir. Ayrica, HBOT bazi
antibiyotiklerle sinerjistik veya aditif etki gostermektedir. Bunun temel sebebi, HBOT nin

hipoksik ortamlarda bile oksijen seviyesini artirmasidir [44].

« Yara Iyilesmesine EtKkisi

Iyilesmesi gecikmis ve problemli yaralar genellikle hipoksik bir ortamda
bulunmaktadir. Doku oksijen seviyelerinin normal sinirlara yiikseltilmesi, bozulmus fibroblast
aktivitesini ve kollajen sentezini yeniden diizenlemekte, neovaskiilarizasyon ve epitelizasyon
stireclerini desteklemektedir. Benzer sekilde, kemik iyilesmesi agisindan oksijenlenmenin
artirilmasi, osteoblastik ve osteoklastik islevlerin iyilestirilmesinde de olumlu etkiler

goOstermektedir [45].

3. Hiperbarik Oksijen Tedavisinin Endikasyonlar:

HBOT birgok iilkede farkli endikasyonlarla kullanilmaktadir. Bu farkliliklar HBOT’nin
uluslararas: diizeyde tek bir standarta sahip olmadigin1 ve tedavinin yerel gereksinimlere gore
uyarlandigini1 géstermektedir. Ornegin ABD’de UHMS (Undersea and Hyperbaric Medical
Society), Avrupa’da ECHM (European Committee for Hyperbaric Medicine) gibi alaninda 6ne
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Endikasyonlarin bu yolla belirlenmesi HBOT nin giivenli ve etkili bir sekilde kullanimini
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saglamaktadir.

Tiirkiye’de HBOT uygulamasi, Saglik Bakanlig: tarafindan diizenlenen Hiperbarik
Oksijen Tedavisi Uygulanan Ozel Saghk Kuruluslari Hakkinda Yonetmelik’ce belirlenen

endikasyon

HBOT endikasyon listesi (Tablo 2.2) ise ayrica referans alinmaktadir. Bahsedilen endikasyon

listeleri HBOT uygulamasinin iilkemizde ve uluslararasi diizeyde nasil yonlendirildigini

listesine tabidir (Tablo 2.1). UHMS tarafindan 2014 yilinda yayimlanmis olan

gOstermektedir.

Tablo 2.1. Saglik Bakanlig1 endikasyon listesi

O 00 9 & U A W N =

[ T e O
N N L AW N = O

. Dekompresyon hastaligi

. Karbonmonoksit, siyanid zehirlenmesi, akut duman inhalasyonu

. Gazl gangren

. Yumusak dokunun nekrotizan infeksiyonlari (derialti-kas-fasya)

. Yara iyilesmesinin geciktigi durumlar (Diyabetik ve non-diyabetik)
. Hava veya gaz embolisi

. Kronik refrakter osteomyelit

. Kafa kemikleri, sternum ve vertebranin akut osteomiyelitleri

. Retinal arter okliizyonu

. Ani igitme kayb1

. Crush yaralanmasi, kompartman sendromu ve diger akut travmatik iskemiler
. Tutmas siipheli deri greft ve flepleri

. Radyasyon nekrozlar1

. Beyin apsesi

. Anoksik ensefalopati

. Termal yaniklar

. Osteonekroz
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Tablo 2.2. UHMS tarafindan belirlenen endikasyon listesi

Hava veya gaz embolisi

Karbonmonoksit zehirlenmesi/ siyanid zehirlenmesi

Klostridiyal miyozit ve miyonekroz (gazli gangren)

Akut travmatik iskemiler (crush yaralanmasi / kompartman sendromu)

Dekompresyon hastaligi

oY oM g R N

Arteriyel yetmezlikler
a. Santral retinal arter okliizyonu
b. Segilmis problemli yaralarda iyilesmenin arttirilmasi
7. Asin kan kaybi (agir anemi)
8. Intrakraniyal apse
9. Nekrotizan yumusak doku enfeksiyonlari
10. Refrakter Osteomyelit
11. Gecikmis radyasyon hasar1 (yumusak doku veya kemik nekrozu)
12. Tutmasi siipheli greftler ve flepler
13. Akut termal yaniklar

14. Idiyopatik ani sensorinéral isitme kayb1

HBOT i¢in endikasyonlar farkli kuruluslar tarafindan da listelenme yoluna gidilmistir.
Ornegin 2016°da gerceklestirilen 10. Avrupa Hiperbarik T1ip Konsensus Konferansi sonrasinda
ECHM tarafindan yayinlanan HBOT endikasyon listesi (Tablo 2.3) tip 1 “Kuvvetle Onerilen”,
tip 2 “Onerilen”, tip 3 “Opsiyonel” olmak iizere siniflandirilmistir. Endikasyonlar, ilgili
bilimsel ¢alismalarin sagladig1 kanitlara dayanarak ‘A, B, C, D, E, F’ gruplarina atanmaktadir.
1. derece kanita dayali oneriler A, 2. Derece kanita dayali oneriler B, 3. Derece kanita dayali
oneriler C, kontrolsiiz ¢alismalarla desteklenmis durumlar D, fayda saglanacagina dair kanit
bulunmayan ya da yanli yorum veya metodolojinin sonuca varmay1 engelledigi durumlar E,
HBOT kullanilmamasi yoniinde kanitlarin bulundugu durumlar F olarak siniflandirmaya tabi

tutulmustur.
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Tablo 2.3. ECHM tarafindan belirlenen endikasyon listesi

KABUL KABUL

EDILEN EDILMEYEN

Kanit Sevivesi | Kamit Sevivesi
Tip 1 (Kuvvetle Onerilen) A C|IDJIE]|F

Karbonmonoksit zehirlenmesi

Crush yaralanmasi

Dis gekimi sonrasi osteorady onekrozun dnlenmesi

Osteoradyonekroz (mandibula)

Yumusak doku radyonekrozu (sistit)

Dekompresyon hastalifi

Gaz embolisi

Anaerobik veya miks bakterivel anaerobik enfeksiyonlar

Tip 2 (Onerilen)

Diyabetik ayak lezyonlan \

Riskli deri grefti ve muskulokutan flep

Osteoradyonekroz (diger kemikler)

Radyasyona bagh proktit/enterit

Radyasyona bagh yumusak doku lezyonlan

Radyon uygulanmug dokularda cemrahi ve implantasyon (islem oncesi)

Ani igitme kaybi

Iskemik alser

Refrakter kronik osteomiyelit

Noroblastom evre 4

DURUMLAR

A CdEdtdtd -

Fdtdtd

L At At e

Tip 3 (Opsivonel)

Post-anoksik ensefalopati
Larinks radvonekrozu
Radyasyona bagh santral sinir sistemi lezyonu
Vaskiler girigim sonrasi reperfiizyon hasan
Uzuv reimplantasyonu
Yozey alam %20°yi ve 2. dereceyi gegen vaniklar
Akut iskemik oftalmolojik hastaliklar
Inflamatuvar siirece sekonder iyilesmeyen varalar
Pnomatozis sistoides intestinalis

Diger Endikasyonlar
Post sternotomi mediastinit
Inme
Orak hocreli anemi
Malign otitis eksterna
Akut miyokard infarktiso
Femur basi nekrozu
Retinitis pigmentoza
Tinnitus
Interstisyel sistit
Fasial paraliz
Serebral palsi
Multipl skleroz
Fetoplasental yetmezlik

P Ed Ed b P P P Pl P

A CdCdEdEdEd

Fdtdtdts

Edtdtd

C. OKSIJEN OLCUM YONTEMLERI

1. Oksijen Ol¢tim Yontemlerinin Tarihgesi

Oksijen 18. yiizyilda kesfedilmis, ancak biyolojik drneklerdeki oksijen seviyelerinin
Olctimii 20. yiizy1lda miimkiin hale gelmistir. 1930’larda Karl Matthes, kirmizi ve kizilGtesi 151k
kullanarak insan kulaginda oksijenasyon degerlendirmesi yapmustir. 1942°’de Glen Milliken
tarafindan gelistirilen kulak oksimetresi, pulmoner ve fizyoloji laboratuvarlarinda uzun siire

kullanilmistir. 1980’lerin sonlarinda bilgisayarli polarografik igne elektrot sistemi, tiimor
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oksijenasyonunu degerlendirmek ve hipoksinin radyoterapi ile kemoterapi Uzerindeki etkisini
incelemek amaciyla klinik uygulamaya girmistir. Gilinlimiizde, floresans ve fosforesans
soniimleme, optik algilama, immiinohistokimyasal tespit ve manyetik rezonansa dayali ¢esitli
oksimetre yontemleri kullanilmaktadir. Bu caligsmada, klinik oksijen Ol¢iim yoOntemleri

polarografik, optik ve niikleer manyetik metotlar olarak siniflandirilmaktadir.

A- Polarografik Metodlar
1-Transkiitan Oksijen Olciim Y éntemi
2-Kan Gazi Analizi
3-Clark Elektrod
4-Silastik Tlp Tonometri

B- Optik Metodlar
1-Luminesans Omrii Gorintiileme
2-Spektrofotometrik Oksijen Olgiim Ydntemi
i-Yakin Kizilotesi Spektroskopi
ii-Nabiz Oksimetri

C-Nukleer Manyetik Metodlar
1-PET Goruntuleme
2-F-MRI
3-BOLD Goriintileme
4-EPR Oksimetri

2. Oksijen Olgiminde Parametreler

Kan gaz1 ve kooksimetri analizorleri; pO2, %0:Hb, O. doygunlugu (sO-) ve toplam Hb
gibi oksijenle ilgili parametreleri 6lgmektedir. pO2, %0O2-Hb ve sO: arasinda énemli farkliliklar
bulunmakta olup, kooksimetreler ayrica kan igindeki yaygin hemoglobin formlarini,
oksihemoglobin (O:Hb), hidroksihemoglobin (HHb), karboksihemoglobin (CO-Hb) ve

methemoglobin (met-Hb) olarak élgmektedir.

pO2, kanin plazma fazindaki oksijen basincini temsil etmektedir. ABD’de pO: genellikle

mmHg cinsinden, diger iilkelerde ise kPa olarak ifade edilmektedir. Deniz seviyesindeki
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atmosferik basing 760 mmHg olup atmosferin %21°1 oksijen icermektedir. Bu nedenle solunan
havanin pO- degeri yaklagik 160 mmHg (21.3 kPa) olmakta, ancak akcigerlerde su buhari ve

gaz karisimi nedeniyle bu deger diismektedir.

Oksijen doygunlugu (sO2) ve oksihemoglobin yiizdesi (%0:Hb) benzer ancak farkli
terimlerdir. sO2, oksijen tasityan fonksiyonel hemoglobinin (O-Hb + HHb) toplamina oranla

O:Hb ylizdesini 6l¢mektedir. Bu 6l¢iim asagidaki formiile dayanmaktadir:

sO: = 0:Hb / (O:Hb + HHb)

%0-2Hb, oksijen iceren toplam hemoglobin yiizdesini ifade etmektedir. Bu 6l¢lim ise su

formiile dayanmaktadir:

% O:Hb = O:Hb / (O-Hb + HHb + CO-Hb + met-Hb)

Kan genellikle bir miktar CO-Hb ve met-Hb icerdigi i¢in %0.Hb hi¢bir zaman %100°¢
ulasmamakta, saglikli  bireylerde genellikle %92-96 arasinda  seyretmektedir.
Dishemoglobinemi durumlarinda (6rnegin, yiiksek CO-Hb veya met-Hb seviyelerinde),

%0:Hb azalirken sO- etkilenmemektedir.

Arteriyel pO: arttik¢a sO: de ylikselmekte ve yaklasik 100 mmHg pO: seviyesinde sO2
%99-100 degerine ulagmaktadir. Bu durum, hemoglobinin oksijen baglama bdlgelerinin
tamaminin doldugunu gostermektedir. Ancak, ek oksijen solundugunda (6rnegin, %40 FiOz),
arteriyel pO2 200-400 mmHg’ye kadar cikabilmekte, ancak sO> %100 seviyesinde sabit
kalmaktadir.

Periferik vendz kanda pO: ve %0O:Hb olciimleri sinirlt bilgi saglamakta olup, pH ve
pCO: degerlerinin degerlendirilmesi, hastanin asit-baz dengesi ve ventilasyon durumunun

tespitinde 6nemli rol oynamaktadir.

Karisik vendz kan, tiim viicut dokularindan donen kanin sag ventrikiile gelmesinin
ardindan pulmoner arterde karigsmasiyla olusmaktadir ve buradan alinan 6rnekler oksijen
dagitimu ile tiikketiminin degerlendirilmesinde kullanilmaktadir. Sepsis gibi yiiksek kardiyak

debi ve mitokondriyal disfonksiyon goriilen durumlarda, dokularin yeterli oksijen
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kullanamamasi1 vendz oksijen satlirasyonunun (%0O:Hb) beklenenden yliksek olmasina neden
olmaktadir. Buna karsilik, kalp yetmezligi gibi diisiik kardiyak debi durumlarinda, oksijen
dagitimi yetersiz kalmakta ve vendz oksijen satlirasyonu diismektedir. Bu durum, dokulara

yeterli oksijen saglanamadigini ve vendz kandaki oksijen seviyesinin azaldigini gdstermektedir.

Hematokrit, kan hacminin eritrositler tarafindan iggal edilen ylizdesini ifade etmektedir
ve hemoglobin konsantrasyonu ile orantilidir. Hematokrit yiizdesi, genellikle hemoglobin
konsantrasyonunun yaklagik ii¢ kati olarak gdzlemlenmektedir (g/dL). Oksijen igerigi, sO2
yiizdesi ve hemoglobin konsantrasyonu ile dogrudan orantili olup, oksijen dagitimi ise oksijen

igerigi ve kardiyak debi tarafindan belirlenmektedir [46].

3. Polarografik Oksijen Olcuim Yontemleri

Polarografi; elektrokimyasal hiicrelerde redoks reaksiyonlar1 sonucu olusan akimi,
belirli bir potansiyel altinda 6l¢en analitik bir yontemdir. 1922°de Jaroslav Heyrovsky
tarafindan gelistirilen bu yontem, kimya alaninda genis bir uygulama alanina sahip

bulunmaktadir [47].

Polarografik yontemlerde, t¢ elektrotlu bir hiicre kullanilmaktadir. Calisma elektrodu,
cozeltideki iyonlarin indirgenme veya ylikseltgenme reaksiyonlarinin gerceklestigi yerdir ve
genellikle civa, platin veya altindan yapilmaktadir. Referans elektrodu, sabit bir potansiyel
saglayarak hiicredeki potansiyel farkini kontrol etmektedir. Glimiis/giimiis kloriir (Ag/AgCl)
veya kalomel (Hg/Hg:Cl:) referans elektrotlar1 yaygin olarak kullanilmaktadir. Kars: elektrot
ise, ¢ozeltiden akimi tamamlayarak elektrokimyasal reaksiyonlarin siirdiiriilmesini

saglamaktadir.

Polarografik 6lgiimlerde, potansiyostat cihazi kullanilarak ¢alisma elektrodu ile referans
elektrodu arasindaki potansiyel farki kontrol edilmekte ve hiicreden gegcen akim dlgiilmektedir.
Bu dlglimler sonucu elde edilen akim-potansiyel grafigi polarogram olarak adlandirilmaktadir.
Polarogram, ¢ozeltideki analitlerin indirgenme veya yukseltgenme potansiyellerini gostermekte

ve her pik veya dalga, belirli bir analitin karakteristik potansiyelini temsil etmektedir [48].

Polarografik 6lgim yontemleri arasinda en yaygin kullanilan diisen civa damlasi
elektrodu (DME), siirekli yenilenen civa damlaciklariyla yiliksek yilizey hassasiyeti

saglamaktadir ve agir metal, organik bilesikler ile elektroaktif maddelerin analizinde
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kullanilmaktadir. Asili civa damlasi elektrodu (HMDE), belirli bir siire asili kalan civa
damlasiyla analiz yapilmasina olanak tanimakta olup cevresel analizler ve biyomedikal
aragtirmalar i¢in uygun goriilmektedir. Platin, altin veya karbon gibi malzemelerden yapilan
kati elektrotlar, diisiik ¢oziiniirliik gerektiren analizlerde kullanilmaktadir. Mikroelektrotlar ise
kiiglik caplar sayesinde yiiksek ¢oziiniirlikte dl¢limler yapilmasini saglamakta ve hiicresel

diizeyde oksijen ile diger metabolitlerin dl¢timiinde tercih edilmektedir.

Polarografik yontemler, yiiksek hassasiyet ve dogruluk, genis analit yelpazesini 6lgme
kapasitesi ve hem niteliksel hem de niceliksel analiz imkani saglamaktadir. Ancak, bu
yontemler bazi dezavantajlara sahiptir. Elektrot yiizeyinin kirlenmesi, ¢ozeltinin sicaklik ve pH
degisimlerinden etkilenmesi ve cihazlarin diizenli bakim ile kalibrasyon gereksinimi,

olgimlerin dogrulugunu sinirlayabilmektedir [49].

4. Polarografik Oksijen Elektrotlarimin implantasyonu

Dogru olgiimler i¢in elektrot bakimi diizenli yapilmali ve kullanici, elektrot sistemi
konusunda yeterli uzmanliga sahip olmalidir. Implant edilmis polarografik elektrotlardan veri

toplarken, elektrot 6zelliklerinin 6lgiim sonuglarini etkileyebilecegi dikkate alinmalidir [50].

Elektrot Konumu ve Boyutu: Elektrot konumu ve boyutu, sensér akimini dogrudan
etkilemektedir. Mikroelektrotlar icin elektrot yerlestirilmesi kritik bir 6neme sahiptir, ¢iinkii
sensor akimi, hiicreler ve kapillerlerle olan konuma bagli olarak degismektedir. Zar kapl
elektrotlar, difuizyon direnci nedeniyle kapiller konumundan daha az etkilenmektedir. Yalin
disk elektrotlar, caplarinin yaklasik bes kati biiyiikliigiindeki bir doku bdlgesinden oksijen
alimini saglamaktadir. Zar kaplh elektrotlar ise elektrot ¢apindan 200-400 um daha biiyiik bir
alandan oksijen alimini gergeklestirmekte ve kaydedilen pO. degeri, bu bolgedeki ortalama
oksijen konsantrasyonunu temsil etmektedir. 1 pum capindaki mikroelektrotlar, tek hiicre
dizeyinde oksijen oOlcimi icin uygunken, daha bulyik elektrotlar birden fazla kapiller
bolgesindeki oksijeni 6lclimlemekte ve bu nedenle yerlestirme hassasiyeti daha az 6nem

tasimaktadir.

Elektrotun Hassasiyeti: Elektrot hassasiyeti, zar 6zellikleri, katot boyutu ve sicakliga baglidir.
Katotta oksijen molekiillerinin indirgenmesi, oksijen tiiketimine yol agmaktadir. Eger katot
boyutu, zarin gegirgenligine kiyasla ¢ok biiyiikse, oksijen tiiketim hizi, katota oksijen difiizyon

hizin1 agabilir ve bu durum kararsiz okumalar yaratabilmektedir. Ancak zar kapli polarografik
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elektrotlar tarafindan tiiketilen oksijen miktari, diger 6lglim teknikleriyle karsilastirildiginda

onemsiz kabul edilmektedir [51].

Yamt Siiresi: Elektrotun yanit siiresi, capina bagli olarak degismektedir. Daha biiytlik caplt
elektrotlar, kararli bir duruma ulagmak i¢in daha uzun siireye ihtiya¢ duymaktadir. Polarografik
oksijen sensorlerinde kullanilan elektrotlarin ¢api genellikle 10-50 um arasinda degismektedir

[51].

Kalibrasyon: Olgiim éncesinde elektrotun kalibre edilmesi gerekmektedir. Kalibrasyonun
doku i¢inde yapilamamasi Onemli bir dezavantajdir. Elektrot, 6l¢iim yapilacak dokudaki
beklenen pO- ve sicaklik aralifinda kalibre edilmelidir. Kalibrasyonda genellikle %0 ve %21
oksijen iceren gaz karisgimlart kullanilmaktadir. Baz1 arastirmacilar, elektrot dogrulugunu
artirmak i¢in ili¢ noktali kalibrasyon uygulamaktadir. Kalibrasyon c¢ozeltisi, 37°C sabit
sicaklikta tutulan fizyolojik salin icermektedir. Elektrot ucunun sicakligi sensor akimiyla
dogrudan iliskili olup, her 1°C artig sensor akimini1 %2.5-3 oraninda artirmaktadir. Kalibrasyon
sicakligindaki 1°C’lik bir dalgalanma, doku oksijen dl¢limiinde %?2.5-3 hata olusmasina neden

olmaktadir [52].

Doku Hasari ve Elektrot Korumasi: Elektrot yerlestirilmesi sirasinda doku hasari, patolojik
degisikliklere ve mevcut oksijen miktarinda degisimlere yol agabilmektedir. Elektrot ucunun
zarar gormesini onlemek icin dikkatli bir yerlestirme prosediirii uygulanmahdir [52]. Long
Dwel kateteri kullanilarak penetrasyon yeri olusturulmakta, ardindan igne ¢ikarilip elektrot
plastik kateter kilifi araciligiyla dokuya yerlestirilmektedir. Elektrot implantasyonu
tamamlandiktan sonra kilif ¢ikarilmaktadir. Elektrotun dokuya bastirilmasi dl¢glim bolgesini
daraltarak diisiik pO: artifaktlarina neden olabilmektedir; bu nedenle bastirmaktan
kagimilmalidir. Yerlestirme sirasinda meydana gelen akut kanama, hemoglobinin rezervuar

etkisi nedeniyle elektrotun doku degisikliklerine yanitin1 zayiflatmaktadir.

Elektromanyetik Alanlar ve Elektriksel Dalgalanmalar: Elektromanyetik alanlar ve elektrik
dalgalanmalari, pO- kayitlarinda yapay hatalara neden olabilmektedir; bu nedenle elektrotun
korunmasi gerekmektedir. Ozellikle kiiiik elektrotlar, yakindaki giysilerdeki statik elektrik
yiiklerinden de etkilenerek hatali 6lglimler olusturabilmektedir.
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Anestezikler ve Kimyasallarin Etkisi: Halotan ve glutatyon gibi siilthidril gruplari, elektrot
performansint olumsuz etkileyebilmektedir [53]. Yeni anesteziklerin gelistirilmesiyle, bu

maddelerin elektrot yuzeyine etkileri incelenmelidir.

Elektrotun Yaslanmasi: pO: degismese bile, baz1 elektrotlarda yiizeyin yaslanmasi akim
ciktisinda kaymaya neden olabilmektedir. Biiylik elektrotlar, ylizeyde biriken reaksiyon
tirlinleri nedeniyle oksijen konsantrasyonu ile akim arasinda dogrusal olmayan bir iligki

gosterebilmektedir [53].

5. Clark Elektrodu

Polarografik oksijen elektrotlari, gazlarda ve biyolojik sivilarda oksijen
konsantrasyonunu Ol¢gmek ve problemli yaralarda oksijen basincini degerlendirmek igin
kullanilmaktadir. Katot boyutu, membran 6zellikleri ve anot-katot konumu gibi parametrelerde
yapilan g¢esitli modifikasyonlara ragmen, polarografik elektrotlarin temel galisma prensibi
degismemektedir (Sekil 2.5).

Oksijen, elektrot ylizeyinde su reaksiyonlarla iki veya dort elektronlu bir indirgenme ile

indirgenmektedir. Bu reaksiyonlar1 inceleyecek olursak:

12H+ + 02 + 2e” - Hzoz
2.H,0, + 2e~ —> 20H"

Yiiksek polarizasyon potansiyellerinde (>—0.7V), dort elektronlu reaksiyon
gergeklesmekte ve hidrojen peroksit olusumu neredeyse tamamen engellenmektedir. Bu
durumda, iiretilen akim ¢ozeltideki oksijen molekiillerinin sayisiyla dogru orantilidir ve Henry
kanununa gore ¢ozeltinin pO. degeriyle esdeger gozlemlenmektedir. Bu nedenle oksijen

elektrotlari, cevre dokularin oksijen basincini 6lgmek ic¢in kullanilmaktadir.
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+— Yalitkan Kapak

Yalitkan Cam Platin Katot

Giimiis Elektrot

Elektrolit Oksijen Gegirgen

Teflon
Elektrolit

Sekil 2.5. Clark elektrodunun anot, katot ve diger bilesenlerini gdsteren sematik gorsel

Davies ve Brink, memeli dokularinda oksijen polarografisini ilk uygulayan
arastirmacilardir. Calismalarinda, 25 um c¢apinda platin bir elektrot kullanilarak dokudaki
oksijen seviyesinin sivi dolu bir bosluktaki seviyeden farkli oldugu gosterilmistir. Erken
donemde kullanilan oksijen elektrotlari, genellikle ¢iplak tellerden yapilmis olup galvanometre

ile 6l¢iim alinmaktaydi.

Elektrot yiizeyine protein maddelerin yapisarak kalibrasyonu bozdugu gézlemlenmistir.
Clark elektrodu, katodun kollodion veya oksijen gecirgen membranlarla kaplanmasiyla bu
sorunu gozerek performansini artirmistir. Ancak, bu membranlar dokulara sokuldugunda
asinmaya egilimliydi. Clark, polarografik elektrot teknolojisini gelistirerek katodu ve anotu
elektrolit ¢ozeltisine yerlestirmis ve bu sistemi oksijen gegirgen, su gecirmez bir polietilen
membran ile koruma altina almistir. Bu membran, biiyiilk protein molekiilleri ve yiikli
pargaciklarin kontaminasyonunu onleyerek oksijen molekiillerinin elektrot ylizeyine diizenli
gecisini saglamis ve sabit bir diflizyon bélgesi olusturmustur. Clark elektrodu, oksijen 6l¢timu
icin standart bir klinik ara¢ haline gelmistir. Ancak nispeten biiyiilk boyutu, sivilar ve organ

yiizeyleri ile sinirl1 kullanimina yol agmistir.
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Silver, Clark elektrodunu yaklasik 5 pm ¢apinda bir igne ucuna indirerek minyatiir hale
getirmistir. Whalen ve arkadaslar1, dokulara veya hiicrelere zarar vermeden yerlestirilebilen 1
um capinda bir mikroelektrot gelistirmistir. Silver, bu teknikle deneysel yaralarin iyilesme
yuzeyi boyunca oksijen basinci gradyanlarini ortaya koymustur. Kessler ve Grunewald,
gelistirdikleri ¢ok telli ylizey elektrotu ile bir doku segmentindeki oksijen basincini farkli

noktalarda 6l¢miis ve bu verilerle oksijen basinci histogramlart olusturmuslardir [50].

6. Kan Gaz Analizi

1953 yilinda Dr. Severinghaus, Ulusal Saglik Enstitiileri’'nde anestezi arastirma
direktorii olarak atanmis ve karbondioksit kismi basinci (pCO2) ve pH analizi icin laboratuvar
yontemleri gelistirmistir. 1954°te Richard Stow’un karbondioksit elektrodu icadini gelistirerek
stabilitesini artirmig, 1956’da ise Leland Clark’in oksijen elektrodu temelinde kanin oksijen
kismi basincini (pO:2) 6lgen karistirmali bir kiivet tasarlamistir. 1957-1958 yillarinda ilk kan
gaz1 analizoriini gelistirmis ve sistemin pH elektrodu ile entegrasyonunu saglamistir. Bu
gelismeler, oksijenlenme durumu, asit-baz dengesi ve solunum fonksiyonlarinin
degerlendirilmesinde devrim niteliginde bir yontem sunmus ve kan gazi analizorlerinin klinik

uygulamalarda yaygin kullanilmasina yol agmistir [54].

Arteriyel kan gazi analizi, pH, pO:. ve pCO: Ol¢imleri ile kritik Kklinik bilgiler
sunmaktadir. Modern analizorler, elektrokimyasal sensorler ve optik teknolojiler kullanarak
hassas ol¢timler gerceklestirmektedir. pH elektrodu, 37°C’de potansiyel farkini 6l¢erken; pCO-
elektrodu karbondioksitin kimyasal reaksiyonu ile hidrojen iyonlari liretimini analiz etmektedir.
pO: elektrodu ise polarografik yontemle oksijen basincini 6l¢mektedir. Elektrotlarin kayma
egilimi nedeniyle, analizlerden 6nce ve belirli araliklarla kalibrasyon yapilmasi onerilmektedir.

Kalibrasyon, cihazlarin dogrulugunu ve giivenilirligini artirmaktadir [55].

Arteriyel kan ornekleri genellikle radiyal arterden steril teknikle alinmakta ve heparin
kullanilarak pihtilasma Onlenmektedir. Analiz sonuglari, solunum yetmezIligi, metabolik
bozukluklar ve kritik hastaliklarin tan1 ve yonetiminde degerli bilgiler sunmaktadir. Normal
pO:zdegerleri 75-100 mmHg, pCO: degerleri 35-45 mmHg arasinda olup, pH degeri 7.35-7.45
araliginda izlenmektedir. Metabolik asidoz, alkaloz gibi durumlarin tanisinda pH ve bikarbonat
diizeyleri 6nemli ipuclar1 saglamaktadir. Ancak arteriyel kan 6rnegi yalnizca alindig1 andaki
durumu yansitmaktadir ve siirekli izlem icin uygun degildir. Yanlis Ornekleme veya

heparinizasyon hatalari sonu¢ dogrulugunu etkileyebilmektedir [55]. Venoz kan gazi analizi ise
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genellikle farkli klinik kosullarin degerlendirilmesinde tamamlayici bilgi saglamaktadir ve

arteriyel kan gazindan bagimsiz olarak degerlendirilmelidir.
7. Transkitan Olgim Yo6ntemi

a. Tarihgesi

1851 yilinda, Berlin Kraliyet Veteriner Okulu’ndan Gerlach, deri ve ¢evre arasindaki
02 ve CO: degisimini gozlemlemistir. Bu degisimin, ortam sicakliimin artmasi ve vicut
hareketleri ile hizlandigini tespit etmistir. Derideki gaz ceplerinde ger¢eklesen gaz degisimini
inceleyen Gerlach, deri solunumunun, derinin kapiller agindan geg¢en kan miktarina ve akis

hizina bagl oldugunu belirtmistir.

Baumberger ve Goodfriend, 1951°de cilt lizerinden gaz degisimini incelemek i¢in bir
parmagli 45°C’ye 1sitilmis fosfat tampon c¢oOzeltisine daldirarak cildin O2 degisimini
arastirmislardir. Cozelti igindeki pO-, diisen civa elektroduyla polarografik olarak dl¢iilmiistiir.
Fosfat tampon pO:’sinin, baslangi¢ degerinden bagimsiz olarak arteriyel pO:’ye yaklastigi
belirlenmistir. 1957’de Rooth ve arkadaslari, platin elektrot kullanarak bu bulgular
dogrulamislardir. Evans ve Naylor, cilt yiizeyindeki pO2’nin oda sicakliginda neredeyse sifir
oldugunu, ancak ilagla indiiklenen hiperemi sonrast arttigini gdéstermislerdir. Bu artisin, cilt
bolgelerine gore farklilik gosterdigi ve pO: frekans dagilimi olarak sunulmasi gerektigi
sonucuna varmislardir. Hava solunumu ile hiperemi sonrasi, cilt ylizeyi pO:’sinde biiyiik
varyasyonlar gdzlemlenmis, en yiliksek degerler yaklasik 65 torr (8.7 kPa) civarinda
Olciilmustiir. Ancak arteriyel pO:’nin cilt lizerinden Olglilmesi igin herhangi bir teknik

gelistirilmemistir.

1969 yilinda Renate Hunch, Albert Huch ve Dietrich W. Lubbers, ilacla indlklenen
hiperemi sonrast 6zel bir ylizey elektrodu ile yenidoganlarin cilt ylizeyinde belirli noktalarda
PaO: olgiilebilecegini gostermistir. Elektrodun kapiller sikismay1 dnleyecek sekilde dikkatlice
yerlestirilmesi gerektigi belirtilmistir. Ancak bu teknik pratik kullanim i¢in uygun
bulunmamustir. Ciltteki oksijen tedarikini daha iyi anlamak amaciyla bolgesel ve lokal
hipereminin etkileri su termostati ve elektrikli 1sitma kullanilarak incelenmistir. Elektrikli
1sitma, lokal perflizyonu izleme imkan1 saglamasiyla avantajli bir yontem olarak 6ne ¢ikmuistir.
1972°de Eberhardt ve arkadaslari, benzer bir elektrodu PtcO- 6l¢iimii i¢in gelistirmis, ancak bu

elektrot lokal perflizyonu izleme yetenegine sahip olmamistir. Bu c¢alismalar, PtcO:
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Olctimlerinin klinik teshis i¢in kullanilmasina yonelik ilk adimlar olarak degerlendirilmektedir

[56].

b. Transkiitan Ol¢iim Yontemiyle Ilgili Genel Bilgiler

Oksijen, bir¢ok patofizyolojik siirecte kritik bir rol oynadigindan, canli sistemlerdeki
oksijen konsantrasyonlarinin Olg¢lilmesi biiylikk onem tasimaktadir. 1980'1erin sonlarinda
gelistirilen bilgisayar destekli Eppendorf polarografik igne elektrot sistemi, klinikte timor
dokusu oksijen seviyelerini degerlendirmek i¢in kullanilmis, ancak invaziv bir yontem olmasi
ve tekrarlayan dl¢iimlere uygun olmamasi nedeniyle sinirl kalmistir [57]. Rutin klinik kullanim
i¢in ideal bir yontem, invaziv olmayan, giivenilir, tekrarlanabilir ve oksijenin parsiyel basincini
(pO2) dogrudan dlgebilen bir yontem olmalidir. Ayrica, bu yontem, gozlem veya tedavi siiresi
boyunca oksijen basincindaki degisiklikleri izlemek igin siirekli Ol¢iim yapabilmelidir.
Transkiitandz izleme, deri yoluyla difiizyon yapan oksijen ve karbondioksitin parsiyel
basinglarin siirekli olarak 6l¢en ve kan gazlarindaki degisikliklerle yakindan iligkili bir yontem

olarak tanimlanmaktadir [58].

Transkitan oksijen izlemesi (TcOM), cilt oksijen seviyelerini dlgmek i¢in kullanilan
invaziv olmayan ve klinik olarak onaylanmis bir yontemdir. TcOM, deriden alttaki dokuya
oksijen taginmasini niceliksel olarak degerlendirmektedir. Bu yontem, Ozellikle prematiire
bebeklerde ve yogun bakim ortamindaki yetiskinlerde cildin transkltan oksijen basincini

(TcPO:.) izlemek i¢in yaygin olarak kullanilmaktadir [59].

TcOM, alt ekstremite yaralarinin iyilesmesi i¢in yeterli kan akisinin olup olmadigim
belirlemek (6rnegin, vendz staz veya diyabetik ayak iilserlerinde) ve damar cerrahisinde
ameliyat gereksinimi ile uygun ameliyat diizeyini degerlendirmek ic¢in kullanilmaktadir. [46]
Ancak TcOM, kalibrasyon hatalarina egilimli olup 6l¢iim sirasinda elektrot oksijen tikketmekte
ve diisiik oksijen seviyelerini dogru sekilde tespit edememektedir. Bu sinirliligin iistesinden
gelmek icin, TcOM 1sinmis metal bir elektrot kullanarak 6l¢iim sirasinda cildi 44°C'ye kadar
isitarak damar genislemesini ve oksijen gecirgenligini artirmaktadir. Ayrica, fluoresans,
fosforesans veya luminesans soniimlenmesini kullanan optik sensorler, TcOM'un

kisitlamalarin1 agmak i¢in alternatif yontemler olarak gelistirilmektedir [60, 61].
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TcOM, dokuda oksijen basincini 6lgmek ve oksijen seviyesini belirlemek i¢in kullanilan
bir yontemdir. TcOM, mikrodolasim durumunu degerlendirmek, amputasyon gerekliligi ve
diizeyini belirlemek, yara iyilesmesini tahmin etmek ve HBOT *nin etkinligini 6l¢mek amaciyla
kullanilmaktadir. Olgiim, elektrotun dogrudan dlgiim noktasina uygulanmasiyla yapilmakta ve
sonuclar mmHg cinsinden ifade edilmektedir. Yeterli oksijen seviyeleri 50 mmHg'nin Gizerinde
iken, 20-40 mmHg hipoksiyi ve 20 mmHgmin altindaki degerler siddetli hipoksiyi
gostermektedir [62].

Transkutanoz izleme baslatilirken dogru kalibrasyon igin arteriyel kan gazi analizi
yapilarak pO: o6lgiilmesi Onerilmektedir. Bu yontem, 6zellikle arteriyel erisim imkani olmayan
oksijen ve karbondioksitin surekli izlenmesine ihtiya¢ duyan hasta gruplarinda klinik fayda

saglamaktadir.

Cilde lokal 1s1 uygulanarak arteriyel kan akisi artirllmakta ve bu sayede arteriyel oksijen
ile karbondioksit degerleri, cilt yiizeyinde Olgiilen degerlere yaklagsmaktadir. Ancak, transk(itan
Olciimlerin arteriyel degerlerle uyumu, cilt gaz diflizyonunu etkileyen faktorlerden
etkilenmektedir. Oksijenin ciltteki difizyon kapasitesi, karbondioksit icin olan kapasiteden
belirgin sekilde daha disiiktiir ve yasla birlikte azalmaktadir. Bu durum, transkttan oksijen
(TcPO2) seviyelerinin yalnizca ince neonatal ciltlerde arteriyel seviyelere ulasabilmesine

olanak tanimaktadir [63].

Elektrot altindaki cilt, kapillerlerin maksimum vazodilatasyonunu saglamak amaciyla
isitildiginda, kan akisindaki artis cilt yoluyla oksijen diflizyonunu artirmaktadir. Maksimum
vazodilatasyon sirasinda, PaO:'nin yetiskinlerde TcPO: ile yakindan iliskili oldugu
gosterilmistir. Ancak, PaO2 ve TcPO: fizyolojik olarak farklidir ve aralarindaki iliski, 6zellikle
elektrot altindaki kan akisi olmak iizere bir¢ok faktore baghdir. Eickhoff, Ishihara ve Jacobsen
(1979), TcPO:'nin normal ciltte kan akisiyla dogrudan iligkili oldugunu ve elektrot altindaki
kan basincina baglilik gosterdigini ortaya koymustur. Benzer sekilde, Gothgen ve Jacobsen
(1978), TcPO2'nin ortalama arteriyel kan basinciyla dogrudan iliskili oldugunu gozlemlemistir
[64].

Kronik iskemik durumlarda cilt kan akisi ve perfiizyon basincindaki diisiis, ciltteki
oksijen basincinin azalmasina neden olmaktadir. Bu nedenle, transkltan oksijen basinci

(TcPO2) bu degisiklikleri yansitarak iskemi derecesi ile iliskilendirilmeli ve cildin oksijen



35

seviyesini dogru bir sekilde degerlendirmeye olanak tanimalidir. Sensor tarafindan algilanan
oksijen miktari, oksijen tasinimi ve yerel fizyolojik taleplerin dengesiyle cildin metabolik

durumunu gostermektedir.

TcPO: oOlclimleri, amputasyon seviyesinin belirlenmesi, yara iyilesmesinin
degerlendirilmesi, hiperbarik tedavi etkinliginin izlenmesi ve periferik arter hastaliklarinin
tanist gibi klinik uygulamalarda kullanilmaktadir. Ayrica, arteriyel kalsifikasyondan
etkilenmedigi icin diyabetik vaskiiler hastaligin degerlendirilmesinde 06zellikle faydali bir

yontem olarak kabul edilmektedir [65].

Transkutan oksijen 6l¢iimii igin cilt ylizeyinin algilama alaninda belirli bir sicaklik
araliginda tutulmasi gerekmektedir. Sicaklik, kaydedilebilir sonuclar elde etmek icin yeterince
yiiksek, ancak cilde zarar vermeyecek kadar diisiik olmalidir. Kritik sicaklik, bireylerin yas
gruplarina ve sensoriin yerlestirildigi bolgeye bagli olarak degisiklik gostermektedir. Literatiire

gore, cilt icin maksimum giivenli sicaklik ortalama 46°C olarak kabul edilmektedir.

Mevcut transkiitan 6l¢iim sistemlerinde, sensorler cilt yiizeyiyle ayrilabilir bir membran
araciligiyla temas etmektedir. Sensorler, yeniden kullanim 6ncesinde hazirlanmali ve sterilize
edilmektedir. Kullanilan membranlar manuel olarak degistirilmekte, sensorler ise 4-6 saatlik
stirekli kullanimin ardindan yeniden doldurulmaya ihtiya¢ duymaktadir. Yillar icinde, ideal bir

transkitan cihaz gelistirmek i¢in ¢esitli iyilestirmeler yapilmistir [66].

TcPO: seviyelerinin, cilt oksijenasyonunun giivenilir bir gdstergesi oldugu ve tedavi
planlamasinda, olasi ampiitasyon kararlar1 dahil, yaygin olarak kullanildigi gosterilmistir.
Quigley ve Faris, TcPO: 6l¢iimlerini periferik arteriyel okliizif hastaligin siddetini ve klinik
ilerlemesini belirlemek i¢in kullanmigtir. Ayrica, saf oksijen soluma veya HBOT sirasinda
TcPO: olglimlerini, HBOT icin hasta se¢cimi yapmak amaciyla uygulamiglardir. Yara
cevresindeki TcPO: seviyelerindeki belirgin artis, HBOT 'nin faydali etkilerini géstermektedir.
Quigley ve Faris, alt ekstremite yaralar1 igin HBOT uygulanan diyabetik hastalarda TcPO:
6l¢ciimiiniin giivenilirligini degerlendirmek amaciyla 1144 hastay1 iceren geriye doniik bir analiz
gergeklestirmistir. Calismada, ABD'deki alti basing odasindan, oda havasi soluma, deniz
seviyesinde oksijen soluma ve basing odasinda oksijen soluma gibi farkli kosullar altinda
TcPO: verileri elde edilmistir. Hiperbarik kosullarda 6lgiilen TcPO2, HBOT nin basarisini veya
basarisizligini ayirt etmek icin en etkili 6l¢lim olarak belirlenmistir. Calismada, 200 mmHg esik

degeri kullanilarak %74 giivenilirlik elde edilmistir. Bu sonuglar, Wattel ve Mathieu'nun
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TcPO:'yi hiperbarik kosullarda bir tarama araci olarak kullanmay1 destekleyen bulgularini

dogrulamaktadir [67, 68].

Modern transkitan cihazlar, bakim ve kullanim agisindan Onemli gelismeler
gostermektedir. Kiiciik bir sensor, hava gegirmez yapiskanl bir halka ile cilde sabitlenmekte ve
1sitma elemani, sensor altindaki sicakligi 44°C'ye kadar artirmaktadir. Bu 1sitma, lokal cilt
hiperemisine, kan akis direncinin azalmasina ve kapiller kanin arteriyolizasyonuna neden
olmaktadir. Sonug olarak, pO: seviyeleri artirilmakta ve pCO: degerleri arteriyel seviyelere
yaklagsmaktadir. Sensor ile cilt arasindaki sivi, dermal dokudaki pO:'nin sensorle dengeye
ulagmasimi saglamaktadir. Stabil TcPO. okumalar1 genellikle 20-30 dakika icinde elde
edilmektedir.

TcPO: izleme, sensoriin ciltte maksimum 4 saat siireyle kalmasi gerektiginden tamamen
noninvaziv olarak kabul edilmemektedir. Test, hastanin sirtiistii pozisyonda ve oda sicakliginda
rahatca yapilabilmektedir. Oksijen inhalasyonu, uzuv pozisyonunun degistirilmesi ve gogiis
duvart normalize TcPO: degerleri, testin duyarhiligini ve 6zgiilliigiinii artirmaktadir. Modern
cihazlar, Radiometer (Kopenhag, Danimarka) tarafindan iiretilen tasmabilir TCM400 gibi, ayni

anda alt1 bolgeden TcPO: l¢limii saglayabilmektedir [69].

Transkiitan oksijen Ol¢limlerinin = dogrulugunu artirmak igin ¢esitli  teknikler
uygulanmaktadir. Sensor probunun 44°C'ye kadar 1sitilmasi, lokal damar direncini azaltarak
daha tutarli ve dogrusal sonuglar elde edilmesini saglamaktadir. Ek olarak, asagidaki yontemler

dogrulugu artirmaktadir:

Oksijen Inhalasyonu Oncesi ve Sonrasi Ol¢iimler: Oksijen inhalasyonu 6ncesi ve sonrasi

yapilan dl¢limler, sonuglarin karsilastirilmasini kolaylasgtirmaktadir.

Uzuv Pozisyonunun Degistirilmesi: Uzuv pozisyonu degistirilerek yapilan 6l¢iimler, kan

akis1 degisimlerinin etkilerini degerlendirmektedir.

Oksijen Izobar Haritalama: Ekstremitelerde oksijen basincinin haritalanmasi, bolgesel

oksijenasyonu ayrintili bir sekilde analiz etmektedir.

Transkiitan Oksijen Iyilesme Siiresi: Sensor cikarildiktan sonra oksijen basincinin

normale donme stresinin dlctilmesi, doku oksijenasyonunun durumunu belirlemektedir.
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Bu yontemler, transkiitan oksijen 6lglimlerinin giivenilirligini ve klinik uygulanabilirligini
artirmaktadir [70].

Resim 2.1. Transkutan oksijen cihazinin oda havasinda %100 oksijen solunurken kullanildigini

gosteren fotograf.

Ozetle, transkiitan doku oksijen basmci (TcPO.), periferik arter yetmezligi, cilt
perflizyonu ve diger vaskiiler bozukluklarda noninvaziv bir tani araci olarak 6énemli bir rol
oynamaktadir. Dinlenme, egzersiz ve egzersiz sonrast yapilan Olglimleriyle TcPO:, tedavi
protokoliine rehberlik etmekte ve O: yiiklemesi veya revaskiilarizasyona verilen yaniti
degerlendirmektedir. Ayrica, yara iyilesme potansiyelinin belirlenmesi, vaskiiler hastaliklarin
taranmasi, revaskiilarizasyon basarisinin degerlendirilmesi, ampiitasyon seviyesinin tahmini ve

HBOT ’nin etkinliginin belirlenmesinde giivenilir bir yontem olarak kullanilmaktadir.

8. Silastik Tup Tonometri

Silastik tonometri, doku oksijen basincini (pO:) 6lgmek icin gelistirilen invaziv bir
tekniktir ve genis doku alanlarinin  ortalama oksijenlenmesini degerlendirmede
kullanilmaktadir. Bu yontem, doku ig¢indeki gazlarin (6rnegin Oz ve CO2) bir tiipte dolagan sivi
ile dengelenmesi prensibine dayanmaktadir. Gazlarin bu dengeye ulagma siirecinde yapilan

Olglimler, doku oksijenasyonu hakkinda Onemli bilgiler saglamaktadir. Ayrica, silastik
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tonometri yontemi, doku oksijenasyonu ile iliskili ¢esitli parametreleri 6l¢mek igin etkili bir

arag olarak degerlendirilmektedir (Sekil 2.6).

Tonometre, 2-7 cm uzunlugunda bir silastik tiipten olusmakta ve 18 numara kesici uglu
bir spinal igneye monte edilmektedir. igne, cilt alt1 dokudan yaklasik 5 cm ilerletildikten sonra
tekrar cilt yiizeyine c¢ikarilarak tonometreye giris ve ¢ikis noktalar1 saglamaktadir. Tiip
icerisinden yavagga gegirilen fizyolojik serum, dokudaki gazlarin siviyla dengelenmesi igin
yeterli siire tanimaktadir. Bu siire¢ tamamlandiktan sonra, tiipiin ucuna 25 pum c¢apinda bir
polarografik oksijen elektrodu yerlestirilerek oksijen basinci siirekli olarak oOlciilmektedir.
Alternatif olarak, serum tiipe yerlestirilip dengeye ulasmasi beklenmekte ve ardindan tiipten

toplanarak standart laboratuvar kan gazi cihazlarinda analiz edilmektedir.

O, Elektrodu

Naylon Tiip

Kalibrasyon
Siringasi //

Teflon Sarmali

Sekil 2.6. Silastik tiip tonometrinin uygulamasini gésteren sekil

Silastik tonometri ile yapilan 6lciimler, bolgesel kan akisi, arteriyel oksijen basinci ve
mikrodamar perfiizyonu ile orantilidir. Y6ntem, doku oksijen basincini siirekli ve uzun siireler
boyunca izleme olanagi sunmaktadir. Elektrot yerinde kalibre edilebilmekte ve kan akisi

degisiklikleri Fick prensibine gore hesaplanabilmektedir.

Tonometrenin birka¢ giin boyunca hastanin viicudunda kalabilmesi, ayn1 bolgedeki
tekrarli oksijen dl¢limlerini miimkiin kilmaktadir. Prosediir, basit bir uygulama yontemine sahip
olmasina ragmen invaziv bir teknik oldugundan, yerlestirme sirasinda yeni bir travma riski

tagimaktadir. Ayrica, tonometre ¢evresinde pihtilasma ve inflamasyon, lokal kan akiginda
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gecici azalmaya yol agabilmektedir. Bunun yani sira, yontem yalnizca genis bir doku alani i¢in

entegre degerler saglamaktadir [71].
9. Optik Metodlar

a. Luminesans Omri Goruntileme

Luminescence Life Time Imaging (LLI), biyolojik dokulardaki oksijen parsiyel
basincint (pO2) non-invaziv ve yuksek hassasiyetle oOlcen bir gorintileme yontemidir.
Teknoloji, fosforlanma siiresinin oksijen varligina duyarliligina dayanmakta ve oksijen
dagilimini iki boyutlu haritalar halinde gostermektedir. LLI, geleneksel yontemlere kiyasla

hassas mikro dolagim degerlendirmelerinde iistiinliik saglayan etkili bir aragtir [72].

b. Temel ilkeler

Luminescence, bir materyalin dis bir enerji kaynagi tarafindan uyarildiginda emdigi enerjiyi
151tk olarak yaymasidir ve bu siirec floresans veya fosforesans mekanizmalariyla
gerceklesmektedir. LLI (Luminescence Lifetime Imaging), oksijenin fosforlanma yasam siiresi
tizerindeki etkisini Olcerek oksijen seviyelerini belirlemektedir. Bu yontemin adimlari su

sekilde 6zetlenmektedir:

Fosfor Sensorleri: Platin bazli porfirin bilesikleri gibi oksijen duyarli fosfor malzemeleri
kullanilmakta olup bu malzemeler, 1s1kla uyarildiginda belirli bir siire boyunca fosforlu 151k

yaymaktadir.

Oksijenin Etkisi: Fosforlanma siresi, oksijen molekullerinin enerji transferi yoluyla
fosforlu 1$181 soniimlemesi sonucu kisalmakta olup bu siire¢ "soniimleme" olarak

adlandirilmaktadir.

Modiile Edilmis Uyarma ve Ol¢iim: Modiile edilmis bir 151k kaynag: (6rnegin LED) ve
zaman c¢ozinirlikli algilama sistemi kullanilarak fosforlanma siiresi Olciilmektedir.
Uyarilan fosfor sensorlerinin 151k yayilim siiresi, CCD kamera veya fotodetektor yardimiyla

tespit edilmektedir.

Faz Kaymasi ve Yasam Siiresi Hesaplama: Fosforlu 1518in faz kaymasi oksijen

konsantrasyonuna bagli olarak 6l¢iilmekte olup bu veriler, fosforlanma yasam siiresinin
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hesaplanmasinda kullamilmaktadir. Olgiimler matematiksel modellerle analiz edilerek

oksijen seviyeleri belirlenmektedir [73].

LLI (Luminescence Lifetime Imaging) siireci, sensor hazirligiyla baslamaktadir.
Oksijen duyarli fosfor sensorleri genellikle seffaf bir polimer film i¢ine immobilize
edilmektedir. Bu film, dokunun ylizeyine yerlestirilerek oksijenin yayilmasina izin
vermektedir. Ardindan, LED veya benzeri yiiksek glicli bir 151k kaynagi sensorii
uyarmaktadir. Isik kaynagi, kisa siireli darbeler halinde ¢alisarak hassas zamanlama
saglamaktadir. Bu esnada, oksijenin fosforlanma siiresini kisaltma etkisi, CCD kamera veya
fotodetektor ile kaydedilmektedir. Elde edilen veriler, oksijenin iki boyutlu haritasini
olusturmak i¢in kullanilmaktadir. Toplanan bilgiler, yasam siiresi ve oksijen
konsantrasyonu arasindaki iligskiyi ¢6zmek amaciyla matematiksel analizlere tabi

tutulmakta ve oksijen dagiliminin bélgesel haritalarin1 sunmaktadir.

c. Avantajlar1 ve Klinik Uygulamalar

e Non-invaziv Olgiim: Dokuya zarar vermeden oksijen olgiimii yapilmasim
saglamaktadir.

o Yuksek Cozunurlik: iki boyutlu oksijen haritalar1 olusturarak bdlgesel oksijenasyon
hakkinda ayrintili bilgi sunmaktadir.

o Hassasiyet: Fosforlanma siiresi, oksijen konsantrasyonundaki kiigiik degisikliklere
kars1 yiiksek duyarlilik gostermektedir.

e Gercek Zamanh Goriintiileme: Oksijen dinamiklerini gercek zamanli olarak izleme

olanag1 sunmaktadir.

Bu yontem, cilt greftleri, yara iyilesmesi, vaskiiler hastaliklar ve tiimor oksijenasyonu gibi
durumlarin degerlendirilmesi icin gelistirilmis bulunmaktadir. Ozellikle transkitan oksijen

basincinin ~ (TcPO2)  Olglimiinde  yaygm  bir  sekilde  kullanilmaktadir  [74].
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Sekil 2.7. Liiminesans Omrii Gériintiilemenin calisma mekanizmasim sematize eden gorsel

10. Spektrofotometrik Olgiim Yontemleri

Spektrofotometrik dl¢lim, bir maddenin 15181 absorplama veya yansitma 6zelliklerini
inceleyerek kimyasal yapi, konsantrasyon ve diger 6zellikler hakkinda bilgi saglayan bir analiz
yontemi olarak tanimlanmaktadir. Yontem, 15181n madde icerisinden gecerken veya madde

tarafindan yansitilirken yogunlugundaki degisiklikleri dl¢gmektedir.

Bu yontemin temel prensibi, 151k absorpsiyonuna dayanmaktadir. Bir madde iizerine
gonderilen 15181n bir kism1 absorbe edilirken, geri kalan 151k madde i¢inde yol alir. Bu siireg,

Lambert-Beer Kanunu ile ifade edilmektedir:

A=c¢.c.l

A: Absorbans,
e & Molar sogurma katsayisi,

e c: Konsantrasyon (mol/L),

I: Isik yolu uzunlugu (cm).

Bu temel prensipler dogrultusunda, ¢calismamizin ilerleyen boliimlerinde spektrofotometrik

6l¢tim yontemleri daha ayrintili olarak ele alinacaktir [75].
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a. Nabiz Oksimetrisi

Oksijen doygunlugu (sO:), nabiz oksimetrisi ile stirekli ve noninvaziv bir sekilde
oOlgiilebilmektedir. Bu yontem, parmak veya ayak parmagi gibi nabizlanan kapiller yataklar
tizerinden 151k emilimini temel almaktadir. Nabiz oksimetrisi, iki LED 131k kaynagi
kullanmaktadir: biri kirmizi (660 nm), digeri ise kizilotesi (940 nm) 1sik yaymaktadir. Isikla
oksijen 6l¢iimii, hemoglobinin oksijen baglanmasi sonrasinda 15181 farkli dalga boylarinda
emmesi prensibine dayanmaktadir. Oksijen baglanmasi, hemoglobinin renginde derin
kirmizidan parlak kirmiziya dogru bir degisiklige yol agmakta olup bu renk degisimi, 151k

emilimindeki farkliliklarla 6l¢iilmektedir.

Deri ve dokular bir miktar 151k absorbe etse de, Olgiilen degisken emilim yalnizca
arteriyel atimlardan kaynaklanmaktadir. Kirmizi ve kizilotesi dalga boylarindaki emilim

farklar1, hemoglobin i¢in sO: degerini hesaplamakta kullanilmaktadar.

Nabiz oksimetrisinin bir sinirliligi, methemoglobin (met-Hb) veya karboksihemoglobin
(CO-Hb) gibi hemoglobin tiirleri igin oksijen doygunlugunu dogru 6lgememesidir. Ornegin,
yuksek CO-Hb seviyesine sahip bir hastada %0.Hb azalabilir, ancak nabiz oksimetresi normal
bir sO. degeri gosterebilir. Bu nedenle, kooksimetre gibi kan 6rnegi gerektiren ydntemler,

%0:Hb, met-Hb ve CO-HD yiizdelerini dogru bir sekilde belirlemek i¢in kullanilmaktadir [76].

Hemoglobinin ¢6zelti iginde in vitro olarak emdigi 151k miktari, Lambert-Beer yasasina
gore aciklanmaktadir. Bu yasa, absorbansi (A), molar absorptivite (¢), hemoglobin
konsantrasyonu (c) ve 1s181n ¢ozelti i¢inde kat ettigi mesafe (1) ile iliskilendirmektedir.

A=c¢.c.l

Hemoglobin konsantrasyonu arttikga veya 1518 ¢ozelti iginde kat ettigi mesafe
uzadik¢a, absorbans da artmaktadir. Cozelti i¢cinde 151k emen iki madde bir arada bulundugunda
(6rnegin oksijenli hemoglobin ve oksijensiz hemoglobin), toplam absorbans, bu maddelerin her
birinin ayr1 ayr1 emdigi 1518in toplamina esittir.

Farkli iki dalga boyunda toplam absorbansin dlgiilmesi, her dalga boyu igin birer absorbans
denklemi olusturulmasini saglamaktadir. Bu iki denklem ayni anda ¢oziilerek oksijenli
hemoglobin (HbO:) ve oksijensiz hemoglobinin (Hb) relatif konsantrasyonlar
hesaplanmaktadir. Oksijen doygunlugu (sO:) ise, oksijenli hemoglobinin toplam hemoglobine

orant ile belirlenmektedir.
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Sekil 2.8. Nabiz oksimetrisinin ¢alisma mekanizmasini sematize eden gorsel

Nabiz oksimetri, 1s1g1in doku iginden kolayca gectigi, giiclii bir nabzin mevcut oldugu
ve arteriyel doygunlugun, oksijen basincindaki degisikliklere hizlica uyum sagladigi
durumlarda en iyi sekilde calismaktadir. Ancak, 15181n dokudan gecisi zayifsa, 1sik sinyali dogru
bir sekilde dl¢iilememektedir. Aym sekilde, nabiz zayif oldugunda arteriyel emilim bileseni
tanimlanamamakta ve doygunluk degisimi olmadiginda oksijenasyon degisiklikleri gézden

kagmaktadir.

Stazis, hipotansiyon, anemi, lokalize vazokonstriksiyon, hipovolemi, hiperoksi, siddetli
hipoksi ve sok gibi durumlar, sistolik arteriyel degisikliklerin algilanmasini engelleyerek pulse

oksimetrenin dogrulugunu olumsuz yonde etkilemektedir.

Bu nedenle, nabiz oksimetri doygunluk hakkinda hizli ve noninvaziv bilgi
saglayabilmesine ragmen, invaziv bir kalibrasyon yapilmadik¢a sonuclar kesin olarak kabul
edilememektedir. Arteriyel doygunlugu normal araliklarda olan ve ek oksijen tedavisi almayan
bireyler icin nabiz oksimetri etkili bir izleme yontemi olarak kullanilabilmektedir. Ancak hasta
bireylerde veya oksijen tedavisi alan hastalarda, glivenilir sonuglar i¢in kalibre edilmis gazlarla

Olctim yapilmasi gerekmektedir.

Hastanin oksijenasyon durumu konusunda herhangi bir siiphe s6z konusu oldugunda,

nabiz oksimetri okumalarinin kan gazi analizi gibi standart bir referans yontemi ile
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dogrulanmasi 6nerilmektedir. Bu dogrulama, dogru klinik degerlendirme ve tedavi yonetimi

icin kritik bir adim olarak kabul edilmektedir [77].

e Yakin Kizilotesi Spektroskopi

Profesor Frans F. Jobsis, Duke Universitesi'nde NIRS (Yakin Kizilétesi Spektroskopi)
uygulamalarinin Onciisii olarak kabul edilmektedir. 1977'de yayimladigi calismadan Once,
beyin gibi kat1 organlarin incelenmesinde yansima spektrofotometrisi ve yiizey floresansi gibi
goriiniir 151k teknikleri kullanilmaktaydi. Jobsis, NIRS teknolojisini iskelet kas1 dahil olmak
iizere diger dokulara genisletmistir. Pennsylvania Universitesi'nde Britton Chance'in
laboratuvarinda postdoktora aragtirmacist olarak, optik izleme yontemleri iizerine ¢aligmustir.
Bu siiregte, sitokrom c oksidazin (cyt ¢) redoks durumunu incelemek amaciyla mordtesi ve

goriiniir 151k spektrumlar1 kullanarak mitokondriyal solunum davranisini analiz etmeye

odaklanmustir.

Mordétesi ve goriiniir bolgedeki fotonlar dokulara yeterince derin niifuz edemediginden,
bu bolgelerdeki analizler i¢in dokularin cerrahi olarak agilmasi gerekmekteydi. Agik kafatasi
hayvan deneylerinde, Jobsis, hem a bilesenini 605 nm'de turuncu bolgede ve hem a3'i 445
nm'de mor bélgede incelemeye calismustir. iskelet kasinda cyt c'nin diger dokulara ve izole
mitokondrilere gore daha az indirgenmis oldugunu goézlemlemistir. Solunum zincirinin
oksidasyon/indirgenme (redoks) durumlarindaki bu farklilik, Jobsis'i iskelet kasindaki cyt c'nin

in vivo davranigini aragtirmaya yonlendirmistir.

NIRS kullanarak yaptig1 calismalarda, hem a3 ile iliskili bakir atomunun anoksiye yanit
vermedigini ve normoksik kosullarda indirgenmis olabilecegini bulmustur. Buna karsilik, hem
amin bakir atomunun kismen indirgenebildigi goriilmiistiir. Bu bulgular, NIRS'in farkli
dokularin oksijenasyon durumlarini degerlendirmek igin etkili bir yontem oldugunu ortaya

koymaktadir.

1977'de Frans F. Jobsis, Science dergisinde yayimlanan ¢alismasinda, cerrahi miidahale
gerekmeksizin hemoglobin (Hb) oksijenasyonu, toplam Hb ve sitokrom c'nin (cyt ¢) hipoksik
kosullardaki durumlarim acik kalp ve beyinde gbézlemlemistir. Hayvan modelleriyle yaptigi
calismalarda, cyt c'nin oksijen yeterliliginin NIRS kullanilarak glivenilir sekilde

izlenebilecegini gostermistir.
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Deneylerini insanlara genisleten Jobsis, hiperventilasyon ile indiiklenen hipokapni
sonucu beyindeki toplam Hb azalmasini basariyla takip etmistir. Daha sonraki ¢alismalarinda
sigan beyin korteksinde doku oksijen basinci (PtO2) ile cyt ¢'nin redoks durumunu in situ olarak
ayni1 anda 6lgmiistiir. Bu 6l¢limler, azalan PtO:'nin cyt ¢ indirgenmesi ile dogrudan iliskili

oldugunu ortaya koymustur [78].

Yakin kizilotesi spektroskopi (NIRS), in vivo doku oksijenasyonunu izlemek igin
giderek daha degerli bir arag haline gelmistir. {1k olarak 1876'da 1511n emilim degisikliklerinin
kesfedilmesiyle temelleri atilan bu teknoloji, 1977'de JObsis'in yayimladigi 6nemli bir

makaleyle tip alaninda genis uygulama bulmustur.

NIRS, 700-850 nm dalga boyundaki 1518in emilim ve sagilma 0&zelliklerindeki
degisiklikleri kullanarak doku oksijenasyonunu degerlendirmektedir. Giinlimiizde kullanilan en
pratik NIRS cihazlar, stirekli dalga 1s181yla doku oksijenasyonunun goreceli degerlerini saglar.
Daha dogru ve hassas sinyaller elde etmek icin faz modiilasyonlu veya darbeli 151k
yontemleriyle hem emilim hem de sacilma izlenebilmektedir. NIRS, yaklasik 10 Hz zaman
¢oziinlirliigiiyle calismakta ve birden fazla kaynak-dedektor ¢ifti kullanarak disiik

¢oOziintlirliiklii goriintiileme sunmaktadir.

Tablo 2.4. Dalga boyu ve absorbans iliskisinin tablo gosterimi

Dalgaboyu (nm) Etkilenen Doku Bileseni Ozellikler

700-800 Hemoglobin (Hb) Kan oksijenasyonu

800-850 Oksijenlenmis Hemoglobin Oksijen tagima kapasitesi
(HbO»)

850-950 Deoksihemoglobin (HHb) Hipoksi degerlendirmesi

950-1000 Su (H20) Su icerigi analizi

1000-1200 Lipid ve Su Doku kompozisyonu

Birgok NIRS cihaz tiirti, farkli spektral ozellikler ve uygulama alanlarina gore
siniflandirilmaktadir. Bu cihazlar arasinda tek mesafeli siirekli dalga spektroskopisi
(NIRSDCWS), cok mesafeli sirekli dalga spektroskopisi (NIRMDCWS), zaman ¢ézinurli
spektroskopi (NIRTRS), faz modiilasyon spektroskopisi (NIRPMS), yaygin korelasyon
spektroskopisi (NIRDCS) ve yaygin yansima spektroskopisi (NIRDRS) bulunmaktadir.

NIRDCS, derin dokulara niifuz etmek i¢in koherent NIR 15181 kullanmakta ve
eritrositlerin hareketlerine duyarli yayilmis 151tk beneklenme dalgalanmalarini Slgmektedir.
Hizla gelisen bu teknik, yiizeysel kaslarda kan akisini siirekli olarak izlemeye olanak

tantmaktadir. NIRDRS ise optik faz kaymasimi dlgerek kas kan akisini degerlendiren, hareket
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eden kan hticrelerine dayali bir metodoloji kullanmaktadir. Bu yontem, kaslarin kan dolasimini

izlemek i¢in etkili bir yaklagim sunmaktadir.

Yakin kizilotesi spektrofotometri (NIRS), sitokrom aas'iin renk degisimlerini dlgerek
mitokondriye yeterli oksijen teslimini degerlendiren bir yontemdir. FElektron tasima
zincirindeki bu sitokrom, hiicresel solunumda oksijenin kullanildigi kritik noktadir. Ayni
yontem, kanin veya sitosolik sitokrom oksidazin renk degisimlerini degerlendirmek icin de

kullanilabilmektedir.

Yakin kizilétesi 1sitk (NIR, 7002000 nm), goriiniir 1siktan (360—700 nm) daha az
sagilmakta ve biyolojik dokulara daha derin niifuz etmektedir. Ancak, suyun artan 1s1k emilimi
900 nm iizerindeki dalga boylarinda bu niifuz etme kapasitesini sinirlamaktadir. Suyun ve
lipitlerin 1s1k emilim zirveleri sirasiyla 976 nm ve 927 nm civarindadir. Bu nedenle, NIRS
olcumleri genellikle 700-850 nm araligindaki dalga boylarin1 kullanmaktadir. Bu araliktaki
baslica emici bilesenler intravaskiiler hemoglobin (Hb), intramiiskiiler miyoglobin (Mb) ve

mitokondriyal sitokrom ¢ (cyt c) olarak bilinmektedir.

NIRS, O:'ye bagli emilim degisimlerini degerlendirmek i¢in 760 nm ve 850 nm gibi
dalga boylarim1 kullanarak beyin, kas ve karaciger gibi organlarda hem igeren bilesiklerin
oksijen durumlarimi Ol¢mektedir. Bu 06zellikleriyle NIRS, oksijen transportu ve doku

oksijenasyonu degerlendirmelerinde 6nemli bir arag olarak kabul edilmektedir [79].

Sitokrom aas, oksitlendiginde kirmizi ve yakin kizilotesi spektrumda renk degisiklikleri
gostermekte olup bu degisiklikler, hemoglobin doygunlugundaki varyasyonlar1 analiz etmek
icin kullanilan yontemlere benzer sekilde incelenebilmektedir. Aas'iin indirgenmis formunun
fazlalig1, mitokondrilere yeterli oksijen tasinmadigini ve hipoksi durumunun mevcut oldugunu
gOstermektedir. Bu durumda, hemoglobin doygunluk orani veya dokulara tasinan kan hacmi ne
olursa olsun, hipoksi s6z konusudur. Yakin kizilotesi sitokrom spektrofotometrisi, hipoksinin
son ortak faktoriinii 6lgmekte ve tiim hipoksi tiirlerini, 6zellikle orta ve siddetli formda tespit

edebilmektedir.
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Resim 2.2. Serebral oksimetri cihazinin gorseli

Yakin kizil6tesi izleme, hem hayvanlarda hem de insanlarda hipoksiyle iliskili sitokrom
oksidasyonundaki degisiklikleri kolayca tespit edebilmektedir. Yontem, spesifik manevralar
sirasinda arteriyel oksijen satlirasyonu (SaO:) veya vendz satlirasyonu (SvO2) belirlemek i¢in
uyarlanabilmektedir. Ayrica, indometasin uygulanmasi sonrasi beyin kan akisi ve kan
hacmindeki degisiklikleri incelemek i¢in de kullamlmistir. Yakin kizilotesi izleme, klinik
manevralar ve ciddi hastaliklarin beyin oksijen tasima ve kan akisi tizerindeki etkilerini rutin

olarak izlemek i¢in yararli bir arag olarak kabul edilmektedir.

Yakin kizilotesi 6l¢limlerin kantitatif olabilmesi i¢in belirli varsayimlarin karsilanmasi

gerekmektedir:

Isigi Doku icindeki Yol Uzunlugu (L): Isigin doku iginde kat ettigi mesafe bilinmelidir. Bu
bilgi, biyolojik dokular i¢in uyarlanmis Beer kanunu formiilasyonunun ¢oziimiinde kritik

Oneme sahiptir.
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Yol Uzunlugunun Sabitligi: [sigin doku i¢indeki yol uzunlugunun zamanla sabit kalmasi
gerekmektedir. Zamanla degisiklik gdsteren bir yol uzunlugu, 6l¢iimlerin tutarliligini olumsuz

etkileyebilmektedir.

Dalga Boylar Icin Esit Yol Uzunlugu: Kullanilan tiim 151k dalga boylarinin doku iginde ayni
mesafeyi kat etmesi gerekmektedir. Farkli dalga boylarinin farkli mesafeler kat etmesi, 6l¢iim

dogrulugunu azaltabilmektedir.

Bu varsayimlar, Olglimlerin giivenilirligini artirmayr hedeflemekle birlikte, yol
uzunlugunun zamanla degisebilecegi ve bu degisikliklerin 6lglim sonuclarini etkileyebilecegi
unutulmamalidir. Ortalama yol uzunlugunu belirlemek igin verici ve dedektdr arasindaki

mesafenin dl¢iilmesi, kantitatif analizlerin dogrulugunu artirmaya yardimei olabilmektedir.

Yol uzunlugundaki degiskenlik, 1s181n dokuda sacilma ve emilme siireclerinden
kaynaklanmaktadir. Isik, dokunun i¢ine girdiginde, bir¢ok kez sagilarak ilerlemekte ve sonunda
dokudan ka¢maktadir. Sacilma sayist arttik¢a, 15181 dokuda kat etti§i mesafe uzamaktadir.
Daha az sacgilan 151k daha kisa mesafe kat ederken, yogun sac¢ilmaya ugrayan 151k daha uzun bir
yol izlemektedir. Bu durum, 1s18in farkli mesafeler kat etmesine ve yol uzunlugunun

degiskenlik gostermesine neden olmaktadir.

Eger dokuda 15181 emen bir madde (6rnegin hemoglobin) varsa, 15181n bir kismi bu
madde tarafindan emilmektedir. Uzun mesafeler kat eden fotonlar, emici maddelere ¢arpma
olasilig1 daha yiiksek oldugundan, bu 151k dokuyu terk edememektedir. Bu durum, dokudaki
151810 ortalama yol uzunlugunu kisaltmaktadir. Hemoglobin veya sitokrom konsantrasyonunun
artmasi, 1518in daha fazla emilmesine neden olarak ortalama yol uzunlugunu daha da

kisaltmaktadir.

Bu siireg, dokudaki oksijen Ol¢limlerinde 1518in yol uzunlugunun degiskenligini
anlamada 6nemlidir. Daha fazla emilen bolgelerde 151k daha kisa mesafeler kat etmekte ve bu
durum ol¢iimlerdeki dogrulugu olumsuz etkileyebilmektedir. Her foton i¢in yol uzunlugunun
dogru bir sekilde belirlenmesi, 6l¢lim dogrulugunu artirmak igin kritik oneme sahiptir. Ancak,
bu durum yakin kizil6tesi spektrofotometriyle yapilan sitokrom veya hemoglobin dl¢limlerinde,

yontemin dogrulugunu simirlayan temel bir faktor olarak kalmaktadir [77].

NIRS, genis bir popiilasyonda uygulanabilirligi ve klinik kullanim kolaylig ile dikkat

¢cekmektedir. Teknolojinin devam eden gelismeleri arasinda daha diisiik maliyetli ¢oziimler,
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emilim ve sagilma tespitinde artan hassasiyet ve daha kompakt cihaz tasarimlar1 bulunmaktadir.
Bu ilerlemeler, NIRS'in daha yaygin ve etkili bir sekilde kullanilmasini saglayarak, gelecekteki

uygulamalar i¢in umut verici bir perspektif sunmaktadir.

b. Nukleer Manyetik Rezonans (NMR) Ydéntemler

Dokuda oksijen o6lgimiinde kullanilan niikleer manyetik yontemler, oksijen
konsantrasyonlarinin kantitatif ve hassas analizini saglamaktadir. Bu yontemler, oksijenin
manyetik 6zelliklerini ve metabolik surecler Uzerindeki etkisini inceleyerek biyolojik
sistemlerde oksijen dagilimini degerlendirmeye olanak tanimaktadir. Bu baglamda, Pozitron
Emisyon Tomografisi (PET), Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goruntileme (fMRI) ve Kan
Oksijen Seviyesine Bagli Goriintiilleme (BOLD) gibi teknikler 6ne ¢ikmaktadir. Calismamizin

devaminda, bu yontemler ayrintili bir sekilde ele alinacaktir.

c. Pozitron Emisyon Tomografi (PET)

Pozitron Emisyon Tomografisi (PET), dokulardaki metabolik aktiviteleri ve oksijen
tilketimini 6l¢mek i¢in kullanilan hassas bir goriintiilleme yontemi olarak tanimlanmaktadir.
PET, pozitron yayici radyoizotoplarin bozunmasi sonucu olusan gama isinlarini algilayarak
calismaktadir. Hipoksi belirtegleri arasinda '¥F ile isaretlenmis imidazoller (6rnegin, '*F -

floromisonidazol, FMISO) ve '*F igeren etanidazoliin pentaflorlu tiirevi (EF5) yer almaktadir.

PET, oksijen tiiketiminin yiiksek hassasiyetle gercek zamanli Olgiilebilmesini
saglayarak klinik uygulamalarda genis bir kullanim alan1 sunmaktadir. Ozellikle beyin ve kalp
gibi  organlardaki oksijen tiiketim oranlarinin incelenmesi, tUmor hipoksisinin
degerlendirilmesi, kardiyovaskiiler ve norolojik hastaliklarin teshisinde oksijen dagiliminin
izlenmesi gibi hayati alanlarda yaygin olarak kullamilmaktadir. Ancak, PET’in radyoaktif
izotop kullanimi gerektirmesi, yiiksek maliyet ve sinirli erisim gibi kisitlamalara neden

olmaktadir [80].
d. FNMR

YF Nukleer Manyetik Rezonans (NMR), dokulardaki oksijen konsantrasyonlarinin
olgimunde hassas ve non-invaziv bir yontem olarak tanimlanmaktadir. Bu teknik,

perflorokarbon (PFC) bazli problar kullanarak dokulardaki oksijen seviyelerini dogrudan ve
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kantitatif olarak 6l¢mektedir. Perflorokarbonlar, ¢éziinmiis oksijene karst manyetik duyarlilik
gostermekte olup, *°F sinyalleri oksijen konsantrasyonlarini analiz etmek i¢in kullanilmaktadir.
Bu o6zellik, yontemin oksijen konsantrasyonlarint dogru bir sekilde degerlendirmesine olanak

tanimaktadir.

YF NMR, perflorokarbonlarin (PFC) yiiksek oksijen ¢oziintirliigli 6zelliklerini
kullanarak dokulardaki oksijen konsantrasyonlarimi 6lgmektedir. PFC molekiilleri, intravendz
olarak emiilsiyon formunda enjekte edilmekte ve dokulara difiize olmaktadir. Yaygin kullanilan
PFC tiirleri arasinda heksaflorobenzen (HFB) ve perfloro-15-crown-5-eter (15C5)

bulunmaktadir.

PFC'lerin 'F spin-lattice gevseme hizi (R1), ¢6ziinmiis oksijen konsantrasyonu ile
dogrusal bir iliski gostermektedir. Bu nedenle '°F tabanli oksimetri, mutlak oksijen
konsantrasyonlarin1 kantitatif olarak Ol¢ebilmektedir. Bu yontem, dokularin oksijenasyon
seviyesini belirlemekte ve hipoksi gibi patolojik durumlar izlemektedir. Ozellikle, timor
oksijenasyonu  gibi  dinamik  degisikliklerin  haritalanmasi1 ’F ~ NMR kullanilarak

gergeklestirilebilmektedir [81].

e. BOLD (Blood Oxygen Level Dependent) Goruntileme

BOLD (Blood Oxygen Level-Dependent) gorintiileme, beyin aktivitelerini ve oksijen
kullanimin1 non-invaziv bir sekilde degerlendiren, oksijen seviyelerine duyarli bir yontemdir.
Bu teknik, fMRI (Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goruntiileme) yonteminin temelini
olusturmaktadir. Calismamizin ilerleyen boliimlerinde, BOLD yontemine iliskin detayli

aciklamalara yer verilecektir.

BOLD goruntileme, oksijenli hemoglobinin (HbO:) ve oksijensiz hemoglobinin
(deoxy-Hb) manyetik Ozelliklerindeki farkliliklari temel alarak c¢alismaktadir. Oksijenli
hemoglobin manyetik alanla etkilesime girmezken, oksijensiz hemoglobin paramanyetik

Ozellikler gostererek manyetik alan heterojenligine neden olmaktadir.

Beyin aktivitesi sirasinda, artan kan akisi oksijenli hemoglobin miktarmi artirirken
oksijensiz hemoglobin oranini azaltmaktadir. Bu degisim, yerel manyetik alan heterojenligini
azaltarak BOLD sinyal giiciinii artirmaktadir. Bu sinyaller, beyin bolgelerindeki oksijenasyon

seviyelerindeki degisiklikleri 6lgmekte ve dolayli olarak dokularm oksijen tiikketimini ve
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metabolik aktivitelerini yansitmaktadir. BOLD ydntemi, beyin islevlerinin ve oksijen kullanim

dinamiklerinin non-invaziv bir sekilde incelenmesinde etkili bir arag sunmaktadir.

BOLD goriintiileme, beyin islevlerinin haritalanmasi, nérolojik bozukluklarin
incelenmesi, hipoksi veya metabolik degisikliklerin izlenmesi ve nérolojik arastirmalarda
oksijen tuketiminin 6lgulmesi gibi alanlarda siklikla kullanilmaktadir. Bu yontemin yaygin
olarak tercih edilmesinin temel sebepleri, non-invaziv bir teknik olmasi ve iyonlastirict
radyasyon icermemesidir. Ancak, yiiksek maliyet ve uzun analiz siiresi, yontemin baslica

dezavantajlar arasinda yer almaktadir [82].

f. EPR (Elektron Paramanyetik Rezonans) Oksimetri

EPR oksimetri, doku oksijen seviyelerini 6lgcmek icin non-invaziv veya minimal invaziv
bir manyetik rezonans yontemi olarak tanimlanmaktadir. Bu teknik, yalmizca eslesmemis
elektrona sahip paramanyetik tiirleri algilayarak molekiiler oksijenin konsantrasyonunu
belirlemektedir. Oksijenin  paramanyetik Ozelliginden yararlanan yontem, oksijen
molekiillerinin disaridan uygulanan paramanyetik bir madde (spin probu) ile etkilesimini
Olcmekte olup oksijenin parsiyel basinci (pO-:) hakkinda bilgi saglamaktadir. EPR oksimetrisi,
biyolojik dokularda oksijen dagilimini haritalamak ve bu dagilimin zaman igindeki

degisimlerini izlemek i¢in yaygin olarak kullanilmaktadir.

EPR oksimetri, paramanyetik 6zelliklere sahip bir spin probunun biyolojik sisteme
uygulanmasimi temel almaktadir. Lityum Fitalosiyanin veya Charcoal gibi paramanyetik
maddeler, oksijenle etkilesime girerek manyetik rezonans sinyalleri tiretmektedir. Spin probu,
manyetik bir alana yerlestirildikten sonra mikrodalga radyasyonuna maruz birakilmakta ve bu

stiregte oksijen molekiilleriyle etkilesim sonucu enerji degisimleri algilanmaktadir.

Manyetik alandaki degisimler, probun ¢evresindeki oksijen konsantrasyonuna bagl
olarak EPR spektrumunda degisikliklere neden olmaktadir. Bu spektrum, dokulardaki oksijen
parsiyel basinci (pO:) seviyelerini belirlemek i¢in analiz edilmektedir. Spektral analiz, oksijen
miktarin1 hesaplamada kullanilmakta ve boylece doku oksijenasyonu kantitatif olarak

degerlendirilebilmektedir [83].
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Resim 2.3. EPR (Elektron Paramanyetik Rezonans) Oksimetri cihazinin gorseli

EPR oksimetri, diisiikk oksijen konsantrasyonlarim yiiksek hassasiyetle dlgebilmesi,
dogrudan ve mutlak pO. Olciimleri saglamasi, ve spin probunun doku i¢inde uzun siire
kalabilmesi sayesinde zamanla degisen oksijen seviyelerinin izlenmesine olanak tanimasi gibi
avantajlar sunmaktadir. Bu ozellikleri, yontemi diger oksijen 6l¢iim tekniklerinden ayiran

onemli Ustlnluklerdir.

Dezavantajlar1 arasinda ise probun biyolojik sisteme enjekte edilmesinin invaziv bir
islem gerektirmesi, yliksek teknoloji gerektiren cihazlarin ve prob hazirlik siireglerinin

yontemin uygulanabilirligini kisitlayabiliyor olmas1 bulunmaktadir.

EPR oksimetrisi, glinimiizde kanser tedavilerinde tumor oksijen seviyelerinin belirlenmesi,
beyin, kalp ve diger organlardaki hipoksik durumlarin izlenmesi ve oksijenasyonun yara
iyilesmesi tizerindeki etkilerinin degerlendirilmesi gibi ¢esitli klinik alanlarda yaygin olarak

kullanilmaktadir [84].
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I1l.  GEREC ve YONTEMLER

A. Katilimeilar

Bu caligmaya, ani isitme kaybi veya avaskiiler nekroz tanisi ile HBOT almakta olan
hastalar katilmistir. Katilimcilar, yas, cinsiyet ve hastalik durumu gibi demografik bilgilerine
gore degerlendirilmis ve ¢alismanin gereksinimlerini karsilayan uygun kriterlere sahip olanlar
dahil edilmistir. Calismaya katilan tiim bireyler, tedavi 6ncesi, tedavi suresi boyunca ve tedavi
sonrasinda transkiitan oksijen parsiyel basinci 6l¢iimii amaciyla goniillii olarak yer almay1 kabul
etmiglerdir. Caligma sirasinda etik kurallara uyulmus, katilimcilarin gizlilik haklar1 korunmusg
ve calismanin etik kurul onay1 alimmistir (Istanbul Tip Fakiiltesi, Etik Kurul Baskanligi, Karar
no:1779212 (Ek 1).

B. Test Protokoll

Olgiimler, Sultan 2. Abdiilhamid Han Egitim ve Arastirma Hastanesi, Sualt1 Hekimligi
ve Hiperbarik T1p Kliniginde bulunan Galeazzi S.p.A. marka ¢ok kisilik basing odasinda yapildi
(Resim 3.1). Her bir tedavi 2,4 ATA basing altinda 15-20 dakika kompresyon, 5 dakikalik hava
molasiyla boliinen 25’er dakikalik 3 periyot oksijen, 15-20 dakika dekompresyon seklinde
gerceklestirildi. Denekler basinglandirma basladiktan sonra yaklasik olarak (30 feet) 2 ATA
derinlige ulastiklarinda maske takarak oksijen solumaya basladilar. Cikis sirasinda da yine 30
feet derinlikten sonra maskelerini gikararak hava soludular. Oksijen periyotlarinda maskelerin
deneklerin yiiziine tam oturup oturmadig1 i¢ yardimci ve basing odasi operatorii tarafindan
diizenli olarak takip edildi. Hava molalarina geldiklerinde denekler maskeleri ¢ikararak basing

odasinin i¢indeki havayi soludular. Bu kapsamda tedavi profili gosterilmektedir (Sekil 3.1).
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Resim 3.1. Calismada kullanilan basing odasi

Basing (ATA) *

24

1

> Siire (dk)

Sekil 3.1. Hiperbarik oksijen tedavi profili

Caligsmada transkiitan oksijen parsiyel basinci (TcPO3) 6lciimleri icin Radiometer marka
TCM3 ve TCM4 model cihazlar kullanildi (Resim 3.2). Her iki cihazin da olgebildigi
maksimum oksijen parsiyel basinct 800 mmHg’dir. TCM4 cihazi kalibrasyonu otomatik olarak
yapmaktadir. TCM3 cihazinda ise kalibrasyon manuel olarak yapilabilmektedir. Boylece
hiperbarik sartlarda 800 mmHg oksijen basincinin iizerini dlgebilmek i¢in cihazi kalibre
ederken, diisiik degerlerde yapmak ve Olgiilen sonucu bu oranla carparak elde etmek
miimkiindiir. Calisma deniz seviyesinde yapildig i¢in normal oksijen kalibrasyon degeri 159
mmHg’dir. Manuel kalibrasyonda kalibrasyon degeri i¢in 79 mmHg se¢ilmis ve ¢ikan sonuglar
2 ile carpilarak elde edilmistir.
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Resim 3.2. Transkiitan oksijen basinci 6lgiimleri igin kullanilan cihazlar

C. On Test

Transkiitan Ol¢lim cihazlarinin reaksiyon zamanini belirlemek igin bir 6n c¢alisma
yuriitiildii. Boylece akciger ventilasyonu, alveollerde akciger kapillerine difiizyon, kol arterine
ulagana kadar gecen perfiizyon zamani, dokuda kapillerlerden deriye kadar olan difuizyon
sliresi, cihazin probu ve isletim sisteminden olusan toplam reaksiyon zamani degerlendirildi.
Bu amacla cihaz probu kalibre edildikten sonra ¢alismada tarif edildigi gibi 6n kola yerlestirildi.
Denek maskeden %100 oksijen solurken dlglime baglandi. Degerler stabil hale gelene kadar
beklendi. Denek maskeyi ¢ikararak normal oda havasini solumaya bagladiginda degerlerin ilk

degistigi siire bir kronometre araciligiyla kaydedildi. Bu islem 20 kez tekrarlandi.

D. Cahsma

Transkiitan oksijen parsiyel basinci 6l¢iimii i¢in cihaz probunun kablosu basing odasinin
kabininde yer alan penetrasyon deliginden iceri sokuldu. TCM 4 model cihazin kalibrasyon

gaz1 %20.9 oksijen igerdigi icin prob TcPO2 158 mmHg olacak sekilde kalibre edildi.

Manuel kalibrasyona izin veren ve yalnizca bir 6lgimde kullanilan TCM 3 cihazinin
kalibrasyon gaz1 ise %20.9 oksijen igerdiginden TcPO2 olmasi gereken deger 158 mmHg yerine
79 mmHg’ye kalibre edildi. Oksijenin kalibrasyonu gercek degerinin yarisina yapildigindan
calisma sirasinda elde edilen oksijen degerleri de 2 ile ¢arpilarak degerlendirildi. Prob

kalibrasyonu sirasinda dlgiim siiresi 4 saat, prob sicakligi 43 °C olarak segildi.
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Cihazin probu deneklerin sag veya sol 6n kol ventral yliziinde orta hatta yerlestirildi.
Probun yerlestirilecegi alan alkolle temizlendi, varsa killar tras edildi. Probun oturtulacag: bant
yapistirilarak icerisine kontakt soliisyon eklendi (Resim 3.3). Prob takildiktan sonra degerlerin
bir plato gizecek sekilde stabil hale gelmesi i¢in 20 dakika beklendi. Bu siirenin sonundaki

deger “tedavi oncesi degeri” olarak belirlendi.

Resim 3.3. Oksijen probunun sol kol ventral yiiziinde yerlesimini gosterir fotograf.

Daha sonra denekler rutin HBOT’yi tamamladilar. Basing odasi iginde oksijen
periyotlarinda ve hava molalarinda oksijen ve karbondioksit degerleri 15 saniye araliklarla
siirekli olarak ol¢iildii ve kaydedildi. Olgiimler tedavi tamamlandiktan sonra en az 10 dakika
daha kaydedildi. Tedavi bittigi andaki degerler “tedavi sonu degerleri” olarak kabul edildi.
Tedavi bittikten sonra degerler 10 dakika boyunca dakikalik olarak degerlendirildi.
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E. Istatistik degerlendirme

9 hastadan elde edilen TcPO2 degerleri Microsoft Excel 2016 programina kaydedildi. Bu
veriler IBM SPSS 30.0 programina aktarilarak istatistik degerlendirmeleri yapildi. Oncelikle
elde edilen Olgiimlerin normal dagilip dagilmadigi Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk
testleriyle sinandi. Daha sonra tedavi Oncesi ve sonrasinda Olglilen degerler arasindaki
anlamlilik, Iliskili Gruplar T testi ve nonparametrik Wilcoxon testleri kullanilarak
degerlendirildi. Oksijen degerlerinin birinci ve 2. hava molalarinda diistiigli en kiiciik degerler
de Iliskili Gruplar T ve nonparametrik Wilcoxon testleri ile karsilastirildi. Tedavi sonunda elde
edilen oksijen degerinin 10. dakikaya kadar degisimi i¢in yapilan varyans analizinde
Tekrarlanan Olgiimler Anova ve nonparametrik Friedman testleri kullanildi. P degerinin

0,05°den kiigilik olmas istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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IV. BULGULAR

Calisma besi erkek, tigii kadin 8 hasta ve bir saglikli i¢ yardimcinin rutin HBOT sirasinda
yuriitildii. Katilimcilarin yas ortalamalar1 36,89+12,86 yil, boy ortalamalar1 172,44+8,63 cm
ve viicut agirliklart 75,44+11,53 kg idi. Hastalarin dordii ani isitme kaybi, dordii kemigin
avaskiiler nekrozu tanilariyla tedavi oluyorlardi. Bir denek saglikli i¢ yardimciyd.

Katilimcilarin demografik verileri Tablo 4.1°de gosterilmektedir.

Tablo 4.1. Katilimcilarin demografik verileri (AIK: Ani isitme kaybi, AVN: Kemigin
avaskduler nekrozu)

CINSIYET YAS (y1l) BOY (cm) KILO (Kg) TANI
E 24 177 66 AIK
E 26 172 70 IC YARDIMCI
K 46 166 95 AIK
K 44 160 68 AVN
K 56 164 74 AIK
E 48 181 91 AVN
E 28 178 82 AVN
E 41 168 72 AIK
E 19 186 61 AVN

ORT 36,89 172,44 75,44
SD 12,86 8,63 11,53

On test: Cihaz probunun toplam reaksiyon zamam (atmosfer havasi - akciger ventilasyonu -
alveollerde akciger kapillerine diflizyon - kol arterine ulagsana kadar gecen perflizyon zamani -
dokuda kapillerlerden deriye kadar olan diflizyon siiresi - cihazin probu ve isletim sistemi)
yapilan 20 testin sonunda oldukga diisiik saptanmustir: 5,75+2,13 saniye (min 2,26-maks 10,28
saniye).

Calisma: Deneklerin tedavi oncesi, tedavi siiresince ve tedavi bitisinden 10 dakika sonraya

kadar TcPO; degerleri grafikler halinde gosterilmektedir. (Sekil 4.1-4.9)
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Sekil 4.9. 9 no’lu denegin TcPO2 degerleri

Grafiklerde TcPO2 degerlerinin uygulanan tedavi profili ile benzer oldugu, oksijen
degerlerinin basing degisimi ve oksijen/hava soluma donemlerini takip ettigi goriilmektedir.
Grafiklerde dikkat ceken bir konu 1-8 no’lu dencklerde oksijen degerlerinin 800 mmHg
degerinde kalmasidir. Bunun nedeni bu deneklerin 6l¢iimiinde kullanilan cihazin (TCM4)
oksijen 6l¢limii i¢in sinir degerinin 800 mmHg olusudur. 9 no’lu denekte ise TCM3 model cihaz
kullanilmistir. Burada oksijen basinci degerinin 1300 mmHg’nin lizerine ¢ikt1g1 goriilmektedir.
Esasen bu cihazin maksimum oksijen basinci Olgebilecegi deger de 800 mmHg olmasina
ragmen Gere¢ ve Yontem boliimiinde anlatildigi gibi kalibrasyon ve 6l¢im asamalarinda

degerler manipiilasyon yapilarak elde edilmistir.
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Benzer bicimde grafiklerde dikkat ¢eken bir diger konu da 5 dakikalik hava soluma
molalarinda degerlerin hizla diistiigii ancak bu degerlerin bazal degerlere degil, halen 2,4

ATA’lik basingta hava solumaya uyacak degerlere uygun oldugu seklindedir.

Deneklerden tedavi oncesi, tedavi bitisi ve tedavi bitisinden sonra birer dakika aralarla
10 dakika boyunca elde edilen TcPO2 degerleri, bunlarin ortalamalar1 ve standart sapmalari ile
tedavi Oncesi degerlerle istatistik karsilagtirmalart Tablo 4.2°de, gosterilmektedir. Gruplarin
normal dagilip dagilmadigi Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testleriyle kontrol edilmis
ve tim gruplarin normal dagildigi gorilmiistiir (p>0,05). Tabloda tedavi sonu ve 1-5.
dakikalarda elde edilen TcPO; degerlerinin tedavi oncesi degerlere gore anlamli bigimde

yiiksek kaldigi, 6. dakikadan itibaren bu anlamliligin ortadan kalktig1 goriilmektedir.

Tablo 4.2. Deneklerin TcPO> degerleri

Denek | TEDAVI | TEDAVI | 1.DK | 2.DK | 3.DK | 4. 5. 6.DK | 7.DK | 8.DK | 9.DK | 10.DK
ONCESI | SONU DK DK

1 80 107 100 101 99 96 89 81 76 69 64 60

2 81 128 119 114 110 105 100 98 94 90 88 82

3 80 132 118 108 99 90 84 82 80 80 78 76

4 86 106 85 84 80 80 78 80 78 78 82 80

5 88 222 184 152 132 116 110 102 98 90 84 78

6 86 138 124 114 109 102 94 92 90 88 90 82

7 79 180 153 135 126 115 107 99 96 94 88 82

8 68 139 125 114 109 104 102 99 88 86 82 78

9 78 88 86 82 80 78 78 76 76 70 68 70

ORT | 80.7 137.8 1216 | 1116 | 1049 | 984 | 936 | 899 | 862 |828 |804 | 764

SD 5.9 41.0 316 | 22.2 17.8 137 | 120 | 101 | 89 9.0 9.0 7.3

P 0.003 0.004 | 0.003 | 0.004 | 0.007 | 0,023 | 0.051 | 0.130 | 0,555 | 0,946 | 0.176

Deneklerden tedavi dncesi, tedavi bitisi ve tedavi bitisinden sonra birer dakika aralarla
10 dakika boyunca elde edilen TcPO; degerlerinin ortalamalari grafik olarak gosterilmektedir
(Sekil 4.10).



Tedavi sonu ve 10 dakika boyunca elde edilen tekrarlayan olclimlerdeki TcPO»
degerlerinin azalmasi istatistik olarak anlamli diizeydedir (p<0,01). Gruplar arasinda yapilan
karsilastirmada da tiim gruplar kendisinden sonra gelen dl¢ctimlerden anlamli bigcimde yiiksek
saptanmistir (p<0,05). Ancak tedavi Oncesi degerler ile yapilan karsilastirmada anlami

yiiksekligin 5. dakikaya kadar siirdiigii, 6. dakikadan itibaren farkin istatistik olarak anlamsiz
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diizeye diistiigii goriilmektedir.

1. ve 2. hava molalarinda deneklerin hizla azalan TcPO2 degerlerinin ulastigi en diisiik

degerler Tablo 4.3’de gosterilmektedir. 2. hava molasinda elde edilen en diisiik TcPO2 degerleri

ortalamasi ilk hava molasinda elde edilenden anlamli bigimde yiiksektir.

Tablo 4.3. 1. ve 2. hava molalarinda deneklerin en diisiik TcPO2 degerleri

Denek 1. hava molasinda en diisiik 2. hava molasinda en diisiik
TcPO, (mmHg) TcPO, (mmHg)

1 301 321

2 307 296

3 267 267

4 345 396

5 436 452

6 272 357

7 268 362

8 299 348

9 234 228

ORT 303.22 336.33

SD 58.88 67.61

P <0,05
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V. TARTISMA

Bu ¢alismada, HBOT siiresince ve sonrasinda doku oksijen parsiyel basincinin (TcPO-)
izledigi seyir incelenmis ve elde edilen sonuglar 15181nda oksijenin dokularda uzun siireli yiliksek
kalmadig1 hipotezi degerlendirilmistir. Caligsma sonuclarina gore, HBOT sirasinda artan oksijen
konsantrasyonu ve basinci, plazmada ¢oziinmiis oksijen miktarini 6nemli 6l¢iide artirmakta ve
bu sayede hipoksik dokularin gegici olarak yiiksek oksijen seviyelerine ulasmasini
saglamaktadir. Ancak, bu artisin tedavi sonlandiktan sonra 5-6 dakika gibi kisa bir siire i¢cinde

normale dondiigii gozlemlenmistir.

Bu durum, oksijenin biyokimyasal dogas1 ve metabolik siire¢lerdeki rolii ile iliskilidir.
Oksijen, yiiksek elektronegatifligi nedeniyle siirekli olarak biyokimyasal reaksiyonlarda
tiikketilen, depolanamayan ve dinamik bir gazdir. Bu 6zellikler, dokularin oksijen seviyelerinin
tedavi sonrasi hizla normal degerlere donmesine neden olmaktadir. Calisma bulgulari, oksijenin
biyolojik sistemlerde anlik bir destek sagladigini, ancak uzun siireli etkilerinin olmadigim

ortaya koymustur.

Calismada, doku oksijen parsiyel basincini 6lgmek i¢in transkiitan oksijen 6l¢iim (TcPO2)
cihazi kullanilmistir. Bu cihaz, invaziv olmayan bir yontem olmasi, hasta konforunu saglamasi
ve gercek zamanli dl¢lim yapabilmesi nedeniyle tercih edilmistir. TcPO: cihazi, cildin altindaki
kapiller yataklardaki oksijen parsiyel basincini dolayli olarak 6lgmekte ve doku oksijenasyon
durumunu degerlendirmektedir. Ayrica, cihazin cildi 44°C’ye kadar i1sitabilme 0Ozelligi,

arteriyel oksijen diizeylerine daha yakin sonuglar alinmasini saglamaktadir.

Bununla birlikte, TcPO: cihazinin bazi simirlamalar1 bulunmaktadir. Ornegin, lokal
inflamasyon veya 6dem gibi durumlar 6l¢iim sonuglarini etkileyebilir ve cihazin elektrotlarinin
kalibrasyon gerektirmesi operasyonel zorluklara yol agabilir. Ancak, bu sinirlamalarina ragmen
TcPO: cihazi, HBOT sirasinda ve sonrasinda oksijen diizeylerinin izlenmesi igin gtvenilir bir

arag olarak one ¢ikmaktadir.

Olgiim bolgesi olarak 6n kolun ventral yiizeyi tercih edilmistir. Bu alan, sabit kan akisina
sahip olmasi, ince ve homojen bir cilt yapisina sahip olmasi nedeniyle daha tutarli ve
tekrarlanabilir 6l¢iimler saglamaktadir. Ayrica, bu bélgenin 6l¢lim i¢in kolay erisilebilir olmasi
ve hasta pozisyonundan bagimsiz 6l¢iim yapilabilmesi, tercih edilme nedenleri arasinda yer
almaktadir. Literatiirde, 6n kol ventral yiizeyinde yapilan 6l¢limlerin sonuglarinin daha kararl

oldugu rapor edilmistir.
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HBOT sonrasinda oksijen parsiyel basincinin uzun sire yiksek kaldigi, cesitli yayinlarda
ve bazi temel tip Kitaplarinda dile getirilmektedir [2], [3], [4].[5]. [6], [7], [8], [31]. Ancak bu
calismalarin birgogunda dogrudan olgim yapilmadigi ve eski tarihli, az sayidaki bazi
calismalarin sonuglarina tekrarlanan atiflarda bulunuldugu gorilmektedir. Literatiirde sikga
referans verilen eski tarihli yaymlar arasinda Wells’in 1977 yilinda yaptig1 kutle spektrometrisi
ile 6l¢tim ¢alismalar1 [9] ve Siddiqui ve arkadaslar1 tarafindan 1997 yilinda gergeklestirilen

deneysel aragtirmalar yer almaktadir [85].

Wells’in 1977 yilinda kiitle spektrometrisi ile yaptigi ol¢limler, HBOT sonrasinda doku
oksijen parsiyel basincinin (PtcO:) belirli bolgelerde 2-3 saate kadar yliksek kalabilecegi
yoniinde literatiirde genis kabul gormiistiir. Ancak, Wells’in orijinal ¢aligmasi incelendiginde,
oksijen basincindaki siiregelen artisin, dokulari perfiizyon durumuna ve metabolik aktiviteye
bagli olarak degiskenlik gosterebilecegini ifade ettigi goriilmektedir. Buna ragmen, bir¢ok eski
temel kitap ve bilimsel yayin, bu 6l¢iimlere atifta bulunarak oksijen seviyelerinin tedavi sonrasi
2-3 saat boyunca yiiksek kaldigini genel bir sonug olarak kabul etmistir. Bu durum, élgtim
yapilan bolgelerin perflizyon diizeylerindeki farkliliklarin goz ardi edilmesine ve oksijen
basincindaki diisiis hizim1 etkileyen faktorlerin yeterince vurgulanmamasina yol agmuistir.
Wells’in caligmasinin bu sekilde yorumlanmasi, HBOT sonrasi doku oksijenasyonunun
stirekliligine dair yanlis anlagilmalara neden olmus ve konunun literatiirde daha kapsamli bir

sekilde ele alinmasi gerekliligini ortaya koymaktadir [9].

Siddiqui ve arkadaslarinin galismalarinda, iskemik ve non-iskemik kulak dokularinda
tonometri yontemi kullanilarak oksijen parsiyel basinglart dl¢lilmiistiir. Calismanin bulgulari,
HBOT sonrasi oksijen parsiyel basincinin iskemik dokularda daha uzun siire yiiksek kaldigini
gostermektedir. Bu durum, iskemik dokularda kan akisinin smirli olmasi nedeniyle oksijenin
daha yavas tiiketilmesine baglanmistir. Non-iskemik dokularda ise, normal kan akisi ve
metabolik aktivite sebebiyle oksijen basincinin daha hizli bir sekilde normale dondiigii tespit
edilmistir. Bu bulgular, tezimde elde ettigimiz sonuglarla uyumludur. Tezimde, HBOT
sonrasinda iyi perfiize olan dokularda oksijen parsiyel basincinin hizla normale dondiigiini
gostermistik. Siddiqui ve arkadaslarinin ¢alismasi, perflizyon ve metabolik aktivitenin oksijen
dagilimini ve tiiketimini belirleyen temel faktorler oldugunu bir kez daha vurgulamaktadir.
Ayrica, bu sonuglar, diisiik perflizyonlu dokularda oksijenin daha uzun siire yliksek

kalabilecegini one siiren diger literatiirlerle de ortiismektedir [85].
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Sheffield’in ¢aligmasi, farkli doku oksijen 6lglim yontemlerinin dogrulugunu, invazivlik
diizeyini ve klinik uygulanabilirligini kapsamli bir sekilde degerlendirmistir. Calisma,
polarografik elektrotlar, fiber optik sensdrler ve TcPO: cihazlar1 gibi cesitli yontemlerin
karsilastirmasini sunmaktadir. Calismanin TcPO: 6l¢iim yontemini ele alan bdliimii, yontemin
invaziv olmayan dogasi nedeniyle hasta konforunu artirdigina, ancak yalnizca yiizeysel oksijen
basincini 6l¢ebildigine dikkat ¢ekmistir. Bu, calismamizin sinirliliklariyla ortiismektedir, ¢linkii
bizim Ol¢iimlerimiz de yalnizca 6n kol ventral ylizeyinden yapilmistir. Sheffield’in 6nerdigi
gibi, dl¢ctim dogrulugunu artirmak i¢in kan gazi analizleriyle karsilastirmalar yapilabilir. Ayrica,
cilt sicakligi ve elektrot kalibrasyonu gibi faktorlerin Ol¢iim dogrulugunu etkiledigi
belirtilmistir ki bu, bizim c¢alismamizda da goz Oniinde bulundurulmasi gereken bir

parametredir [50].

Sheikh ve arkadaslarinin ¢alismalarinda, yara dokusunda polarografik elektrotlar
kullanilarak daha invaziv ve derin dokular1 kapsayan dlctimler yapilmistir. Buna karsin, TcPO:
cihazinin yalnizca yiizeysel oksijen basincini 6lgmesi, ¢alismanin potansiyel sinirliliklar
arasinda yer almaktadir. Gelecekte, farkli 6l¢iim bolgeleri veya ¢oklu prob uygulamalari

kullanilarak daha genis bir veri seti elde edilebilir [86].

Litscher ve arkadaslarinin calismalarinda, hiperbarik ortamda transkraniyal serebral
oksimetri kullanilarak bolgesel serebral oksijen doygunlugu (rSO:) ve transkiitan oksijen
basinct (TcPO-) ol¢iimleri yapilmistir. Elde edilen veriler dogrultusunda HBOT sonrasinda
Olciilen transkiitan oksijen basincinin yiiksek kalmadigi goriilmiistiir. Bu da bizim calisma

sonucumuzla ortiismektedir [87].

Stirban ve ark. calismalarinda, HBOT ve normobarik oksijen tedavisi sirasinda cilt
mikrodolasimi ve dokulardaki oksijen parsiyel basinct degisimlerini degerlendirmistir. EI ve
ayak bolgelerinde, 2 mm ve 4 mm derinliklerde transkiitan oksijen basinci (TcPO2) dlglimleri
yapilmistir. Olgiim sonuglarma gore, el bolgesindeki oksijen parsiyel basinci artist ayak
bolgesine gore daha belirgin bulunmus ve bu durum, el bolgesinin daha iyi perfiize olmasiyla
aciklanmistir. Ayrica, HBOT sonras1 30. dakikada yapilan TcPO: Olglimleri, tedavi oncesi
degerlerden daha yiiksek bulunmustur. Bu bulgu, HBOT sonras1 oksijen parsiyel basincinin
kisa siire i¢inde normale dondiiglinii gosteren tezimizle kismen celisen bir sonu¢ olarak

degerlendirilmektedir [88].



66

Niklas ve arkadaglarinin g¢alismalarinda, ciddi beyin travmasi gegiren tavsanlarda
HBOT 'nin serebral doku oksijen basinci (pO-) iizerindeki etkilerini degerlendirmistir. Implant
edilen oksijen kateteri mikroproblar1 kullanilarak yapilan 6lciimlerde, HBOT seanslari
sirasinda pO: seviyelerinin O6nemli Olgiide arttig1 ve tedavi siiresince yiiksek kaldigi
belirtilmistir. Ancak tedavi bitiminde oksijen parsiyel basincinin hizla diistiigii gozlemlenmistir

[89].

Gehmert ve arkadaslarinin ¢aligsmalarinda [90], HBOT nin cerrahi serbest doku flepleri
tizerindeki etkilerini incelemis ve planar optik oksijen sensorleri kullanarak dokulardaki oksijen
seviyelerini 6lgmiistiir. Bu yontemin temel avantaji, daha genis ylizeylerden veri toplayarak
lokalize hipoksi bolgelerini tespit etmesidir. Planar optik sensorlerin kullanildigi bu ¢alismada,
dokulardaki oksijen parsiyel basincinin tedavi sonrasinda belirgin sekilde uzun siire yiiksek
kaldig1 rapor edilmistir. Bu, bizim ¢alismamizdaki 5-6 dakika iginde normale ddnme
bulgusuyla ¢elismektedir. Bu farkin, kullanilan cihazlarin teknik 6zelliklerinden ve serbest
doku fleplerinin perflizyon 6zelliklerinden kaynaklandig: diisiiniilmektedir. Normal dokularda
perfiizyon yeterli oldugunda oksijen hizla tiiketilirken, serbest doku fleplerinde dolagimin sinirh
olmasi nedeniyle oksijen tiiketimi azalmakta ve bu bolgelerde oksijen parsiyel basinct uzun
stire yiiksek kalmaktadir. Bu durum, 6zellikle doku perfiizyonunun kisitli oldugu durumlarda

oksijenin metabolik olarak harcanamadigini ve birikme egilimi gosterdigini agiklamaktadir.

Larsson ve arkadaslarmin calismalarinda, saglikli goniilliller (zerinde HBOT ve
normobarik oksijen tedavisi (NBOT) uygulamalar1 sirasinda dokusal oksijen satiirasyonunu
(StO2) degerlendirmek amaciyla yakin kizilotesi spektroskopi (NIRS) teknigini kullanmugtr.
Calismada, bagparmak kasindan StO2 ol¢iimleri yapilmis ve oksijen basincindaki degisimlere
karsilik doku oksijen seviyelerindeki degisiklikler kaydedilmistir [91].Sonuglara gére, HBOT
uygulamasinda doku oksijen satiirasyonunun belirgin sekilde arttig1 ancak higbir zaman %100
seviyesine ulasmadigr goriilmiistiir. HBOT sonrasi normobarik kosullara doniildiigiinde, StO2
degerlerinin hizla normale dondiigii rapor edilmistir. Bu bulgu, HBOT sirasinda dokuya
saglanan oksijen miktarinin yiiksek olmasina ragmen, perflizyonun giiclii oldugu dokularda

oksijenin hizla tiiketildigini gostermektedir.

Kinoshita ve arkadaglarinin c¢alismalarinda, tiimorlerde HBOT sonrasi oksijen parsiyel
basincini inceleyen bir ¢alisma gergeklestirmistir. Calismada, manyetik rezonans goriintiilleme
(MRI) yontemi kullamlmigtir. T1-agirlikli  goriintiileme teknikleriyle, HBOT sonrasi

timorlerde molekiiler oksijen seviyeleri degerlendirilmistir. Calismanin bulgulari, HBOT
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sonrasinda tiimorlerdeki oksijen seviyelerinin kas dokusuna kiyasla daha yavas diistigiini
gostermektedir. Kas dokusunda oksijen seviyesinin HBOT sonrasinda 40 dakika icinde normale
dondiigii, buna karsin tiimorlerdeki yiiksek oksijen seviyesinin 60 dakika boyunca
korunabildigi rapor edilmistir. Bu durum, tiimorlerdeki yavas kan akist ve diisik oksijen
tilketimi ile agiklanmaktadir. Ancak, bizim ¢alismamizda oksijen seviyesinin 5-6 dakika i¢inde
normale dénmesi, bu bulgularla ¢elismektedir. Bu farkliligin, kullanilan cihazlarin teknik
ozelliklerinden kaynaklamyor olabilecegi diisiiniilmektedir. Oksijenin iyi perfiize olmayan
dokularda daha uzun siire yiliksek kalabilecegini desteklemektedir. Bu bulgu, timorlerdeki
hipoksik hiicrelere karsi radyoterapi etkinligini artirmak amacityla HBOT'nin potansiyel bir

tamamlayici tedavi olarak kullanilabilecegini diisiindiirmektedir [92].

Ratzenhofer-Komenda ve arkadaslarinin ¢alismalarinda, HBOT nin mekanik ventilasyon
altindaki yogun bakim hastalarinda arteriyel oksijen parsiyel basinci lizerindeki etkileri
incelenmistir. Calismada, arteriyel kan gazi analizleri kullamilarak tedaviden sonra 1. saatte
oksijen parsiyel basincinin (PaO:) bazal seviyenin altinda oldugu, 3. saatte ise bazal seviyenin
iizerine ¢iktig1 ve 6. saatte tekrar bazal seviyeye dondiigii rapor edilmistir. Bu bulgular, arteriyel
kan gazi analizlerinin invaziv dogasi, segilen 6l¢iim bdlgeleri ve kullanilan cihazlarin teknik
ozellikleri gibi faktorlere baglh olarak farklilik gdsterebilir. Bu nedenle, kan gazi 6l¢limii gibi
altin standart yontemlerle TcPO: verilerinin karsilastirilmasi, bu tiir calismalarin giivenilirligini

ve yorumlanabilirligini artiracaktir [93].

Ay ve arkadaslarinin ¢alismalarinda, HBOT sonrasi oksidatif stres belirteglerinin stirekliligi
arastirllmis ve sican beyin korteks dokusunda oksidatif etkilerin siirekliligi incelenmistir.
Calisma, oksidatif stres belirteglerinin aktivitelerinin HBOT sonrasi 30 dakika boyunca 6nemli
Olciide yiiksek kaldigi, ancak 60. dakikadan sonra azalmaya basladigi ve 90. dakikada kontrol
seviyelerine geri dondiigii rapor edilmistir. Ancak, ¢alisma oksijen parsiyel basincini dogrudan
6lcmemis, biyokimyasal belirteclerin degisimini incelemistir. Bu, oksijen basinct ve oksidatif

stres arasindaki iliskiyi dolayli olarak degerlendiren farkli bir perspektif sunmaktadir [94].

Elde edilen tiim bulgular degerlendirildiginde, farkli 6lgim cihazlari, 6lgiim bolgeleri ve
doku oksijenasyon seviyelerinin degerlendirilme yontemleri arasinda 6nemli farkliliklar oldugu
goriilmektedir. Calismamizda TcPO: 6l¢lim cihazinin invaziv olmayan dogasi ve gercek
zamanlt veri sunma kapasitesi nedeniyle tercih edilmesi 6nemli bir avantaj saglamis, ancak

daha derin dokulardaki oksijen diizeylerini 6lcememesi metodolojik bir sinirlilik olarak ortaya
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cikmistir. Ote yandan, Sheffield’1n literatiir incelemesi, farkli ydntemlerin giivenilirlik diizeyini

detaylandirarak metodolojik kisitlamalarimizi daha iyi anlamamiza yardimet olmustur [50].

HBOT’ nin dokular {izerindeki etkilerinin daha iyi anlasilmasi, tedavi protokollerinin
diizenlenmesinde kritik bir rol oynamaktadir. HBOT sirasinda saglanan yiiksek oksijen
konsantrasyonu, hipoksik dokularda gecici iyilesmeler saglamaktadir. Ancak bu etkinin
sirekliligi tedavi sonrast saglanamamaktadir. Bu durum, ozellikle tekrarlayan HBOT
seanslarinin gerekliligini ortaya koymaktadir. Elde edilen sonuglar, HBOT nin kisa vadede
etkili bir tedavi yontemi oldugunu ancak uzun vadeli etkilerin destekleyici protokollerle

artirilabilecegini gostermektedir.
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VI.  SONUC

Bu calisma, oksijenin dokularda uzun siireli olarak depolanmadigint ve HBOT sonrasi
oksijen parsiyel basincinin hizla normale dondiigiinii ortaya koymustur. TcPO2 cihazi, bu
dinamik degisimi izlemek i¢in uygun bir yontem olarak 6ne ¢cikmustir. Ancak, farkl 6l¢iim

yontemleri ve protokollerin literatiirdeki sonuglar {izerinde belirleyici oldugu aciktir.

Calismanin bulgulari, mevcut literatiirle biiyiik 6l¢iide uyum gostermekte ve HBOT nin
yalnizca tedavi sirasinda etkili bir oksijen artis1 sagladigini, ancak tedavi sonrasinda bu etkinin

hizla kayboldugunu gostermektedir.
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