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OZET

Amaglar: Hiperbarik oksijen tedavisine alinan hastalarin kan degerlerinde
dalgalanmalar goriilmektedir. Bu degisikliklerin sebebi tedavi edilen hastalikla ilgili
olabilecegi gibi dogrudan uygulanan hiperbarik oksijen tedavisine de baglanabilir. Bu
yonde kapsamli az sayida c¢alisma bulunmaktadir. Calismamizin amaci rutin HBO
tedavisine alinan hastalarin bazi kan degerlerindeki degisimleri ortaya koymaktir.

Hastalar ve Yontem: Calismamizda 1 Ocak — 31 Aralik 2011 tarihleri arasinda
ayaktan veya klinigimizde yatarak tedavi gérmiis toplam 217 hastanin tam kan sayimi
tetkikleri incelendi. Calismaya dahil edilme kriterlerinde, endikasyon tipi agisindan
herhangi bir kisitlama olusturulmadi. Ancak klinigimizde yatis1 yapilmasina ragmen HBO
tedavisi almayanlar, oral veya IV demir ve eritrosit siispansiyonu ile tedavisi yapilanlar,
kronik bobrek hastaligi olup EPO tedavisi alanlar, klinigimizde tedavi almasina ragmen
arsivimizde TKS’si mevcut olmayan veya sadece diger merkezlerde calisilmig TKS’leri
mevcut olan hastalar calisma disinda birakildi. TKS’de yer alan I16kositlerle ilgili
parametreler, hastalarin enfeksiyon durumlar1 ve antibiyotik tedavileri ile degiskenlik
gosterdiginden degerlendirilmedi. Boylece geriye kalan 140 hastanin kan tetkikleri bes
defa incelendi: Tedavi Oncesi, 1 — 20. seans, 21 — 40. seans, 41 — 60. seans ve 60 seanstan
fazla tedavi alanlar olarak gruplandirildi.

Bulgular: Yalnizca eritrositlerle ve trombositlerle iliskili kan parametreleri
incelendi. Eritrositlerle iligkili kan parametreleri iizerine (HGB, RBC, HCT, MCV, MCH,
MCHC) istatistiksel olarak belirgin bir etkisinin olmadigi, buna karsin trombositlerle
iligkilendirilen parametrelerde, trombosit sayisinin azalmasi yoniinde istatistiki olarak
anlaml bir etki yaratti§1 gézlemlendi.

Sonu¢: HBO tedavisi trombosit sayisint anlamli bicimde azaltmaktadir. Ancak bu
azalma klinik olarak 6nem tasimayacak diizeydedir. Diger kan parametreleri lizerine HBO
tedavisinin anlamli etkileri bulunmamaktadir.

Anahtar kelimeler: hiperbarik oksijen, anemi, trombosit, tam kan sayimi
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ABSTRACT

Aim: There may be alterations in the blood counts of the patients treated with
hyperbaric oxygen therapy. This may be due to the disease that is being treated or directly
to the hyperbaric oxygen therapy. There are few extensive studies about this. Our aim in
this study is to display the changes of some blood parameters of the patients that are on
regular hyperbaric oxygen therapy.

Patients and Method: Blood counts of 217 patients which were either hospitalized
or followed as outpatient in our department between January 1% and December 31% 2012
were analyzed. There were no limitations of indication in inclusion criteria. Patients who
did not take hyperbaric oxygen therapy, took oral or injectable iron perpetrates and
erythrocytes, had chronic kidney disease and took EPO, did not have total blood count
records in our department were excluded. Parameters about leukocytes were not included
since they could be influenced by infectious status and antibiotherapies of the patients. The
blood counts of the remaining 140 patients were evaluated in five times: values before
treatment, values between 1 to 20 treatments, 21 to 40 treatments, 41 to 60 treatments and
values after 60 treatments.

Results: Only parameters concerning erythrocytes and thrombocytes were evaluated.
It was found that there were no significant effects of hyperbaric oxygen therapy on
parameters concerning erythrocytes (HGB, RBC, HCT, MCV, MCH, and MCHC) whereas
a statistically significant decrease in thrombocyte counts was determined.

Conclusion: Hyperbaric oxygen therapy significantly decreases the number of
thrombocytes, but this decrease is not important clinically. There are no significant effects

on other blood parameters.

Key words: hyperbaric oxygen, anemia, thrombocytes, blood count



I. GIRIS VE AMAC

Rutin tam kan sayimi (TKS) bireydeki hemoglobin, 16kosit ve trombosit profilinin
degerlendirmesinde kullanilir. Hemoglobin (HGB), hematokrit (HCT) ve eritrosit
indeksleri (RBC), ortalama eritrosit voliimii (MCV), eritrosit dagilim genisligi (RDW),
ortalama eritrosit hemoglobin miktar1 (MCH), eritrosit volimii basina ortalama
hemoglobin konsantrasyonu (MCHC), trombosit sayisi (PLT), trombosit dagilim genisligi
(PDW) ve ortalama trombosit hacmi (MPV) olarak verilir. Yas, cins, gebelik, sigara i¢cimi
gibi bir takim fizyolojik faktdrler normal TKS degerlerini etkilerler. Yiiksek rakimda
yasayanlarda veya agir sigara tiryakilerinde yliksek-normal hemoglobin degerleri alinabilir
(6).

TKS 16kosit profili hakkinda da bilgi vermektedir. Lokositler viicudun
enfeksiyonlara kars: korunmasinda gérev yapan hareketli hiicreler olup, mm’ teki sayilari
4000-11000 arasinda degisir. Sitoplazmadaki graniillerin tipine ve niikleuslarin sekline
gore ayrilirlar. Notrofiller 16kositlerin %60-70’ini olustururlar. Eozinofiller 16kositlerin
%1-4 olustururlar. Parazitik enfeksiyon ve allerjilerde sayisi artar. Bazofiller ise fagositoz
yetenegi olmayan l0kositlerdir. Lenfostiler ise 10kositlerin %20-25’ini olustururlar.
Organizmanin hastaliga kars1 direncini arttirict gorevleri vardir (1). Lokosit degerlerine
etki eden degiskenlerin fazla olmasindan dolay1 ¢calismamizda incelenmemistir.

Eritrositler, viicudun ihtiyaci olan gaz transferini iginde bulundurdugu globuler bir
protein olan HGB ile tagir. Viicuttaki demirin %65’1 HGB i¢inde bulunur. 1 grami 1,34 ml
oksijen tasir ve viicutta %97 oraninda oksijen ile satiire haldedir. HTC ise eritrositlerin
olusturdugu hacmin toplam kan hacmine oranidir. Erkeklerde %40-50, kadinlarda %35-45
arasindadir. MCV ortalama eritrosit hacmini ifade eder, MCH eritrosit igerisindeki HGB
kiitlesinin eritrosit kiitlesine oranin1t ve MCHC ise eritrosit i¢indeki hemoglobinin hacimsel
olarak eritrosit hacmine oranmi oOlgen parametrelerdir. RDW, eritrositlerdeki hacim
degisikliklerinin kantitatif Ol¢limidiir, anizositoz tanmist koydurur.  TKS sonuglari
olgunlasma bozukluklar1 veya demir eksikligini yansitir. Ayni zamanda aneminin
siiflandirilmasima da yardim eder. Normalden daha diisik MCV mikrositozu, yiiksek
MCV degeri makrositozu yansitir. MCH ve MCHC hemoglobin sentez bozukluklarini
yansitir. TKS cihazlarinda eritrosit volim dagilim genisligi (RDW) tanimlanir.

Eritrositlerdeki anizostozu gosterir, demir eksikligi anemisinde MCV diisiik olmasina



ragmen RDW ytiksektir (108). RBC yiiksekligi ise daha ¢ok yiiksek yerlesim yerlerinde
yasayanlarda, sigara igenlerde, hamilelerde ve bobrek hastaliklarinda artar.

Trombositler hemostazin saglanmasinda énemli bir role sahiptir ve MPV trombosit
fonksiyonlarinin ve aktivitesinin gostergesidir (109). MPV degeri biiyiik trombositler
yiiksek graniil miktarina sahiptir ve kiiglik trombositlere gore daha aktiftirler. Trombositler
bliyiikliikleri ve sayilar1 bakimindan bagimsiz hormonal kontrol altindadirlar ve
trombositler bir kere aktive olduktan sonra yasam siiresince bir daha eski hallerine
dontisemezler (110-111). Trombosit yiiksekligi emboli ve tromboz riskini artirmaktadir.
Hasta popiilasyonumuz diisiiniildiiginde serebrovaskiiler ve miyokardiyal acillerin
olusumu agisindan bu degerlerin ytliksekligi 6nem tasimaktadir. Vaskiiler nedenlere bagl
Oliimlerin bir nedeni olarak kabul edilmistir (43,44). Bircok calisma ortalama trombosit
hacminin miyokard enfarktiisii, serebral iskemi ve gecici iskemik atak igin risk
faktorlerinden biri oldugunu gdstermistir (112-113). Akut miyokard enfarktiisii geciren
hastalarda 6lim sonrasi laboratuvar incelemelerinde OTH ve trombosit sayisi yliksek
bulunmustur (43,44).

HBO tedavisinin hemogram parametrelerine etkilerini arastiran c¢alismalar az
sayidadir. Birgok c¢alismada olgu sayist az olup, takip siireleri kisa tutulmustur istelik
kontrol grubu olusturulmamistir. HBO’ya alinan bireylerde eritrosit ve trombosit profili
incelenmeli ve mevcut degisimler istatistiksel ve klinik olarak degerlendirilmelidir. Kan
sayimi parametrelerindeki degisime gore tedavi planlarini olusturmaliyiz. Anemi, yara
iyilesmesini geciktirmekte (20,21) ve HBO tedavisinin basarisint azaltmaktadir. Diisiik
trombosit sayist tedavi sirasinda gereken cerrahi girisimlerde uzamis kanama zamani
hemostazin saglanmasi agisindan risk yaratabilir. Klinisyen hastasini mevcut tanisinin
disinda bir biitiin olarak degerlendirmeli.

Lokosit degerleri ise hastanin poliklinige bagvurdugu sirada mevcut klinigine veya
aldig1 tedaviden gordiigii yarara gore degisiklikler gdstermektedir. Ornegin gazli gangren
tanis1 mevcut olan ve sepsis durumunda bir hasta aldig1 kisa bir tedaviden sonra 16kosit
seviyeleri hizla degisirken buna karsilik kronik osteomiyelit hastasinin 16kosit degerleri
tedavi boyunca ¢ok az degisecektir. Bu gross degisiklikler farkli ortalamalar ¢ikararak
yanlis istatistiki degerler doguracaktir. Uzun siireli HBO tedavilerinde bir iist solunum yolu
enfeksiyonu ve idrar yolu enfeksiyonu gibi bazi1 hastaliklar 16kosit seviyelerini
dalgalandirarak istatistiki olarak bizi hatali bir sonuca gotiirecektir. Ustelik ¢alismanmizda

endikasyon tipinde bir sinir koymadigimizdan, 16kosit sayilarmin degerlendirilmedigi



birgok hasta tipi mevcuttur. Bu kistaslar dikkate alinarak 16kosit seviyeleri ve alt gruplari
tizerine herhangi bir ¢alisma yapmadik.

HBO tedavisine almman hastalarda yapilan rutin TKS’deki degisimler
degerlendirilirken, bu degisikliklerin klinik olarak anlamli bir fark olusturdugunu
gozetmeliyiz. Aksi halde mevcut degisiklikler istatistiksel olarak anlamli olsalar dahi
herhangi bir tedavi plan1 gerektirmeyebilir.

Bilindigi gibi TKS degerlerinin yakin takibi yara bakiminda basar1 saglamaktadir.
Yaslt popiilasyonunun ¢ogunlukta oldugu ve genelde eslik eden kronik sistemik tanilar
mevcut olan hastalarimizin tedavilerinde basari i¢in bu etkileri bilmek gereklidir. Eger
varsa bu kan degerleri degisikliklerinde sorumlu tutacagimiz nedeni iyi bilmek gerekir.
Sonugcta tiim yukaridaki bilgilerden yola ¢ikilarak, bu konuda HBO tedavisinin etkisinin

arastirilmasinin uygun olacag diistiniilmiistiir.



II. GENEL BIiLGILER

A. KANIN BIiLESIMI VE YAPISAL OZELLIKLERI

Viicut agirliginin %8’ini olusturan kan; plazma sivist ve hiicresel elementlerden
meydana gelir. 70 kilogram agirligindaki bir kiside 5-6 litre kan bulunmaktadir. Hiicresel
elementleri; eritrosit, 16kosit ve trombositler olusturur. Damar i¢indeki kan, kalbin pompa
fonksiyonuyla tiim viicudu dolasir.

Kanin fonksiyonlari;

- Glikoz, aminoasit gibi besin maddelerini sindirim sisteminden alip hiicrelere
tagir, metabolik artiklar1 bosaltim sistemine gotiiriip viicuttan uzaklagmasini saglar,

- Akcigerlerle havadan alinan oksijeni hiicrelere, hiicrelerden aldig1 karbondioksiti
akcigerlere tasir,

- Pihtilasma faktorleriyle, gerektiginde trombiis olusturup kan kaybini onler,

Fagositoz fonksiyonu ve antikor {iretimi ile mikroorganizmalar1 yok eder,

Asit-baz dengesini korur,

Organizmanin asir1 1s1 degisikliklerini onler,

- Baz1 kan proteinleri, tiroit ve gonad hormanlarin1 plazmada tasiyarak
bobreklerden atilimini 6nler (1).

70 kg agirligindaki bir insanda yaklasik 40 litre viicut sivist bulunur. Bu sivinin 25
litresi intraselliiler kompartmanda, 15 litresi ise ekstraselliiler kompartmanda yer alir. Kan
stvist, kalp-damar sisteminde, kapali bir devre i¢inde dolasir. Bu nedenle kanin bulundugu
alan intravaskiiler kompartman adiyla tamimlanir. Total kan hacminin %45’ini hiicresel
elemanlar (intraselliiler s1v1), %55’ini plazma (ekstravaskiiler sivi) olugturur (2).

Hematopoezis, kanin sekilli elemanlarinin olusum islemidir. Islem pluripotent
hematopoetik kok hiicreleriyle baslayan bir basamaklar serisi yolu ile regiile edilir. Kok
hiicreleri eritrositleri, biitiin grantilosit siniflarini, monositleri, trombosit ve immiin sistem
hiicrelerini olusturma yetenegindedirler. Kok hiicrelerinin spesifik hiicre tiirlerini
olusturmalar1 yalnizca bilinen ekzojen biiyiime faktorleri veya sitokinlerle regiile ediliyor
goriinmektedir. Eritrosit progenitor hiicrelerinin olusumunun devami 1i¢in EPO
(Eritropoietin) gerekir, hormonun yoklugunda programlanmis hiicre Sliimii (apoptozis)

olusur. EPO tek basina diizenlenmesi O, tasinmasina baglidir (3).



Embriyo ve fetusta kan yapimi mezoblastik, hepatik ve miyeloid olmak iizere {i¢
ayri evreye ayrilir:

Mezoblastik evre, gebeligin 14. giiniinde embriyonal mezenkimal dokudan olusan
kan hiicrelerinin vitellus kesesinde goriilmesiyle baslar. Kan adaciklarinin disg kisimlarinda
damarlar olusurken, bu adaciklarinin ortasinda ilk kan hiicreleri olan hemasitoblastlar
ortaya ¢ikar. Embriyoda ilk goriilen kan hiicreleri kirmiz1 seri hiicreleridir. Bunlar primitif
megaloblastik hiicrelerdir. Bu primitif hiicreler iri ¢ekirdeklidirler ve hipokrom hiicreler
bunlardan olusur. Bu tir hematopoez yaklasik olarak 6 hafta siirer. Gebeligin 7.
haftasindan baglayarak eritrosit yapimi normoblastik eritropoez ile olur. Onuncu gebelik
haftasinda kan yapiminin % 90’1 normoblastiktir (4).

Gebeligin ikinci ayinim sonunda kan yapimi karacigere geger. Uciincii ve dordiincii
aylarda karaciger kan yapiminin ana organidir ve % 50 oraninda eritroid serinin yapildig:
yerdir. Fetusta kan yapimi dalak, timus ve lenf bezlerinde de goriiliir. Besinci fetal aydan
sonra karacigerde eritrosit yapimi giderek azalir, ancak doguma kadar tamamiyla
kaybolmayabilir (4).

Miyeloid evre dordiincii ve besinci gebelik aylarinda baglar. Doguma kadar
miyeloid ilik dokusu artmaya devam eder. Gebeligin son 3 aymnda kemik iligi kan
yapiminin ana organidir. Gebeligin son giinlerinde fetusta kan yapimi eriskine kiyasla ii¢
veya bes kez daha hizlidir ve kemik iligi tiimiiyle kirmizi ilik ile doludur. Dogum
sonrasinda da ilik artmasi en ¢ok bas kemiklerinde olmak {izere bir siire devam eder (4).

Bes yasina kadar biitiin kemiklerin iliginde eritrosit iiretimi olmaktadir. Fakat
yaklagik 20 yasindan sonra, humerus ve tibiyanin proksimal boliimleri disinda, uzun
kemiklerin iligi yagh ilik durumuna gecer ve artik eritrosit liretimi yapmaz. Bu yastan
sonra alyuvarlar, sternum, kaburga ve kal¢a kemikleri gibi membrandz kemiklerin iliginde
gelisir. Hatta bu kemiklerde bile yas ilerledikge iiretim azalir (5).

Bazen c¢esitli faktorler kemik iligini uyararak, ¢ok fazla miktarda eritrosit yapimina
neden olur. Bu kosullarda, iiretimi durdurmus olan iliklerde yeniden hiicre yapimi oldugu
gibi, aktif ilik de hiperplaziye olarak normalden ¢ok daha fazla eritrosit iiretir (5).

Erken gebelik donemlerinde, mezoblastik evrede, eritropoetin kan yapimi iizerine
etkili degildir. Hepatik ve miyeloid evrelerde hematopoeze etkisi belirgin olarak ortaya
cikar. Fetal eritropoez lizerine maternal faktorlerin etkisi azdir. Eritropoez fetusun kontrolii

altindadir (5).



Lokositler, tnipotent kok hiicreden geliserek viicudun enfeksiyonlara karsi
korunmasinda gdrev yapan beyaz kan hiicreleri olup, mm’ teki sayilar1 4000-11000
arasinda degisir (5). Lokositler, damar disina ¢ikabilen (diapedez), mikroorganizmalarin
birikim yaptig1, bolgeye go¢ edebilen (kemotaksis), onlar1 yutup (fagositoz), 6ldiirebilen
(lizis) hiicrelerdir (2). Sitoplazmadaki graniillerin tipine ve niikleuslarin sekline gore
graniilosit ve agraniilosit olmak iizere ikiye ayrilirlar. Graniilositler de kendi aralarinda
notrofil, eozinofil ve bazofil olmak {izere ii¢ grupta incelenir (1).

Notrofiller 16kositlerin  %60-70’ini  olustururlar. Niikleuslar1 multilobiilerdir.
Notrofiller, mikroorganizmalari fagosite ederken  psddopodlarimi cikarip
mikroorganizmaya yapisirlar. Eozinofiller l6kositlerin  %1-4 olustururlar. Fagosite
edilemeyecek biiylikliikteki parazitlere saldirirlar. Parazitik enfeksiyon ve allerjilerde
sayis1 artar. Bazofiller ise fagositoz yetenegi olmayan ldkositlerdir. Graniilleri icerisinde
heparin, histamin ve serotonin salgilarlar. Mast hiicreleri ile biiyiik benzerlik gosterirler
(1).

Lenfostiler ise 16kositlerin %20-25ini olustururlar. Organizmanin hastaliga karsi
direncini arttirict gorevleri vardir. Niikleuslar1 tek parcalidir (mononuklear), fagositoz
ozelligi bulunmamaktadir. T lenfositleri ve B lensositleri olmak iizere iki grupta incelenir
(1).

T lenfositleri ise efektor, helper, siipresor ve bellek olmak tlizere 4 gruba ayrilir. T
lenfositleri timusta olgunlasarak hiicresel bagisiklikta gorevlidir. Efektor hiicreler gorevi
bittiginde bellek hiicrelerine doniisiir. Helper hiicreleri ise B lenfostilerinin antikor
salgilayan plazma hiicrelerine doniismesine yardimet olur. Siipresor hiicreler immiinolojik
tolerans ve otoimmun reaksiyonlarda gorev yapan hiicrelerdir (1).

B lenfositleri kemik iliginde yapilarak lenfoid dokuya gegerler ve hiimoral
bagisilig1 saglayan immunglobinleri salgilarlar. G, A, M, D, E alt gruplarinda incelenir.
Antijen tanima sistemi aksadiginda, B lenfositleri viicudun bazi dokularina kars1 antikor
tiretmeye baslar. Bununla birlikte T helper hiicrelerinde artis olur. Otoantikorlarin dokulara
zarar vererek fonksiyon kaybi olusturdugu hastaliklara Otoimmmun hastaliklar denir (1).

Monositler mononiiklear yapida, kanin en biiyiik hiicresidir. 15-20 pm
(mikrometre) biytikligiindedir. Lenfositler gibi stoplazmasinda graniiler yoktur (2).
Lokositlerin %2-8’ini olustururlar. Kemik iliginde iiretilir ve kana gecerek makrofajlara
doniistir. Giiglii  fagositoz yetenegi ile kendisinden biiyilk mikroorganizmalar

sindirebilirler (1).



Trombositler, hemostazda gorevli ve niikleusu bulunmayan en kiigiik capli (2-4 p)
hiicrelerdir. Kanin pihtilasmasini mekanizmasin1 uyararak damardaki yirtiklara tikag

olustururlar (1). Boyali yayma preperatlarinda mor renkli kiimeler seklinde bulunurlar.

1. ERITROSITLERIN GELiSMESI

Eritropoez, dolasimdaki eritrositlerin sayr ve fonksiyonu, pulmoner, renal,
kardiyovaskuler etkiler ve dokulardan salinan aktif maddelerin kemik iligine etkisi ile
hassas bir sekilde ayarlanir. Kemik iliginde bulunan pek ¢ok pliiripotent hemopoetik stem
hiicreden (¢ok yonlii potansiyele sahip hemopoetik kok hiicre), her tip kan hiicresi
gelisebilir. Bu hiicreler kisinin yagami boyunca kan hiicresi iiretirler, fakat sayilar yasla
azalir. Kok hiicreler tek yonlii, dinipotent stem hiicreye doniiserek eritrosit ya da 1okosit
gibi belirli tip hiicrelerin gelismesine neden olurlar. Bu hiicrelere ¢ogu kez yonlendirilmis
hiicre adi verilir. Bununla beraber bu iinipotent hiicreler morfolojik gortiniimleri
bakimindan ayirt edilemezler. Gergekte, pliiripotent hiicreler gibi genis lenfositlere
benzeyen bir goriintimleri vardir (5).

Normal erigkin kemik iliginde hemopoetik hiicrelerin 3/4’{inli miyeloid dizi (beyaz
dizi), 1/4’ini de eritroid dizi (kirmiz1 dizi) hiicreleri olusturur. Kirmizi dizinin en geng
hiicresi proeritroblast’tir. Uzun siireli uyari ile stem hiicrelerden ¢ok sayida bu hiicreler
olusur. Proeritroblastlar bir kere olustuktan sonra, bircok kez bdliinerek 8-16 tane olgun
eritrosit meydana getirirler. Proeritroblastlardan olusan ilk kusak, bazik boyalarla
boyandigi icin bazofil eritroblast adin1 alir; bu evredeki hiicrede ¢ok az hemoglobin sentezi
olur. Bundan sonraki evre olan polikromatofil eritroblastlar, yeteri kadar kirmizi
hemoglobin olustugu icin polikromatofilik goriiniimliidiir. Daha sonraki boliinmelerde
biiylik miktarda hemoglobin sentezinden dolay1 kirmiziya boyanan hiicrelere ortokromatik
eritroblast denir (5).

Sonunda bu hiicrelerin sitoplazmasi % 34 oraninda hemoglobinle dolduktan sonra
niikleuslar1 ¢ok kiiclik bir hacme yogunlasir ve hiicreden atilir. Ayn1 zamanda endoplazmik
retikulum reabsorbe olur. Bu evredeki hiicrelere, golgi organi kalintisi, mitokondri ve pek
az Oteki endoplazmik organalleri igeren az miktarda bazofilik materyel tasidigi icin
retikiilosit adi1 verilir. Retikiilosit doneminde hiicreler (membran porlarindan sikisarak)

diyapedez ile kan kapillerlerine gecerler (5).



Retikiilositlerde kalmis olan bazofilik materyel normal olarak bir iki giin i¢inde
kaybolur, boylece olgun eritrositler meydana gelir. Retikiilositlerin omiirleri ¢ok kisa
oldugundan kanin biitiin eritrositleri i¢indeki konsantrasyonlar1 % 1’den daha azdir (5).

Olgun eritrosit 8 um capinda, g¢ekirdeksiz, diskoid sekilli ve mikro dolagimda
basariyla bir taraftan diger tarafa gecebilmek i¢in oldukca esnek, katlanabilir yapidadir;
eritrositte membran biitiinligl hiicre i¢i ATP yapimiyla devam ettirilir. Ortalama eritrosit
yasam siiresi 100-120 giindiir (5).

a. Eritrosit Gelisiminde Eritropoetinin (EPO) Etkisi

Eritrosit yapiminin fizyolojik diizenleyicisi glikoprotein yapisinda bir hormon olan
EPO bobrekte peritubuler kapillerde Ortiicii hiicreler tarafindan salinir.
Normal insanlarda, tiim eritropoetinin % 90-95’1 bobrekte yapilir. Cok az miktarda EPO
hepatositler tarafindan yapilir (6).

Dolagimda EPO 6-9 saatlik yar1 mre sahiptir. EPO ilik eritroid prekiirsorleri
diizeyindeki spesifik reseptorlere baglanarak aktivite gosterir (6). Eritropoetinin kemik
iliginde hemopoetik kok hiicrelerden proeritroblastlarin  iiretimini  stimule ettigi
belirlenmigtir. Hizl1 hiicre iiretimi, kisi diisiik oksijen satiirasyonunda kaldig: siirece ya da
yeteri kadar eritrosit yapilip, dokulara yeterli miktarda oksijen taginincaya kadar devam
eder; bu degere ulasildiginda eritropoetin yapim hizi, gerekli sayida fakat fazla olmamak
lizere, eritrosit liretimini siirdiirecek diizeye iner (5).

Eritropoetinin tiimiiyle kaybolmasi halinde kemik iliginde ¢ok az sayida eritrosit
yapilir. Diger bir ekstrem durum da, asir1 miktarda eritropoetin yapildigi zaman ortaya
¢ikar. Bu kosularda eritrosit liretimi normalin on kat1 ya da daha fazla artabilir (5).

Bir sahsin her iki bobregi de alinirsa ya da diyabetes mellitus gibi hastalikla
haraplanirsa, sahis siirekli anemik duruma diiser. Ciinkii ancak % 5-10 kadar eritropoetin
bobrekten bagka dokuda (baslica karaciger ve belki makrofajlarda) yapilir. Fakat bu, viicut
gereksiniminin ancak iigte biri ya da yaris1 kadar eritrosit yapimini gergeklestirmeye yeter
(5).

b. Eritrositlerin Yapim i¢in Gerekli Vitaminler

Olgunlasma Faktorii - Vitamin B, (siyanokobalamin): Bi, vitamini biitiin viicut
hiicreleri i¢in esasli bir besin maddesidir. Bu vitaminin eksikliginde dokularin biiyiimesi
genel olarak agir bir sekilde deprese olur. Bu durum Bj; vitamininin DNA sentezi i¢in
gerekli olmasindan kaynaklanir. Bu vitaminin eksikligi niikleusun olgunlagmasini

duraklatarak boliinmenin geri kalmasina yol acar (5).



Bu vitaminin eksikliginde kemik iligindeki eritroblastik hiicreler hizli proliferasyon
gostermedikleri gibi, normalden daha biiyiik, megaloblastik hiicrelere doniisiirler. Bu
sekilde gelisen Makrosit ad1 verilen eritrositler ¢ap olarak genistir, ince ve diizensiz bir
membrana sahip olup, normal disk sekilleri yerine oval bigimde goriiliirler (5).

Anormal sekilli hiicrelerin nedeni sOyle agiklanmaktadir: DNA sentezindeki
yetersizlik hiicrelerin boliinme hizim1 yavaglatirken, RNA yapimini engellemez. Bdoylece,
normalden daha fazla RNA olusarak, 6teki biitlin sitoplazmik icerigin, hemoglobin dahil,
asirt miktarda gelismesine neden olur, bunlar da hiicreyi biiyiitiir (5).

Pernisiyoz  Anemi, Vitamin B, absorpsiyon bozuklugunun neden oldugu
olgunlasma kusurudur. Olgunlagsma kusurunun en genel nedeni, diyette B;, vitaminin
bulunmamasi degil, vitaminin gastrointestinal sistemden absorpsiyonunun yetersizligidir.
Temel nedeni, atrofik gastrik mukozanin normal mide salgilarin1 sekrete edememesidir.
Mide bezlerinin paryetal hiicreleri intrensek faktor denen bir glikoprotein salgilarlar. Bu
faktor besinlerle alinan Bj, vitamine baglanarak ince barsakta absorpsiyonunu saglar.
Intrensek faktdriin yoklugunda hem enzim etkisi hem de absorpsiyon yetersizligi ile
vitamin kaybi olur (5).

B, vitamini absorbe olduktan sonra biiyiik miktarda karacigerde depo edilir. By,
vitamini absorpsiyon bozuklugu 4-5 yil gibi uzun bir siire sonra olgunlasma kusuruna bagl
anemiye neden olur (5).

Folik Asit (Pteroilglutamik Asit): Folik asit de B, gibi, fakat farkli yoldan DNA
yapimmu i¢in gereklidir. Folik asit DNA sentezi i¢in gerekli niikleotidlerden biri olan

deoksitimidilat olusumunda deoksiurodilatin metilasyonunu hizlandirir (5).

2. HEMOGLOBIN ve ERITROSITLER

Eritrositlerin en 6nemli fonksiyonu akcigerlerden dokulara oksijen transportudur.
Bunu saglayan eritrositteki globuler yapida protein olan, 2 o ve 2 B zincirinden olusan
hemoglobindir. Ayrica karbondioksit ve su reaksiyonlarinda gorev alan karbonik anhidraz
enzimine sahiptirler.

Her hemoglobin molekiilii birbirinin ayn1 olan iki globin zincirini igerir. Globin
zincirleri degisik hemoglobinlerde farklidir ve bu farkliliklar alfa, beta, epsilon, gamma,
zeta olarak ifade edilir. Gestasyonun erken doneminde epsilon zinciri yapilir. Gower 1
hemoglobini, 2 zeta ve 2 epsilon zinciri igerir. Daha sonra Portland hemoglobini (zeta,

gamma,) ortaya cikar. 37. gebelik giiniinde embriyonun hemoglobin yapist Gower 1 (%
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42), Gower 2 (% 24), hemoglobin F (% 34)’den olusur. 30 mm’lik bir embriyoda
hemoglobin F % 50, hemoglobin Portland % 20 oranindadir. Gestasyonun ii¢iincii ayindan
doguma kadar hemoglobin F (alfa, gamma,) hakim hemoglobindir. 6 aylik fetusta total
hemoglobinin % 90-95’1 hemoglobin F’dir. Bundan sonra bu oran giderek azalarak
dogumda ortalama % 70’e iner. Dogumu izleyen ilk birka¢ giin iginde hemoglobin ve
eritrosit yapim hiz1 siiratle diiser. Dogumda % 55-85 oranlarinda olan hemoglobin F
dogumdan sonra hizla diismeye baslar (4).

Yapim hizinin diigiik ve eritrositlerin yagam siiresinin nispeten kisa olusu sonucu,
yaklasik 2. ayda hemoglobin degerleri en diisiik diizeye ulasir (ortalama 11 g/dl). Bundan
sonra yapim hizi artarak ti¢lincii ayda en yiiksek degerlere yiikselir (4).

Prematiire doganlarda eritrosit yasam suresi 35-50 giin civarindadir ve eritrosit
kitlesinin her giin % 1,5’1 yikilir. Morfolojik olarak erigkinde eritrositlerin % 70’1
bikonkav, % 27’si konkav ve vakuolsiizdiir. Yenidogan eritrositleri morfolojik olarak da
erigskinden farklilik gdsterir. Membranda siilfidril, tokoferol diizeyleri azalmistir ve bu
nedenle yenidogan eritrositleri kolay hemoliz olur (4).

Hyalin membran hastaligi ve dogum sonrasit olusan asfiksi kan voliimiiniin
azalmasina, travay siiresinde asfiksi ise kan voliimiiniin artmasina yol agar. Dogumdan 2-6
saat sonra yenidogan kan voliimii ortalama 85 ml/kg’dir. Prematiirelerde bu degerler daha
yuksektir ve 89-105 ml/kg olarak bildirilmistir. Miadinda dogmus bir yenidoganda birinci
ayin sonunda kan voliimii 73 - 77 ml/kg’dir (4).

Hemoglobinin Oksijenle Birlesmesi: Hemoglobinin viicuttaki temel fonksiyonu,
akcigerlerde oksijenle birlesme yetenegi ve oksijen gaz basimcinin akcigerlerden ¢ok daha
diisiik oldugu doku kapillerlerinde oksijeni hemen birakmasina baglidir. Dahasi, oksijen,
iyonik duruma gelmez, dokulara molekiiler oksijen olarak tasinip, gevsek ve ¢oziilmeye
hazir bir sekilde ve iyonik olmaktan ¢ok erimis oksijen molekiilii halinde doku sivilarina

birakilir (5).

3. TAM KAN SAYIMI

TKS bireydeki hemoglobin, l6kosit ve trombosit profilinin degerlendirmesinde
kullanilir. Hemoglobin, hematokrit ve eritrosit indeksleri, ortalama eritrosit volimii,
eritrosit dagilim genisligi, ortalama eritrosit hemoglobin miktari, eritrosit voliimii bagina
ortalama hemoglobin konsantrasyonu, trombosit sayisi, trombosit dagilim genisligi ve

ortalama trombosit hacmi olarak verilir. Yas, cins, gebelik, sigara i¢imi ve rakim gibi bir
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takim fizyolojik faktdrler normal TKS degerlerini etkilerler. Yiiksek rakimda yasayanlarda

veya agir sigara tiryakilerinde yiiksek-normal hemoglobin degerleri alinabilir (6).

a.Eritrosit Indeksleri

TKS giiniimiizde ¢ogunlukla otomatik hiicre sayim cihazlariyla yapilmaktadir. Bu
cihazlarin verdigi eritrosit indeksleri anemi tanisinda ilk basamagi olusturur.

RBC (Eritrosit Sayimi): Ortalama erkeklerde 5,4+0,9 milyon/mm3, kadinlarda
4,8+0,6 milyon/ mm3’ tiir. Otomatik sayim makinelerinde en az 10.000 eritrosit sayilarak
manuel sayima oranla daha giivenilir sonuglara ulasilir. Sayimlarin yani sira verilen
histogramlar da yararli olabilir. Ornegin RBC normal dagiliminin sol tarafinda goriilen bir
tepecik skizositlerin varligina isaret olabilir. Tersine RBC histograminin saginda kuyruk
tarafinda bir kilmelenme soguk agliitinine bagl eritrosit agliitinasyonunu diistindiiriir. RBC
histograminin tiimilyle sola kaymasi mikrositoza, saga kaymasi da makrositoza isarettir.
Bimodal RBC histogrami farkli morfolojili 2 eritrosit popiilasyonuna, kan transfiizyonu
sonrasina veya mikrositer ya da makrositer anemide tedaviye yanitin basladigina ya da
miyelodisplaziye erken bir isaret olabilir (7).

HGB (Hemoglobin): Erkeklerde 16+2 g/dL, kadinlarda 14+£2 g/dL’ dir.
Hemoglobin konsantrasyonu, normalin yiizdesi yerine (14,6 g/dL % 100 olarak kabul
edilir) gram cinsinden belirtilmelidir. Siyanmethemoglobin yontemi ile fotometrik olarak
okunur. Kanda HGB miktar1 ¢ogunlukla g/dl olarak verilir. Normal degerler ¢ocuklarda
yasa gore farklilik gostermektedir (7).

Hct (Hematokrit): Erkeklerde %4745, kadinlarda %42+5 dir. Kan sayimm
cihazlarinda hematokrit oOl¢lilmemekte, MCV ve eritrosit sayimindan faydalanarak
hesaplanmaktadir. Degerler % olarak verilir. Mikrohematokrit santrifiij yontemi ile dlciilen
hematokrit, kan sayimi cihaziyla bulunanlardan biraz daha digiiktiir. Cilinkii santrifiije
edilen eritrosit siitunu ne denli hizli ¢evrilse de bir miktar plazma igermektedir. Buna
ragmen mikrohematokrit santrifiij yontemi, manuel yontemler i¢inde en giivenilir olanidir
(7). Kapiller kani ile ¢alisilan mikrohematokrit yontemi hata pay1r en az olan mantiel
yontemdir.

MCV (Mean Corpuscular Volume, Ortalama Eritrosit Hacmi): Normalde 80-98
fL’dir (fL=10-15/L). Direk olarak empedans veya 151k sagilmasi yontemiyle 6l¢iilmektedir.
Eritrositlerin ortalama hacimleri femtalitre (fl) olarak gosterilir. Normal eritrositlerin

hacimleri 80-100 fI’dir. 80 fI altindaki eritrositler mikrositik, 100 fl {izerindeki degerlerde
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ise makrositik olarak kabul edilir. Anemilerin siniflamasinda en faydali olan parametredir.
Anemi ve MCV diisiikliiglinde hipokrom ve mikrositer anemiler akla gelir. Bunlardan da
en sik olarak demir eksikligi, talasemiler, kronik hastalik anemileri goriiliir. Anemi ve
MCV yiksekliginde megaloblastik anemiler ve miyelodisplastik sendromlar
diisiiniilmelidir (7).

MCH (Mean Corpuscular Hemoglobin, Ortalama Eritrosit Hemoglobini): HGB
miktar1 ile bu HGB’1 tagtyan eritrosit kiitlesi arasindaki orani belirtir. Bir diger deyisle 1 dl
eritrosite diisen HGB miktarin1 gram (g) cinsinden gosterir. Normal degeri 30-34
pikogramdir (pg) (7). Anemi smniflamasinda MCV ile paralellik gosterir. Mikrositik
anemilerde hacmi kiigiik olan eritrositlerin i¢erdigi hemoglobin az oldugundan MCH de
dustiktiir (7).

MCHC (Mean Corpuscular Hemoglobin Concentration: Ortalama Eritrosit
Hemoglobin Konsantrasyonu): Eritrosit igindeki hemoglobinin yiizde olarak ifadesidir.
Normal degeri % 30-36 arasindadir. Herediter sferositozda MCHC yiikselir. Ayrica kan
sayimi aletinin saglikl calisip ¢alismadigini kontrol etmeye yarayan bir parametredir (7).

RDW (Red Cell Distribution Width, Eritrositlerin Biiyiikliiklerine Gére Dagilim
Genisligi): MCV’deki standart sapmayr ya da degiskenlik katsayisini (coefficient of
variation) gosterir. Bir diger deyisle eritrositlerdeki hacim degisikliklerinin (anizositoz)
kantitatif 6l¢limiidiir. Normalde 11-16 arasindadir. Eritrosit histogramlarindan elde edilen
istatiksel bir degerdir. Eritrosit biiylikliigiiniin dagilimmi incelemek i¢in "Red cell
distribution width-coefficient variation" (RDW-CV) ve "Red cell distribution width—
standard deviation" (RDW-SD) olmak iizere iki istatistiksel yontem kullanilir. RDW-CV
bir standart deviasyondaki (eritrositlerin % 68.26’sinin) histogram genisliginin MCV’ye
boliiniip, 100 ile ¢arpimiyla hesaplanir. RDW-SD ise eritrositlerin % 20’sinin bulundugu
bolgedeki genisligi gostermektedir. RDW-CV’nin normal degeri % 14, RDW-SD’nin
degeri ise 45 fI’dir. RDW-SD demir eksikligi anemisinin erken donemi ile talasemi
tagtyicilarini ayirt etmede kullanilir. Talasemi tasiyicilarinda eritrositler mikrositiktir, yani
anizositoz demir eksikligindeki kadar belirgin degildir (RDW normaldir). RDW-SD ¢ok
kiiciik mikrositik veya makrositik bir eritrosit popiilasyonunun varligin1 gosterebilecek
duyarliktadir. RDW’nin % 17°den fazla olusuna mikrositoz eslik ederse demir eksikligi
diistinmelidir. Anemi belirmeden 6nce en erken belirtinin RDW yiiksekligi oldugu

belirtilmektedir (7).
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Retikiilosit Sayist (Ret): Bir anlamda ilikte eritrosit yapiminin gostergesidir.
Normalde retikiilosit sayist %0,5-2,0 arasindadir. Sonuglar hastanin hematokrit degerine
gore diizeltilmelidir.

Diizeltilmis % retikiilosit = % retikiilosit x Hastanin hematokriti (%) / 45 (%)

Retikiilosit sitoplazmasinda RNA kalintilar1 bulunmaktadir. Krezil mavisi ile vital
boyama yapilarak RNA artiklar1 mikroskopta belirlenebilir. Mikroskopta 1.000 eritrosit
sayarak retikiilositleri belirleriz; oysa elektronik sayicilarda en az 30.000 hiicre
sayilmaktadir. Fakat hematokrit diigiik hastalarda saglikli degere ulasmak icin diizeltilmis
retikiilosit sayisin1 vermek daha dogrudur (7).

Anemilerin baslangi¢ smiflandirilmasinda dogru retikiilosit sayimi anahtar roli

oynar (6).

b.Nefropati ve Anemi

Diyabet son donem bdbrek hastaligi (SDBH)’nin en sik sebebidir ve dolayisiyla
renal kokenli aneminin en sik sebebidir. Ayrica diger sebeplere bagli bobrek hasari olan
hastalara kiyasla diyabetlilerde anemi daha siktir ve daha erken gelismektedir (8).

Anemi diyabetin kronik bobrek hastaliginin erken sathalarinda baslayabilen
diyabetik nefropatinin 6nemli ve sik bir bilesenidir ve ayn1 bobrek fonksiyonu seviyelerine
gore karsilastirilan non-diyabetik bobrek hastalarina kiyasla diyabetli hastalarda daha ciddi
seyretmektedir (8).

Renal interstisyum hasari, sistemik inflamasyon, eritropoetin saliniminin
inhibisyonu uygun eritropoetin saliniminda azalma ve bobregin sempatik efferent
denervasyonuna yol acan ciddi sempatik otonom ndropati gibi diyabetli hastalarda
aneminin erken baslangicinin pek ¢ok faktorii oldugu 6ne siiriilmiistiir. Ayrica bir bébrek
hasar1 olusmadan 6nce normokrom, normositer bir aneminin olusabildigi gosterilmistir (9).

Bobrek yetmezliginde aneminin erken tedavisinin bdbrek fonksiyonlariin
azalmasini yavaglattig1 gosterilmistir. Aneminin ayrica sag kalim {izerinde de negatif bir
etkisi vardir ve bobrek hastalifiyla birlikte kardiyovaskiiler sistem hastaligi acisindan
onemli bir risk faktorii oldugu kabul edilmektedir (9).

Anemi, sol ventrikiil hipertrofisi, ilerleyici ya da rekiirren kalp yetmezligi ve
kardiak sebepli hastaneye yatislar ve 6lim sikligini arttirir (10-14). Diyabetli hastalarda

sonradan anemi ve nihayetinde SDBH gelistiginden tek tek anemili diyabetik hasta ile
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bobrek yetmezligi olan diyabetik hastalara kiyasla kardiyovaskiiler sistem hastaligi gelisme
riski beraber olarak daha ytiksek olmaktadir (15, 18).

Diyabetli hastalarda anemi gelismisse ayrica diyabetik nefropati ve makiiler 6dem
de goriliir ki sonugcta hizla gérme kayb1 olusur. HGB < 12 gr /dl olan hastalarda diyabetik
nefropati riski > 12 gr/dl olanlara kiyasla 2 kat1 yliksek bulunmustur. Dahas1 nefropatisi
olan ve HGB seviyeleri diisiik olan hastalarda hafif yerine agir retinopati 5 kez fazla
goriilmektedir. Bu ise aneminin retinopati gelismesi ve ilerlemesinde aneminin 6nemli bir
rolii oldugunu diistindiirmektedir (16,17).

Diyabetik nefropatili hastalarda anemi derindir ve erken gelismektedir. Son yapilan
caligmalarda diyabette aneminin bir risk faktorii oldugu, zira renal replasman gerektirdigi,
ayrica diisik HGB seviyesinin glomeriiler filtrasyon hizinda daha hizli bir diisiise neden
oldugu goriilmiistiir (9).

Bir diger konu ise diyabetik eritositin oksijen afinitesidir. Inorganik fosfor
konsantrasyonu diismesi ile birlikte eritrosit iceriginde 2,3 difosfogliserat azalir. Bu durum
oksijen afinitesinin azalmasina neden olur. Ayrica eritrosit membraninin viskozitesi artmis
kan sekeri nedeniyle yliksektir, metabolik anormallikler bu hiicre tipinde goriilmektedir.
Eritrositler organik ve inorganik maddelerin transferi yavaslamakta ve bdylece hipoksiye
daha hassas hale gelmektedirler. Artmis membranin frajitilesinden dolay1 bu eritrositler

iskemi ve damar hasari olan bolgedeki tikanikligi artiracaktir (19).

¢. Aneminin Yara Iyilesmesine Etkisi

Iskemik yaranin geg iyilestigi ve cabuk infekte oldugu bilinmektedir (20,21).
Iyilesmenin tam olusmas1 igin kan hemoglobin degerinin 10 mg/dL ya da daha iistiinde
olmasi1 gerekir (22,23). Yara iyilesmesindeki major etkenler, dokudaki oksijen basinci ve
dokulardaki kollajen depolaridir (24,25). Yara iyilesmesi geciken hiperiirisemik grup ve
sigara igenlerde kollajen yapiminin eksik oldugu gosterilmistir (27,28). Kollajenin yapimi
da oksijenin basincina baglhidir. (24,25,26,21).

Kollajen zincirleri 4 ¢esit enzim tarafindan modifiye edilir. Prolin ve lizin
zincirlerine oksijen atomunu uygun pozisyonda yerlestirirler. Bunlar Prolil 4-Hidroksilaz,
Prolil 3-Hidroksilaz, Lizil Hidroksilaz ve Lizil Oksidaz’dir. Prolil’in hidroksilazi, Prolil 4-
Hidroksilaz tarafindan gergeklesmektedir (29,30). Bu enzim, Endoplazmik Retikulum
icerisinde prokollajen zincirlerinin olusmasini saglar. Molekiiler oksijene, Fe +2 ve

askorbik asite ihtiya¢ duyar. Dokudaki oksijen basinci diistiigiinde kollajen pro alfa
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zincirlerinin hidroksilasyonu aksar ve stabil 3’11 heliks yapisi olusmaz. Normal bir kollajen
olusmadigindan, fonksiyonsuz protein olusur (29).

Yara iyilesmesi, yara bolgesinde kollajen sentezi, depolanmasi ve olusan
bag dokudaki capraz bag olusumu karmasik islemlerdir. Bir¢ok adim oksijen basincindan
ve perflizyondan etkilenmektedir. Lizil Hidroksilaz ve Lizil Oksidaz enzimlerinin ise
calismasi i¢in gereken P02 araligr 0-250 mmHg arasindadir. Bu nedenle hipoksinin bu

enzimlerin fonksiyonuna etkisi bilinmemektedir (30).

4. TROMBOSITLER

Trombositler, kemik iliginde megakaryosit olarak adlandirilan biiyiik hiicrelerden
meydana gelen kiiclik, c¢ekirdeksiz hiicre bilesenleridir. Megakaryositler olgunluga
ulastiginda sitoplazma tomurcuklanmasi ile bilyiik sayilarda trombosit iiretirler. Dolagimda
trombosit sayist 150.000-400.000/mm?* arasinda bulunur. Trombositlerin 1/3’1i dalakta,
2/3’0 kan dolasiminda bulunur ve ortalama yasam siireleri 7-10 giindiir. Ortalama
trombosit hacmi (MPV) ise 8,9 = 1,5 um?® degerindedir. Ancak trombositler yaslandik¢a
par¢alanmaya ya da graniil iceriklerini ve membran proteinlerini kaybetmeye bagl olarak
kiictiliirler; trombolitik durumlarda ise megakaryositler biiyiik trombositler tiretirler (31-
395).

Trombosit {liretimini kontrol eden major hormon trombopoetin (TPO)’dir. TPO
seviyesi trombosit sayist ve megakaryosit kitlesi ile ters orantilidir. Azalmis
megakaryopoez ile iligkili trombositopenik durumlarda TPO en yiiksek seviye ulasirken,
artmig trombosit tiretimi durumlarinda degisken olabilir (34).

Trombositler primer hemostazda 6nemli bir rol alirlar. Damar endoteli
zedelendiginde multimerik plazma proteini olan von Willebrand faktér (vVWF) aciga c¢ikan
subendotelyal kollajene tutunur ve trombosit reseptorii olan glikoprotein Ib (GPIb) araciligi
ile trombositlere baglanir (adhezyon). Bu baglanma trombositleri aktive eder ve trombosit
graniil iceriklerinin salimimina, tromboksan A2 {retimine, trombosit GPIIb/IIla
reseptoriiniin aktivasyonuna neden olur. Trombositler aktivasyonun ardindan adenozin
difosfat (ADP), adenozin trifosfat (ATP), Ca (kalsiyum), seratonin ve koagiilasyon
faktorleri gibi agonistleri ortama salarlar. Dolasimda bulunan fibrinojen, aktive trombosit
tizerindeki GPIIb/Illa reseptdr kompleksine baglanarak trombositleri birbirine baglar
(agregasyon). Boylece trombosit tikact olusur. Aktivasyon sirasinda ortama salinan

seratonin ve histamin lokal vazokonstriksiyonu artirarak kanamanin kontrol altina
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alinmasina yardimci olur. Olusan trombosit tikaci sekonder, hemostazdaki fibrin olusumu
i¢in bir ¢at1 gorevi goriir (31-35).

Trombositlerde fonksiyon bozuklugu veya trombosit sayisinda diisme kanamayla
sonuclanabilir (32). Bu kanamalar klinikte genellikle mukokutanéz kanamalar seklinde
ortaya ¢ikar ve primer hemostaz hastaliklari i¢in ayirt edici bir 6zelliktir. Petesi, purpura,
ekimoz, epistaksis, menoraji, gastrointestinal hemoraji, hematiiri ve yaralanma veya
cerrahi islemlerden dolay1 asir1 kanama trombosit hastaliklari ve von Willebrand hastalig:
bulgularidir. Hemofili A veya B gibi sekonder hemostaz hastaliklarinda tipik olan
hemartroz ve derin kas i¢i kanamalar trombosit hastaliklar1 ve von Willebrand hastaliginda
goriilmez (33).

Trombositopeni mukokutandz kanamasi olan bir hastada veya tesadiifen
laboratuvar ¢aligmalar: sirasinda saptanabilir.

Trombosit sayisi, trombositlerin enjektor veya kan tiiplinde agregasyonu, trombosit
soguk agliitininleri veya trombositlerin beyaz kan hiicrelerine adhezyonundan (trombosit
satellizmi) dolay1 yanlis olarak diisiik olabilir (36). Periferik kan yaymas1 degerlendirilmesi
agliitine olmus trombosit kiimelerini veya trombosit satellitlerini gosterir. Diger bir neden
psodotrombositopenidir. Psddotrombositopeni, hastanin serumunda bulunabilen etilen
diamino tetra asetik asit (EDTA) bagimli antikorlarla ikincil in vitro trombosit
agliitinasyonu sonucu olabilir. Insidansi, eriskin hastalarda %0,9-2 arasinda iken
cocuklarda daha diisiiktiir. Farkli antikoagiilan (6rnegin sitrat gibi) kullanilarak yapilan
trombosit sayimi taniy1 dogrular (31,33,37).

Trombositopeniye yol agan ii¢ temel mekanizma tanimlanmaistir:
1- Trombositlerin yapiminda azalma,

2- Trombositlerin yikiminda artma,

3- Trombositlerin anormal dagilimi (dalakta gollenme) (38).

Trombosit yapiminda azalma konjenital veya sonradan kazanilmis nedenlere bagl
olabilir. Azalmis yapim kaynakli trombositopeninin en sik nedeni; immiinosiipresif ve
kemoterdpotik ajanlar gibi ilaglar veya radyasyon tedavisine ikincil olarak kemik iliginin
baskilanmasidir. Losemi, noroblastom, myelofibrozis, osteopetrosis ve depo hastaliklari
gibi kemik iligini infiltre eden siiregler de trombositopeniye yol agabilir ve siklikla kirmizi
ve beyaz kan hiicre anormallikleri ile birlikte olur. Konjenital nedenler seyrek goriiliir ve
viral infeksiyona ikincil, idiopatik etiyoloji veya genetik gegisli bir hastaligin parcast

olabilir (33).
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Ortalama Trombosit Hacmi (MPV,; OTH): Trombosit biiylikliiglinii gosterir. Normal
degerleri 7,8-13fL dir. Yapilan ¢alismalarla OTH’deki ylikselme trombosit biiyiikliigiinde
artis ile Dbirlikte oldugu, biiylik trombositlerin ise normal trombositler ile
karsilagtirildiginda enzimatik ve metabolik olarak daha aktif durumda olduklar
gosterilmistir (39,40). Ayrica hacmi artmis trombositler; daha yogun graniil icerip, kollajen
ile daha cabuk aktive olan, fazla tromboksan B2 iireten, daha fazla seratonin ve beta-
tromboglobin salgilayan ve daha fazla GP Ib ve GPIIb-GPIIla reseptorii eksprese etme
kapasitesine sahiptirler. Bu nedenle trombositlerin hem subendoteliyal dokuya hem de biri
birilerine baglanma kapasitesi artmistir (41,42).

AMI’den (akut miyokard enfarktiisii) hemen sonra OTH yiikseldigi ve bu
yuksekligin, oliim ve rekiirren vaskiiler olaylarin bagimsiz bir prediktorii oldugu
gosterilmistir (43,44). Ateroskleroz i¢in bir risk faktorii olarak ortaya ¢ikan OTH, diyabet
hastalarinda glisemik kontrol ile iliskilendirilmistir (44). Martin ve arkadaslari AMI
geciren ve yiiksek OTH sahip olan hastalarin iki yillik izlemlerinde, OTH yliksek olan
grupta reinfarktiis ve 6liim gibi kotii klinik sonuglar ile birliktelik oldugunu gosterdiler
(43). Kilicli - Camur ve arkadaslar1 kararli angina pektoris, kararsiz angina pektoris, AMI
ve normal kisileri aldiklar1 bir calismada; AMI ve kararsiz angina pektoris olan grupta
OTH degerlerini daha yiiksek bulmuslardi (45).

Akut vaskiiler olaylar disinda, Yang ve arkadaslar1 kararli ve kararsiz angina
pektorisi olan hastalarin elektif sartlarda PTA yaptiklari ve bu hastalarin OTH ile 6 aylik
donem i¢inde restenoz arasindaki iliskiyi degerlendirdikleri ¢calismalarinda, restenoz olan
grupta OTH, olmayanlara gore daha yiiksek oldugunu gérmiislerdir (46).

Yine diyabetik hastalarda OTH normal kisilerden yiiksektir ve o6zellikle tip 11
diyabetiklerde siirekli bir trombosit stimiilasyonu oldugu gosterilmistir. Diyabetiklerdeki
kronik stimiilasyonun nasil gerceklestigi agiklanamamuistir (47).

Vaskiiler yapilarin patofizyolojisinde biiyiik rol oynadigi preeklamptik gebelerde
OTH yiiksek bulunmustur (48). Ayrica OTH’ nin yasla birlikte degisim gosterdigi; yeni
doganlarda diisiik olup yas ilerledik¢e trombosit hacminde bir artis oldugu gézlenmektedir

(49). Tablo 1°de trombosit hacmini arttiran ve azaltan durumlar 6zetlenmektedir.
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OTH Artiran Durumlar OTH Azaltan Durumlar

Akut Koroner Sendromlar Romatizmal Kalp Hastalig
Akut iskemik olaylar (Inme, Gegici Akut Poststreptokoksik Glomerulonefrit
Iskemik Atak) Kronik Bébrek Yetersizligi
Kadinlar (Preeklampsi, Hormon Nefrotik Sendrom
Replasman Tedavisi)

Aterosklerotik hastaliklar (Koroner

Arter Hastalig1, Renal Arter Stenozu)

Diyabet

Hipertansiyon

Obesite

Hiperkolesterolemi

Infeksiyon (Dissemine Intravaskiiler

Koagiilasyon, Sepsis)

Inflamatuvar Barsak Hastaliklar1

Hematolojik Hastaliklar (Demir

Eksikligi Anemisi, Idiyopatik

Trombositopenik Purpura,

Trombositopeni, Aplastik Anemi)

Tablo 1. Ortalama trombosit hacmini arttiran ve azaltan durumlar (50).

Trombosit Dagilim Genigligi (PDW): Normalde trombositler megakaryositlerden
serbestlestigi zaman heterojendir, hepsi yeni olduklart i¢in biiyiik ve yogun degildirler,
ayni zamanda kiiclik ve daha az yogun olabilirler (51). Ancak trombosit yapimini stimiile
eden bir neden varsa ortalama trombosit hacmi sadece artmakla kalmaz, ayni zamanda

trombosit dagilim genisligi (PDW ) de artar (52,53). Normal degerleri %9-22 arasindadir.
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B. HIPERBARIK OKSIJEN TEDAVISi

1. TANIM

Medikal bir tedavi yontemi olan Hiperbarik Oksijen (HBO) tedavisi kapali bir sistem
icinde, viicudunun tamami basing altinda olan bir hastanin, 1 atmosfer absoluttan (I ATA
= 1 Bar = 760 mmHg) daha fazla bir basincta aralikli %100 oksijen solunmasi esasina
dayanan bir tedavidir (54). Bolgesel ya da 1 ATA’da yani normobarik ortamda %100
oksijen uygulamas1 HBO tedavisi olarak kabul edilmez.

Tedavide kullanilan basing odasi, bir seansta bir hasta tedavi edebiliyorsa tek kisilik
basing odas1 (Sekil 1), birden fazla hasta tedavi edebiliyorsa ¢ok kisilik basing odas1 olarak
adlandirilir (Sekil 2). Tek kisilik basing odasinda ¢alisma prensibi olarak oksijen, kabinin
dogrudan bu gaz ile basing altina alinmasi ile ya da kabinin hava ile basing altina alinip
maskeden oksijen verilmesi ile tedavi uygulanir. Cok kisilik basing odasinda ise, kabin
hava ile basing altina alinip oksijen istemli valfli maske, endotrakeal tiip ya da &zel
bagliktan verilir. Tedavi siire, siklig1 ve basinglari hastaliga ve hastaya gore farklilik

gosterir (55).

Sekil 1. Tek kisilik basing odasi




Sekil 2. Cok kisilik basing odasi

2. TARIHCE

Hiperbarik oksijen tedavisinin temelinin, 1662 yilinda Henshaw tarafindan yapilmis
i¢ basinci ayarlanabilen silindir sekilli “Domicilium”a dayandigi ileri stiriilmektedir.
Kapal1 bir odaya koriikle yiiksek basingli hava verilmesi esasina dayanan bu sistemde hava
tedavisi uygulanmaktaydi. 1775°te Priestly tarafindan oksijen ve etkileri tanimlanmistir
(56). Bu yillarda Junod ve Pravas basing odalar1 yapip ¢esitli tanilarda hastalar1 tedaviye
almis ve iyi sonuglar elde ettiklerini bildirmislerdir (57,58).

1840’larin baslarinda ise Triger basingli hava tiinellerinde (kezonlarda) bu
teknolojiyi kullanmuistir. Triger uzun siire bu tiinellerde calisanlarda bazi sikayetler
basladigin1 goézlemlemis eklem agrilar1 ve merkezi sinir sistemi (MSS) bulgularini
bildirmistir. Daha sonra bu bulgular dekompresyon hastaligi olarak tanimlanmistir (59).

1850’lerde “basingli hava banyolar1” olarak adlandirilan bu sistemler tiim Avrupa’da
yayginlagmustir. 1879’da Fontaine bunlardan hareketli hiperbarik sartlarda calisabilen
ameliyathane gelistirmistir (60).
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1878 yilinda yaywnladigi “La Pression Barométrique” adli kitabinda Paul Bert,
oksijenin MSS toksik etkilerini ilk kez tanimlamistir. Ayrica dekompresyon fizyolojisine
de bir¢ok katkida bulunmustur. Kezon havasindaki dekompresyon patolojilerinin sebebinin
nitrojen oldugunu belirtmistir. Bununla birlikte dalis sonrasinda basing diistiriiliirken
gecirilen siirenin uzatilmasiyla nitrojenin atiliminin artacagii ve bu MSS belirtilerinin
azalacagim ifade etmistir. Bu donemlerde kezon caligmalar1 sirasinda basingli sistemler
kullanimi artmis, koprii, yeralti/sualti tlineli insaatlari miimkiin olmustur. Ancak bu
ingaatlar yanlis dekompresyon nedeniyle sayisiz is¢inin hayatina mal olmustur. Bu
kazalardan da edinilen tecriibeyle ilk defa dekompresyon patolojilerini rekompresyonla
gecirmek diisliniilmiis ve “dekompresyon bolmesi” kullanilmistir (61). Tipta ilk kez Behnke
ve Shaw tarafindan 1937°de dekompresyon hastaliginin tedavisinde HBO tedavisi
kullanilmustir (62).

20. ylizyll baslarinda donanmanin basingli ortamlar1 sik kullanmasindan dolay1
hiperbarik arastirmalar1 katkisi biiyiik olmustur. Bunlarin en Onemlisi Haldane’nin
arastirmalaridir. Bugiinkii dekompresyon tablolarinin temelini olustururken Bert’in yavas
dekompresyon c¢aligmasini ilerletmis ve kademeli dekompresyonu gelistirmistir. (63).

Bu donem sonrasi yen bir onem olan basingli ortamda oksijenin kullanimi
gelismistir. Brezilya’da 1930’lu yillarda ¢alismalar yapan De Almeida bu arastiricilara
onciiliik etmistir. Ozellikle, radyoterapi ve gazli gangren ile hiperbarik oksijen iliskisi
lizerine ¢alismalar1 bulunmaktadir (64).

1950’den sonra modern HBO tedavisi ¢alismalar1 yapilmistir. Churcill-Davidson,
Boerema ve Brummelkamp donemin Onemli arastirmacilart olmuslardir. Churcill-
Davidson HBO ile kanserli hastalarda radyoterapinin etkisini arttirmak amaciyla kullanmigtir
(65).

Boerema da oksijenin basingli ortamda artmis ¢oziintirliigiinden faydalanip basarili
kalp ve dolasim sistemi g¢aligmalart yapmustir. Yazdigr “Life Without Blood” (kansiz
hayat) yaymi c¢ok taninmistir (66). Ayni yil Sharp ve Smith tarafindan ilk CO
(Karbonmonoksit) zehirlenmesi vakas1 HBO tedavisi ile tedavi edilmistir.

Brummelkamp ise HBO’nun gazli gangrende kullanimini inceleyerek bugiinkii anti-
mikrobiyal etkinin temelini geligtirmistir (67).

1960’lardan sonra c¢alismalar hiz kazanmus, ilk uluslararasi toplanti 1963’te
Amsterdam’da yapilmistir. Sonrasinda HBO tedavi merkezlerinin sayis1 artmustir.

Merkezlerin kimilerinde bilimsel temeli olmayan pek ¢ok hastalikta uygulanmistir. Bu da
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hiperbarik oksijen tedavisinin bilimsel gelisiminde gerilemeye, tedavi etkinliginde siipheye
yol agmistir. Bu sebeple 1970’lerin sonunda Undersea & Hyperbaric Medical Society
hiperbarik oksijen tedavisinin temel kural ve prensiplerini yayimlamistir.

Bilimsel temeli olan calismalar yapilmis, ortak kararlar alinmaya baslanmstir.
Uluslararasi toplantilar diizenlenerek bu bilgiler paylasiimis ve dergiler yayinlanmistir.
Tim bunlarin sonucunda, HBO tedavisinin endikasyonlar1 ve tip alanindaki yeri bilimsel
dayanaklarla belirlenmistir (68).

Avrupa’da da bir birlik kurulmustur. Avrupa Hiperbarik Tip Komitesi (ECHM)
1994°te ilk konsensus bildirisini yayimnlamistir.

HBO tedavisi, iilkemize de, diger bir¢ok iilkede oldugu gibi, ilk olarak donanmada
dekompresyon hastalig1 tedavisinde kullanilmasiyla girmistir. 1976’da Istanbul Tip
Fakiiltesi Tibbi Ekoloji ve Hidroklimatoloji Anabilim Dali ile Deniz Kuvvetleri
Komutanligi arasinda yapilan protokolle Istanbul Tip Fakiiltesi'nde Deniz ve Sualti
Hekimligi boliimiiniin ilk adimlart atilmistir. Anabilim Dali’nda ¢aligma ve arastirmalar
devam ederken, 1981 yilinda Saglik Bakanligi Uzmanlik Tiiziiglinde o zamana kadar
“’Deniz Tebabeti’” olarak anilan uzmanlik dalinin adi. “’Deniz ve Sualtt Hekimligi’’ olarak
degistirilmistir. 1983 yilinda istanbul Tip Fakiiltesi’nde diizenlenen Sualti Simpozyumu bu
konudaki ilk ulusal bilim toplantisidir. 1984 yilinda Istanbul Universitesi biinyesinde
Deniz ve Sualti Hekimligi Bolimii kurulmustur. 1989 yilindan itibaren Anabilim Dali
olarak hizmet vererek, iilkemizin hiperbarik tip konusundaki ilk klinigi Istanbul Tip
Fakiiltesinde acilmistir. Daha oOnceleri yalnizca sualti hekimligi dalinda caligmalar
yapilirken daha sonra hiperbarik tip c¢alismalar, HBO tedavisi endikasyonu mevcut
hastalarin kabulii ve hiperbarik oksijen uygulamalari da calisilmaya baslanmistir. 2002
yilinda kabul edilen Tipta Uzmanlik Tuziigi ile Sualt1 hekimligi ve Hiperbarik Tip olarak
ismi degistirilmistir. 1993 yilinda brangimizin uzmanlik dernegi kurulmustur. 1990’11
yillarda 6zel HBO merkezlerinin artmasi ile tedavi iyice yayginlagmis ve taninmugtir.

Istanbul Tip Fakiiltesi Sualti1 Hekimligi ve Hiperbarik Tip Anabilim Dali, Sualti
Hekimligi ve HBO tedavisi hastalarina ayrilmis iki ayr1 poliklinigi, 21 yatakl servisi, cok
kisilik ve iki adet tek kisilik basing odalari ile ideal bir yapilanmaya sahiptir. (62).

Ulkemizde Istanbul Tip Fakiiltesinde, Giilhane Askeri Tip Akademisi Tip
Fakiiltesinde ve Canakkale 18 Mart Universitesi Tip Fakiiltesinde, Kartal Dr. Liitfi Kirdar
Egitim ve Arastirma Hastanesinde, Trabzon ve Ankara Numune Hastanelerinde ve

Bodrum ve Gaziantep Dr. Ersin Arslan devlet hastanelerinde tam donanimli hiperbarik
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oksijen tedavi merkezleri mevcuttur. Ayrica Saglik Bakanligi tarafindan planlanan
Erzurum, Van ve Bursa olmak {izere ii¢ ilimizde de gerekli altyap1 kurularak HBO tedavisi

klinikleri kurulma asamasindadir.

3. FIZIKSEL TEMEL

Hiperbarik oksijen tedavisinin fiziksel temelini 6grenmek, etkilerinin anlagilabilmesi
icin 6nemlidir. Bu temelleri sicaklik, hacim ve basing ile iligkilerini gosteren gaz yasalari
olusturmaktadir.

a. Boyle Gaz Yasasi

Sicakligin sabit oldugu ortamda belli bir kiitledeki gazin hacmi ile basinci arasinda
ters orant1 vardir. Boyle Gaz Yasasi1 agsagidaki gibi ifade edilir.

P(basing) x V(hacim) = K (sabit) T(s1caklik) sabit
ya da
P1xV1I=P2xV2

olarak ifade edilebilir.

Bu yasa HBO tedavisinin yan etkilerinden olan barotravmalarin fizyopatolojisini
aciklar. Aym sekilde gaz embolisi ve dekompresyon hastaligi gibi hastaliklarin da tedavisi

bu yasa ile dogrudan iligkilidir (69).

b. Charles ve Gay- Lussac Yasalari

Charles yasasina gore basinci sabit tutulan bir gazin hacmi sicakligr ile dogru
orantilidir; yani gaz 1sitildik¢a hacmi artar. Gay-Lussac yasasinda ise sabit hacimli bir
gazin, basmci ile sicakligi dogru orantilidir. Yani basinci arttirilan gazin sicakligi artar.
Bunun HBO tedavisinde 6nemi basing odas1 dalis1 sirasinda goriiliir. Hizli bir kompresyon
sirasinda basing odasi rahatsiz edici sekilde sicak olabilir, yine ayni sekilde hizli bir
dekompresyon sicakligin azalmasna ve icerdeki nemin yogunlasarak sis olustrmasina
neden oalcaktir (70).

Anlatilan teoriler birlestirildiginde evrensel gaz teoremi su sekilde ifade dilmektedir:

Pl XV]/t1=P2 XVz/tz
P=basing¢, V= hacim, t= sicaklik



24

c. Dalton Yasasi
Bir gaz karisiminin toplam basinci, o karisimi olusturan her bir gazin parsiyel
basinglarinin toplamina esittir. Asagidaki gibi ifade edilir.

Pt=P1+ P2 +P3+... + Pn

Py= Gaz karisiminin toplam basinci, P, 3., = Karisimdaki gazlarin kismi basinglari

Hava %20.94°1i oksijen, %78.08’1 nitrojenden olusan deniz seviyesinde basinci 1
kg/cm?, 760 mmHg ve 1 ATA olarak kabul edilen bir gaz karisimudir. Hesaplama kolaylig
icin bunlar sirastyla %21 ve %79 olarak kabul edilirler. Dolayisiyla Dalton yasasindan
faydalanarak oksijenin parsiyel basinct 0,21 ATA, nitrojenin parsiyel basinct 0,79 ATA
olarak kabul edilir. Ortam basinci arttik¢a nitrojen ve oksijenin parsiyel basinglar1 da

orantil1 olarak artar. Bazi hiperbarik ortamlarda gaz basinglar1 Tablo 2’de verilmistir (70).

Toplam Oksijen basinc1  Nitrojen basinci

Havabasinci
ATA mmHg ATA mmHg ATA  MmHg

1 760 021 1596 0,79 6004
1,91 1452 040 3048 1,51 11468
2 1520 0,42 3192 1,58  1200,8
236 1794 0,50 3767 1,86 14169
2,82 2143 0,59 450,01 223 1693,
3 2280 0,63 4788 2,37 18012
4 3040 084 6384 3,16 24016

Tablo 2. Havadaki oksijen ve nitrojen parsiyel basinglar1 degisimi

d. Henry Yasasi

Bu yasaya gore belli bir siv1 icinde ¢oziinen gaz miktari, gazin parsiyel basinci ile
dogru orantilidir. Ayrica her gazin farkl sivilar icin farkli ¢oziiniirlik katsayis1 vardir,
¢Oziinen gaz miktar1 bu katsayiya ve ortam sicakligina da baghdir (70).

Henry yasast HBO tedavisinin etki mekanizmasin1 ve dekompresyon hastaligini

aciklamasi bakimindan énemlidir.
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Oksijenin 37°C plazmadaki ¢oziiniirligt 0,0214 mLO;/ mL-pl / atm.PO, dir. Ancak
kan hemoglobin ve plazma soliisyonu oldugundan kandaki oksijen ¢oziiniirliigii daha
fazladir. Total kan ¢6ziliniirliigiiniin hesaplanmasi i¢in asagidaki formiil kullanilir:

Total kan coziiniirligii = 0,0214 + (0,000108 X O2 kapasitesi) mL/mL pl/atm

O, kapasitesinin bilinmesi gereklidir. O da su formiil ile hesaplanir:

02 kapasitesi = (1 gr HGB’in tasidigi O2) x (gr HGB / 100 ¢cm3) x (%
saturasyon)

Fizyolojik sartlarda, Oksijen kanda %97°si hemoglobine bagli, %3’li plazmada
¢Oziinmiis halde tasmir. Sature olmus 1 gram HGB sadece 1,34 mililitre (ml) oksijen
tasiyabilir. Fizyolojik sartlarda kan HGB saturasyonu %97,5 olarak kabul edilir (70, 71).

Normal HGB degerini ortalama 15 gr/ml olarak kabul edersek,

02 Kapasitesi = (1,34 mL O2 / gr HGB) x (15 gr/100 ml) x (%97,5) = 19,5 ml

Bu sonuca gore deniz seviyesinde hava solunmasi ile HGB’e bagli olarak 37°C’de
100 ml kanda 19,5 ml O, tasinmaktadir. Ayni1 sartlarda plazmada ¢6ziinmiis olarak taginan
O, ise 1 litre plazmada 3 ml. ’dir (70, 71).

O, kapasitesi, saturasyon %100 oldugu varsayildiginda, 20 ml olarak kabul ederek

yukarida belirtilen formiile yerlestirdigimizde 37 °C’de oksijenin total kan ¢oziiniirliigi:

0,0236 ml O2 / ml kan/ atm PaO2
ya da
0,0031 %vol O2 /mmHg PaO2’dir.

Farkli basin¢ degerlerinde HGB-plazma soliisyonu olan kanda taginan ideal oksijen

miktarlar1 Tablo 3’de verilmistir.

Arteriyel sistemde, 100 ml kanda taginan oksijen miktarinin ortalama olarak 19,5 ml.
oldugu belirtilmisti. Doku kapillerinden ven6z doniise gectiginde kan saturasyon %70-75,
parsiyel oksijen basinci1 40 mmHg kadardir. Hemoglobinin bir miktar CO, (karbondioksit)
baglamasindan dolay1r oksijen tasimasi azalmistir. Sonucta kanmn 100 mililitresinde
taginmakta olan oksijen 14-14,5 ml. kadar olur, yani dokularda 19,5 ml. Oksijenin 5-5,5
ml. kadart kullanilmaktadir. Bu da Tablo 3’de goriildiigii lizere 2,5 ATA’da ¢oziinmiis
oksijen miktaridir. Yani hic HGB ile oksijen tasinmasa bile bu basingta %100 oksijen
solunursa, plazmada ¢6ziinmiis oksijen dokularin ihtiyacim1 karsilamak i¢in yeterli

olacaktir (70).
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Toplam Basing Ideal Céziinmiis Oksijen Miktar1 (% vol.)
ATA mmHg Hava Solunumu %100 Oksijen Solunumu
1 760 0,32 2,09
1,5 1140 0,61 3,26
2 1520 0,81 4,44
2,5 1900 1,06 5,62
2,82 2143 1,17 6,37
3 2280 1,31 6,80
4 3040 1,80 3 ATA’ nin iizerindeki

basinglarda %100 O,
5 3800 2,30 uygulanamaz.

Tablo 3. Farkl1 basinglarda ideal oksijen degerleri. Kandaki hemoglobinin %100 sature

olmasi durumunda oksijen kapasitesi %20 voliim olarak kabul edilmistir (70).

4. OKSIJEN TOKSISITESI

Diinyada en fazla bulunan element olan oksijen, atom numarasi 8, kokusuz, renksiz,
tatsiz, yanici bir gazdir. Normal atmosferik sartlarda toksik degildir. Ancak parsiyel basinci
yaklagik olarak 0,5 ATA’y1 gecerse insanlar i¢in toksik 6zellikleri ortaya ¢ikar (72,73).

Oksijen toksisitesi parsiyel basinca, maruz kalinan silireye ve Kkisinin yapisal
duyarliligima baghdir. Toksisitenin olusmasinda ise serbest oksijen radikallerinin etkili
oldugu diisiiniilmektedir. Normal sartlarda antioksidan mekanizmalar, radikalleri toksik
etkiler ortaya ¢ikmadan metabolize eder. Maruziyet uzun siire ya da yiiksek parsiyel
basingta olusursa bu mekanizmalar yetisemez ve toksik etkiler goriiliir.

Akut denilebilecek MSS toksisitesi 3 ATA ve lizeri basinglarda oksijen solunurken
goriiliir. Uyusma, karincalanma, kas segirmesi gibi hafif olabilir. Ancak Grand mal
konviilziyon en tehlikeli klinik bulgudur. Oksijen solunmasina ara verildikten bir siire
sonra geriler. Giiniimiizde, yapilan tedavilerde 3 ATA iizerinde oksijen verilmemektedir.
Ayrica tedaviler genellikle 20-30 dakika oksijen, 5-10 dakika hava soluma diizenine gore
yapilmaktadir. Pulmoner toksikasyon ise daha diislik basingta uzun siire oksijen solunmasi
ile daha ge¢ donemde ortaya cikar. Ik zamanlarda sadece trakeal irritasyon hissi olusturur.
Tablo ilerleyince akut solunum yetmezligine kadar ilerler. Solunum sikintis1 gelistigi i¢in

oksijen verilmeye devam edilirse durum daha da agirlasir. Parsiyel basinct 0,5 ATA’dan



27

yiiksek basinglarda oksijen solunmasi sirasinda toksisitenin gelisimi gilinler alirken, daha

ylksek basinglarda ¢ok daha ¢cabuk goriiliir (54, 74).

5. HBO TEDAVISININ FiZYOLOJiK ETKILERIi
HBO tedavisinin etkisi iki temel mekanizma iizerinden olmaktadir. Basincin
dogrudan etkisi ve oksijenin parsiyel basincinin yiikselmesi ile olusan metabolik etkiler

(75).

a. Basincin Dogrudan Etkileri

Boyle gaz kanununa gore basing arttiginda gazlarin hacimleri kiiciiliir. Bu etkiden
daha ¢ok dekompresyon hastaligi, gaz embolisi ve gazli gangren gibi hastaliklarin
tedavisinde yararlanilir. Gaz kabarciklarin kii¢iilmesiyle dolagimin tekrardan sirkiile olmasi
saglanir. Damar i¢inde ve dokuda olusan kabarciklarin boyutu kiigiiliirken bir yandan da
oksijen nitrojenle yer degistirerek bu kiiciilmeye katkida bulunur. Boyutu kiigiildiikce
ylizey gerilimi artan kabarcik kritik bir ¢apa ulastiginda artmis yiizey geriliminin de
etkisiyle kararsiz bir hal alir ve kollabe olur. Tedavinin baslamasi ile birlikte bas1 azalir, bu
da dolasimda rahatlama saglar. Ayrica hem basinin azalip hem de perflizyonun diizelmesi
agrinin da gerilemesine yardime1 olur (75).

HBO tedavisinin bir komplikasyonu olan barotravmalarin ortaya ¢ikmasinda ise bu

etki 6n plandadir.

b. Parsiyel Oksijen Basincinin Artisinin Yarattigi Etkiler

Oksijeni baglayarak dokulara tasiyan HGB normal sartlarda ortalama %97 oraninda
satiire durumdadir. Dolayistyla normobarik ortamda %100 oksijen solutularak HGB’e
bagli oksijeni arttirmaya calismak dokulara ulastirilan oksijeni arttirmak agisindan g¢ok
anlamlhi bir fark olusturmaz. Ciinkii HGB baglayacagi oksijen ml miktar1 sabittir.
Amacimiz plazmada ¢6ziinmiis olan oksijenin artirmaktir (75).

Daha o6nce Henry yasasi anlatilirken sz edildigi gibi oksijenin hemoglobinden
bagimsiz olarak plazmada ¢oziiniirligli ve oksijen tasima kapasitesi basincin artmasiyla
birlikte artar. Hava solunmasi sirasinda 100 ml kanda ¢6ziinmiis oksijen 1 ATA’da 0,3 ml,
2 ATA’da 0,8 ml iken %100 oksijen solunarak parsiyel basing arttiginda 1 ATA’da 2 ml, 2
ATA’da 4 ml dir.
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Sekil 3. Basing artistyla oksijen ¢oziniirliigi iligkisi (70).

Hiperbarik oksijenin bu etkisinden en ¢ok CO intoksikasyonunda faydalanilir.
Hemoglobinin CO baglama kapasitesi ¢ok fazla oldugundan dokulara oksijen tasiyamaz ve
hipoksi gelisir. Cozlinmiis oksijenin artisi ile doku hipoksisi azalir. Ayrica CO’in HGB’den
ayrigmasi hizlanir. Benzer sekilde derin anemilerde de kullanilabilir (75).

HBO tedavisi ile vendz kandaki hemoglobin de tamamen oksijen ile satiire
durumdadir. CO; bir kismu kanda hemoglobine baglanarak tasinmaktadir. Hemoglobin ile
tasinamayan CO, plazmada ¢6ziiniir, hafif bir asidoza yol acar. Ancak saglikli bir
organizmada bu herhangi bir sorun olusturmaz. Kronik obstriiktif akciger hastaligi gibi
CO2 atiliminin yetersiz oldugu durumlarda ciddi retansiyon gelisebilir (75).

Kardiyovaskiiler etkiler:

Bu sistemdeki en belirgin etkisi bradikardi ve bununla birlikte kardiak outputun
azalmasidir (30). Ancak dokulara ulastirilan oksijen miktar1 artmigtir. Ayni nedenle,
dokular gerekli oksijeni daha az miktarda kandan aldigindan periferik vazokonstriksiyon
ve kardiyak afterload artis1 goriiliir. Fakat hipoksik durumda olan dokularda
vazokonstriksiyon olusturamaz. Kan basincinda da minimal bir artis olur (76,77).

HBO tedavisinin anti ddem etkisi vazokonstriktif etkisiyle ortaya cikartir. Ayrica,
hipoksik ortamda artan kapiller gecgirgenlik, hiperoksijenizasyon ile diizelir ve damar
disina kacak azalir (78).

Kompartman sendromunda, yanik olgularinda ve serebral d6demde bu etkiden

faydalanilarak 6demin azaltilmasi amaclanir. Ancak bu vazokonstriktif etki kanlanmanin
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bozuldugu hipoksik bolgelerde gozlenmemektedir. HBO tedavisi, hipoksi ile bozulan
kapiller gegirgenligi diizenleyici etki gosterir (77).

Antitoksik etki:

Gazli gangren, Clostridium perfringes bakterisi ile olusan myonekrotik bir
infeksiyondur. Bu bakterinin iirettigi alfa toksin, hiicre membranlarina zarar verip, kapiller
gecirgenligi arttirarak etki eder. HBO, bu toksinin {iretimini inhibe ederek anti toksik
etkinlik gosterir (79).

Ayrica Odemi azaltarak ve daha Once de bahsedildigi gibi mevcut gazlarin
hacimlerini kii¢iiltiip zaten perflizyonu bozulmus olan dokularda basiy1 ortadan kaldirarak
da iyilesmeye yardimci olur.

Antibakteriyel etki:

HBO tedavisi bazi bakterilere dogrudan bakterisid etkisiyle, savunma sisteminin
bakterilere yanitin1 degistirerek veya antibiyotiklerin etkilerinin artigina sebep olarak etki
eder (80).

HBO, sitiperoksit dismutaz gibi antioksidan sisteminden yoksun anaerob bakteriler
icin bakterisitiktir. Tedavi sirasinda bakteriler artan serbest radikallere karsi kendilerini
koruyamaz ve DNA ve RNA dizileri hasar goriir. Boylece bakteride tiim metabolik aktivite
bozulur ve canliligini siirdiiremez. Ancak deneysel caligsmalarda 1,5 ATA ve altinda
HBOT, aerobik mikroorganizmalarda ¢ogalmay1 artirmaktadir (80).

Hipoksi, polimorfoniikleer 16kositlerin (PNL) ve makrofajlarin antibakteriyel
fonksiyonlarmi etkiler. Lokositlerin oksijene bagli 6ldiirme mekanizmalar1 igin oksijen
parsiyel basincit 30 mmHg istiinde olmasi1 gerekir (79). HBO tedavilerinde bu deger 30-
1200 mmHg arasinda degisir.

Ayrica HBO bazi antibiyotiklerle sinerjistik ya da additif etki gosterir. Ornegin
Aminoglikozitlerin hipoksik durumlarda bakteriye penetrasyonu zayiftir. Hipoksik
kosullarda etkinligi de azalir. Benzer mekanizmalarla Florokinolon, Vankomisin,
Teikoplanin gibi antibiyotiklerin de etkinligi arttirilir (79,81).

Yara iyilesmesine etkisi:

Fizyopatolojiye dogrudan etkileri disinda HBO, bolgede 6demi azaltip, infeksiyonla
miicadeleyi arttirarak da yara iyilesmesine katki saglar. Yara, doku veya organin anatomik
biitlinliigiinlin bozulmasidir ve yara iyilesmesinin {i¢ evresi bulunur. Bunlar inflamasyon,
proliferasyon ve yeniden yapilanma/maturasyon evreleridir. Yaralanmanin olmasi ile

baslayan inflamasyonda 6nce damar biitiinliigiiniin bozuldugu yerde fibrin tika¢ olusur.
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Sonrasinda kemotaktik faktorlerin etkisiyle bolgeye notrofil gocili olur. Nétrofiller damar
disina ¢ikarak bolgede debridman yaparlar. Daha once de bahsi gectigi gibi HBO
notrofillerin hem oksidatif hem de non-oksidatif fonksiyonlarini arttirir. Ardindan bolgede
makrofaj hakimiyeti baslar ve notrofillerin gorevi devam ettirilir (82). Yara bolgesi, basta
fibroblast ve makrofajlar olmak iizere, birgok hiicre ve biiyiime faktoriinii barindiran,
hipoksik, asidotik ve 6demli bir ortamdir (83).

Proliferasyonda ise fibroblastlar ve endotel hiicreleri 6n plandadir. Karekteristik
gorevleri de doku matriksi liretimi ve neovaskiilarizasyondur ve yara iyilesmesinde birlikte
gergceklesmek zorundadir. Vaskiilarizasyon olmadan matriksin ana elemani olan kollajen
yapilamaz. Kollajen olmadan da endotel hiicrelerine destek olan doku gelisimi saglanamaz.
Kollajen fibroblastlarda iiretilir. Uglii heliks yapisinin olusmasi ve hiicreden salinmast igin
pirolin hidroksilasyonu; stabilizasyonu i¢in lizin hidroksilasyonu gereklidir. Fibroblastlarin
oksijene bagimli bu islevlerini yapabilmeleri i¢in dokuda oksijen parsiyel basincinin en az
30-40 mmHg olmas1 gerekmektedir. Ancak yara dokusu hipoksiktir ve parsiyel oksijen
basinc1 20 mmHg’nin altindadir (84). HBO etkisi ile dokuda hiperoksi olusur ve kollajen
yapimi hizlanir. Yaradaki hipoksik durum devam etmesi ise neovaskiilarizasyonu tetikler.
Boylece giinde 2-4 saat HBO tedavisi sayesinde kollajen sentezi artarken, tedavi dist
zamanda bu kollajenin de kullanildig1 vaskiiler proliferasyon gerceklesir. Fibroblast ve
endotel hiicreleri en iyi replikasyonu, parsiyel oksijen basinct 30-80 mmHg arasindayken
gosterir, maksimum kollajen sentezi ise 20-60 mmHg parsiyel oksijen basincinda
olmaktadir (85).

Son asama olan yeniden yapilanma, olusturulan kollajenin yara yerinde
diizenlenmesidir. Bunun i¢in kollajen lifler arasinda ¢apraz baglar olusur ve bag dokusu
giiclendirilir. Bu capraz baglarin olusmasi i¢in de gerekli oksijen parsiyel basincinin 20-60
mmHg oldugu gosterilmistir (86). Tedavi sirasinda oksijenizasyonun artigi bu evreye de
etki etmektedir.

Bu esas asamalardan sonra yaranin istiiniin epitelyum ile kapatilmasi yani re-

epitelizasyon evresi gelir.

6. HIPERBARIK OKSIJEN TEDAVISININ KAN TABLOSUNA ETKIiSI
HBO’ya alinan hastalarda eritrositlerin ve trombositlerin sayisi, biylklik ve
hacminde birtakim degisiklikler olmaktadir. HBO tedavisi ve dalis eritrositlerin splankinik

kasilmalar ile salinimini artirmakta, hacmini ve seklini degistirebilmektedir (87).
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Anemi, yara iyilesmesini yavaslatirken(20,21) HBO tedavisinin basarisini da
azaltmaktadir. Trombosit degerleri tedavi amagh yatirilan hastalarin komplikasyonlarinin
(kanama, petesi, ekimoz, emboli, tromboz) Onlenmesi agisindan Onemlidir. Diisiik
trombosit sayis1 tedavi sirasinda gereken cerrahi girisimlerde risk yaratmasi agisindan
onemlidir. OTH ani artislar1 bize AMI diisiindiiriilmelidir (43,44).

HBO, hematokrit diizeyinde bir azalmaya neden olmakla birlikte trombosit
agregasyonunu da azaltmaktadir. Kirmizi kan hiicrelerinin esnekligini artirarak
deformasyonunu engeller. Boylece eritrositlerin daralmig kapiller membrandan gecisini
kolaylastirir (88). Moon ve arkadaglarinin yaptiklari ¢alismada, 10 dalgicin 450 — 600
metre arasinda degisen 4 dalisi sonrasinda, hematokrit yiizdesinin arttigi ve trombosit
sayisinin azaldigi gosterilmistir(89).

Diisiik parsiyel oksijen basinct eritropoezisi artirmaktadir. Yiiksek rakimlarda
yasamin devam etmesi halinde diigiik parsiyel oksijen basincinin eritropoezise etkisi
azalmaktadir. Yiiksek basingtaki oksijenin eritrositlerin morfolojisine zararli etkileri
olusmakta ve eritrosit yogunlugunu azaltmaktadir. Bu sebeple HBO tedavisi sirasinda
hemoliz epizotlar1 goriildiigli rapor edilmistir (90). Eritrositlerdeki SH gruplarina sahip
glitotik enzimler, hiperoksi sonucu olusan (90).

Basing odasinda yapilan bir ¢alismada hemoglobin seviyelerinin istatistiki olarak
anlaml bir sekilde distiigii gozlemlenmistir. Bu diislis tedavi sirasindaki hemolitik
epizotlarla agiklanmistir (91). Serbest dalgiglarda parsiyel oksijen basincinin diisiik olmasi
ve hipoksiye aklimatizasyon gelismesi sonucu RBC sayis1 artmaktadir (92).

Adil ve arkadaglarinin ¢aligmasina gore 80 dalgicin, 160 dalgi¢c olmayan gruba gore
MCV, MPV, MCH, MCHC ve PLT degerleri daha distiktiir. MCH ve MCHC’deki
azalmanin sebebi HGB seviyelerindeki azalmasiyla iligkilidir. Bu dort parametredeki
azalma istatistiki olarak anlamlidir. Bu degisikliklerin hemopoetik sistemle iliskili oldugu
sonucuna varilmaktadir. Yiiksek basinglarda gelisen trombosit agregasyonu dalgiglarda
gelisen trombosit sayisindaki azalmasiyla iliskilendirilmektedir (93).

Thorsen ve arkadaglar1 24 giin boyunca satiirasyon dalist yapan dalgiglar ile 21 giin
boyunca HBO tedavisi alan 16 hastanin TKS degerlerini karsilastirmistir. Dalgiglarda,
HGB, HCT, RBC ve retikiilosit sayilarinin azalmasini istatistiksel olarak anlamli
bulmustur. Trombosit seviyeleri ise degismemistir. Giinlilk HBO tedavisi alanlarda ise 2.

haftadan sonra HGB, HCT, RBC seviyelerinde diislis gézlemlenmistir. Kemik iligindeki
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eritrosit yapimindaki azaligi, hiperoksiye cevap olarak azalmig EPO yapimi veya
hiperoksinin toksik etkileri ile agiklamaktadir (94).

Handy ve arkadaslart HBO tedavisi alan 31 hastanin hematolojik parametrelerini
incelediklerinde, eritrositlerin HBO tedavisinden etkilenmedigini gozlemlemislerdir.
Tedavi alan kronik hastalarda inflamatuvar cevabin artmasiyla birlikte 16kosit sayisi da
artirmistir (95).

Amin’in siganlarda yaptig1 bu ¢alismaya gére HBO tedavisi erken donemde birgok
hemotolojik degisiklige neden olmaktadir. Basinca maruz kaldiktan hemen sonra HCT ve
PLT seviyeleri istatiksel olarak anlamli artig gdsterir. Bu ¢alismada ratlar hava ortamina
tekrar gegirildiklerinde HCT seviyesi kontroliinde 24 saat igerisinde normale doniis
goriilmiis ancak trombosit seviyelerinin yliksekligi devam etmistir (96).

Bergo ve Edmond basingla birlikte hemolitik epizotlardan bahsederken, Barshtein
aksine HBO ve dalis ortaminda basingla birlikte eritosit sayisinin arttigini ifade etmistir.
Edmond ve Barshtein basingla birlikte eritrosit morfolojisinin bozuldugunu ifade
etmektedir. Edmond hiperoksinin eritropezi baskiladigini1 da eklemistir. Thorsen bu etkinin
sebebi olarak hiperoksiye cevap olarak azalmis EPO yapimi ya da hiperoksinin toksik
etkilerinden dolay1, kemik iligindeki eritrosit yapimindaki diisiisii agiklamigtir.

Adil ise HGB degerlerindeki diisiisle birlikte MCH ve MCHC degerlerinin
diisecegini de ifade etmistir. Trombosit sayis1 ve hacmindeki azalist da trombosit
agregasyonuna baglamistir. Bu goriislin aksine Thorsen satlirasyon dalist yapan dalgiclarda
trombosit sayisinda herhangi bir degisiklik bulmamustir.

Elimizdeki mevcut literatiirleri inceledigimizde sonuglar iizerinde belli bir fikir
birliginin olusmadigini goriiyoruz. Adil ve arkadaglarinin ¢aligmasi disinda kontrol grubu
ile calismasimi destekleyen bir aragtirmaci bulunmamaktadir. Tedavi alan hastalarin ya da
dalis yapan dalgiclarin takibi sinirhi tutulmustur.

Burada gordiigiimiiz gibi bu konu hakkinda tutarli ve literatiirde gecerli bir bilgi
yoktur. Mevcut parametrelerin degismesini saglayacak bir¢ok etken oldugundan dolay1
deney popiilasyonunun se¢ilmesi, kontrol gurubunun olusturulmasi ve érneklem kalitesinin

artirllmasi 6nem tagimaktadir.

7. ENDIKASYONLAR
Hiperbarik oksijen tedavisi bazi iilkelerde etkinligi bilimsel olarak kanitlanmis

hastaliklarda bile sinirh olarak kullanilirken bazi iilkelerde ise kontrendikasyonlar disinda
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kalan neredeyse tiim hastaliklarda denenmektedir. Ulkemizde Saglik Bakanlhigi tarafindan

kabul edilen HBO tedavisi endikasyonlari ise Tablo 4’de 6zetlenmistir (97).

Dekompresyon hastaligi

Karbonmonoksit, siyanid zehirlenmesi, akut duman inhalasyonu
Gazli gangren

Yumusak dokunun nekrotizan infeksiyonlar1 (deri-kas-fasya)

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

Kronik refrakter osteomyelit

Kafa kemikleri, sternum ve vertebranin akut osteomyelitleri

S %o s RN

Ani gorme kaybi (Retinal arter okliizyonu)

[
(=)

. Ani isitme kaybi1

[y
[

. Crush yaralanmasi, kompartman sendromu ve diger akut travmatik iskemiler

[
N

. Tutmas1 siipheli deri greft ve flepleri

[
W

. Radyasyon nekrozlar

[
N

. Beyin absesi

[
N

. Anoksik ensefalopati

[
=)

. Termal yaniklar

[
3

. Asir1 kan kayiplari

Tablo 4. Saglik Bakanlig1 endikasyon listesi (97).

Sualt1 ve Hiperbarik T1p Birligi (Undersea and Hyperbaric Medicine- UHMS) de son
olarak 2003 yilinda Hiperbarik Oksijen Tedavisi endikasyon listesini yayinlamistir. Bu
liste de Tablo 5’te verilmistir (98).

Bunun disinda Avrupa Hiperbarik Tip Komitesi (European Committee of Hyperbaric
Medicine - ECHM) belirledigi endikasyon listesini 2004’te yayinlamistir (99). ECHM
endikasyonlar1 3 tipe ayirmistir. Tip 1’deki endikasyonlar HBO’nun uygulanmasi kuvvetle
Onerilen hastaliklardir. Tip 2 endikasyonlar HBO uygulandiginda iyi olacagi, Tip 3

endikasyonlar ise tedavinin opsiyonel oldugu hastaliklari igerir. Ayrica tiim endikasyonlar,
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tedavinin yararliligini inceleyen yayinlara gore kanit diizeyine gore A, B, C, D, E, F olarak
derecelendirilmistir. 1. derece kanita dayali Oneriler Derece A, 2. derece kanita dayali
oneriler Derece B, 3. derece kanita dayali Oneriler Derece C olarak kabul edilmistir.
Sadece kontrollii olmayan c¢alismalarla desteklenmis ve konsensusun uzman goriisii
olmayan durumlar Derece D, fayda saglanacagina dair kanit bulunmayan ya da yanl
yorum veya metodolojilerin sonuca varmay1 engelledigi durumlar Derece E, HBO tedavisi
kullanilmamasi yoniinde kanitlarin bulundugu durumlar Derece F olarak verilmistir. Liste

Tablo 6’te verilmistir.

1. Hava veya gaz embolisi

2. Karbonmonoksit intoksikasyonu / siyaniir intoksikasyonu
3. Gazli gangren

4. Akut travmatik iskemiler (crush yaralanmasi / kompartman sendromu)
5. Dekompresyon hastaligi

6.Secilmis problemli yaralarda yara iyilesmesine destek

7. Asir1 kan kaybi (anemi)

8. Intrakranial abse

9. Nekrotizan yumusak doku infeksiyonlari

10. Osteomyelit (direncli)

11. Geg radyasyon hasar1 (yumusak doku ve kemik nekrozu)
12. Tutmas: siipheli greftler ve flepler

13. Termal yaniklar

Tablo 5. UHMS tarafindan belirlenen endikasyon listesi (98). Not: 8 Ekim 2011 tarihinde

Idiyopatik Ani Sensorinoral Isitme Kaybt da endikasyon listesine eklenmistir.
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HASTALIKLAR

KABUL
EDIiLEN

KABUL

EDILMEYEN

Kanit Derecesi

Kanit

Derecesi

A

C

D

F

KUVVETLE ONERILIR

Karbonmonoksit zehirlenmesi

Crush yaralanmasi

Dis ¢ekimi sonrasi osteoradyonekrozun 6nlenmesinde

Osteoradyonekroz (mandibula)

Yumusak doku radyonekrozlar (sistit)

X XX XX X

Dekompresyon hastalig1

Gaz embolisi

Anaerobik ya da karisik bakteriyel anaerob infeksiyonlar

x| [X

ONERILIR

Divabetik ayak lezyonlari

Riskli deri grefti ve muskulokutan flep

Osteoradyonekroz (diger kemikler)

Radyasyon hasarma bagli proktit / enterit

Yumusak dokunun radyasyona bagh lezyonlari

Irradiye doku cerrahisi ya da implant1 (koruyucu olarak)

Ani isitme kaybi

Iskemik iilser

Direncli kronik osteomyelit

Noroblastom Evre 4

XXX DX X X XX (X

ISTEGE BAGLI

Post anoksik ensefalopati

Larenks radyonekrozu

Radyasyon hasarma bagli merkezi sinir sistemi lezyonu

Vaskiiler girisim sonrasi reperfiizyon hasari

Uzuv reimplantasyonu

> % 20 ve > 2. derece yaniklar

Akut iskemik oftalmolojik hastaliklar

Secilmis inflamatuar siirece sekonder iyilesmeyen yaralarda

Pnomotozis kistoides intestinalis

bttt ittt tadtad e

DIGER ENDIKASYONLAR

Sternotomi sonrasi mediastinit

Inme

Orak hiicre anemisi

Malign otitis eksterna

Akut miyokard infarktiisii

Femur basi nekrozu

XXX X X XX X

Retinitis pigmentoza

Tinnitus

Interstisiyel sistit

Fasiyal (Bell’s) paralizi

XXX [ X

Serebral palsi

Multiple skleroz

Fetoplasental yetmezlik

X [X X

Tablo 6. ECHM tarafindan belirlenmis endikasyon listesi (99)
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8. HBO TEDAVISININ KOMPLIKASYONLARI, YAN ETKILERI VE

KONTRENDIKASYONLARI

Boyle yasasinin agikladigi gibi gaz dolu bosluklarda, basinca bagli hacim degisimi
olugmasi1 barotravmalarin patolojik temelidir. Tedaviye baglarken basincin artigi sirasinda
dis ortam basinci ile i¢ basincinin esitlenememesi sonucu olusur. Hiperbarik oksijen
tedavisinin en sik karsilagilan komplikasyonudur ve bunlarin arasinda da en sik orta kulak
barotravmasi goriiliir. Acil tedavi gerektiren durumlarda ise barotravma g6z ardi edilebilir
veya miringotomi se¢enek olarak degerlendirilebilir (100).

Yine benzer sekilde sinilis agizlarinin tikali olup dis ortamla i¢ ortam basincinin
esitlenememesi ile paranasal siniis barotravmalari, dolgu altinda hava kalip bunun
basincinin esitlenememesi ile de dental barotravmalar olusabilir.

Barotravmalarin en tehlikelisi pulmoner barotravmadir. HBO tedavisi sonunda ¢evre
basincinin azalmaya baglamasi sonrasi akcigerde hava hapsine neden olan lezyonlarda
(kist, kavern vb.), bronsiyal obtriiksiyonda veya glottisin kapali oldugu durumlarda
havanin genislemesiyle birlikte alveoler riiptiir meydana gelebilir ve pnomotoraks
gelisebilir (101).

Genel olarak bakildiginda en tehlikeli olabilecek yan etki ise oksijen toksisitesidir.
Tedavi sirasinda oksijen periyotlarin1 25 dakika ile sinirlandirarak ve 5 dakikalik hava
molalar ekleyerek bu yan etki onlenebilmektedir. Ayrica gegici miyopi, killanmada artis
gibi yan etkiler de goriilebilir.

Kontrendikasyonlar ise kesin ve goreceli olarak iki grupta incelenir. Tek kesin
kontrendikasyon tedavi edilmemis pnomotorakstir. Roélatif kontrendikasyon listesi ise

Tablo 7’te verilmistir.
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1. Ust solunum yolu infeksiyonu
2. Obstriiktif akciger hastaliklar

3. Grafide asemptomatik akciger lezyonu— hava hapsine yol acabilecek biil-blep gibi
lezyonlar.

4. Gogls ya da kulak cerrahisi dykiisii
5. Kontrolsiiz yiiksek ates

6. Hamilelik

7. Klostrofobi

8. Nobet gegirme

Tablo 7. Roélatif kontrendikasyon listesi (102)

Konjestif kalp yetmezligi, spontan pnomotoraks, herediter sferositoz gibi
hastaliklarin da rdlatif kontrendikasyonlar listesine ekleyebiliriz (102).

Bunlarin disinda yakin zamana kadar kontrendikasyonlar arasinda yer alan
adriamisin kullanim1 ve maligniteler yer almaktaydi. Son yapilan ¢alismalarla HBO’ nun bu
durumlara olumsuz bir etkisini olmadigi, HBO’nun kanserojenik etkisinin bulunmadig:
gosterilmigtir (103). Hatta kemoterdpatik ekstravazasyonunda HBO tedavisinin faydali
oldugunu savunan yayinlar da vardir (104). Klinigimizde de bu hastalar HBO tedavisine

alinmaktadir (105).
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III. GEREC VE YONTEM

Bu calisma, Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi Sualti Hekimligi ve
Hiperbarik Tip Anabilim Dali kliniginde 1 Ocak 2011 ile 31 Aralik 2011 tarihleri arasinda
HBO tedavisine baslanmis hastalarin, tedavi aldig1 giinlerde yapilmis bazi TKS
parametreleri ile gergeklestirildi.

Calismamiza aldigimiz hastalar ¢esitli kliniklerden farkli saglik problemleri
nedeniyle HBO endikasyonu almis hastalardir. Oncelikle tedaviye alinma kriterleri olarak
1 Ocak 2011 ile 31 Aralik 2011 tarihleri arasinda ayaktan ya da yatarak HBO tedavisine
alman hastalarin listesi yapildi. Hastane isletim sistemi istatistik boliimiinden bu siire
icerisinde HBO tedavisi islemi girisi yapilmis tiim protokollerin listesi ¢ikarildi. Daha
sonra argiv boliimiinden hasta ile ilgili bilgilere ulasildi. Calismaya dahil edilme
kriterlerinde, endikasyon tipi acisindan herhangi bir kisitlama olusturulmadi. 217
hastamizin bilgilerini siraladiktan sonra g¢aligmaya alinmama kriterlerini olusturarak
calismamiza secilen hastalarin asil listesi olusturuldu. Hastalarimizdan ¢alisma disinda
birakilma kriterleri sunlardir;

- Klinigimizde yatis1 yapilmasina ragmen HBO tedavisi almayanlar,

- Yatis1 sirasinda oral ya da IV demir tedavisi alanlar ve eritrosit siispansiyonu ile
tedavisi yapilanlar,

- Kronik bobrek hastaligi olup EPO tedavisi alanlar,

- Ayaktan tedavisini almasina ragmen klinigimiz igerisinde arsivimize dahil olan
TKS mevcut olmayan hastalar ve

- Ayaktan veya yatarak tedavi almasina ragmen higbir sekilde TKS mevcut olmayan
hastalar.

Yukarida sayilan kosullar1 tasiyan hastalar calisma disinda birakildi ve bdylece
kriterleri karsilayan 140 hasta ¢alismaya alindi. Hastalarin 99°u erkek (%70,71), 41’1 ise
(%29,29) kadindi. Hastalarin yas ortalamas1 48,97 + 16,9 olarak saptandi. Hastalarin 72’si
(%51,43) yatarak, 68’1 ise (%48,57) ayaktan tedaviye alindilar. Hastalarimizin ¢ogunlugu
(134, %95,71) rutin, yalnizca altisi ise (%4,29) acil olarak tedaviye basladilar. Hastalar
ortalama 55,54 + 41 giin tedavi aldilar ve bu siirede ortalama 35,9 +24,94 seans HBO

tedavisi uygulandi.
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Caligmaya alinan 140 hastanin endikasyonlarina gore dagilimi Tablo 8’de; tedavi

gordiikleri toplam seans sayilarinin gruplandirilmis haline gére dagilimlar1 Tablo 9’da

goriilmektedir.
ENDIKASYON N %
Diyabetik ayak iilseri 51 36,42
Kronik Refrakter Osteomyelit 14 10
Diger kronik yaralar 20 14,29
Avaskiiler nekroz 11 7,86
Ani isitme kaybi1 17 12,14
Karbonmonoksit zehirlenmesi 1 0,71
Santral retinal arter tikanmasi 3 2,14
Dekompresyon hastaligi 2 1,43
Crush yaralanmasi 6 4,29
Radyonekrozlar 10 7,14
Riskli flap uygulamasi 2 1,43
Nekrotizan yumusak doku infeksiyonlari 3 2,14
TOPLAM 140 %100
Tablo 8. Hastalarin endikasyonlarina gére dagilimi
SEANS SAYISI N %
1-20 49 35
21-40 39 27,86
41-60 34 24,29
61 ve isti 18 12,86
TOPLAM 140 %100

Tablo 9. Hastalarin seans sayilarina gére dagilimi
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Hastalarimizin tedavisi HYPERTECH Zyron 12 markali ¢ok kisilik basing odasinda
yapilmustir. HBO tedavisi 2,5 ATA’da (Atmosfer Absolut) %100 oksijen solutarak giinliik
2 saatlik bir tedavi seklinde uygulanda.

Mevcut Olglimler hastanemiz isletim programi Medulla V1.0 programi arsivinden

kayit altina alimmustir (Sekil 4, Sekil 5).

Uygubame Sadu fistanbul Tip Fak. | r
Kullanier Kadu HK1435

Tamam | Vazgng

Daha drce GUVEN L_iK-KI;_ID U belidemnediyseniz bog brakine.

1.U. Digner Sermaye Isletme Muduiliigi Tarafindan [.U. Hastaneler igin Uretimigtir.
1.U. Diner Sermae [zletme Miidurliigi Tarafndan | U, Hastaneleri Tgin Uretilmigtio i
|.L! Digner S ermaye Igietme Mudinigl Tarsfndan 1), Hastarelen Iin Uretilmgtic

Sekil 4. Medulla V1.0 programi
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Sekil 5. Medulla V1.0 programi arsiv boliimii

Hastalarimiza ait laboratuvar sonuglarindan, tedavi oncesi, 1. — 20. seans arasi, 21. —
40. seans arasi, 41. — 60. seans aras1 ve 60 seanstan fazla tedavi alanlar i¢in olmak tizere 5
grup tam kan sayimi sonuglar1 olusturuldu. Dis merkezdeki laboratuvar sonuglari, kitlerin
ve cihazlarin farkindan dolay1 ¢calismamiza dahil edilmedi. Birden fazla TKS olan hastalar
icin ¢alismaya alindig1 degerleri miimkiin oldugu kadariyla 10. , 30. ve 50. seanslara denk
getirmeye ¢alisildi. Boylece tetkik degerlerinin saglandig tarih/seanslar asagidaki sekilde
olustu:

Tedavi 6ncesi 6l¢tim: Tedaviden 12,52 + 5,59 giin once

1.-20. seans Ol¢limii: 9,28 + 3,43 seans

21.-40. seans Olgiimii: 28,48 + 3,01 seans

41.-60. seans Ol¢iimii: 48,81 + 3,66 seans

61. ve > seans Ol¢iimii: 78,69 + 17,79 seans

TKS igerisinde HGB, RBC, HCT, MCV, MCH, MCHC, PLT, RDW, PDW, MPV
degerleri incelendi. Bu degerler Microsoft Excel 2010 veri tabani programina aktarildi.
Biitiin 6rnek gruplarin 5 degeri icin, min-max degerleri, standart sapma, ortanca ve kendi
icerisinde degisim grafigi incelendi. Daha sonra veriler istatistik inceleme i¢in SPSS 17

istatistik programina aktarildi. Veriler parametrik ve grup dagilimlar1 da uygun oldugundan
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istatistik degerlendirme icin eslesmis gruplarda parametrik incelemeye olanak taniyan
Eslestirilmis Orneklem T Testi kullamldi. Tiim TKS gruplar1 kendi iginde birbiriyle
karsilastirildi. Calismada istatistik incelemelerde P degerinin <0,05 olmas1 anlamli olarak

kabul edildi.

A. LABORATUVAR YONTEMI
TKS &lgiimleri, Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi Biyokimya Anabilim
Dali Hemogram Laboratuvarinda yapilmigtir. Abbott Cell-Dyn Sapphire cihazinda tespit
edilmis, Diluent, HgB Reagent, WBC reagent Part A, WBC reagent Part B isimli kitler

kullanilarak 6l¢tim yapilmustir.

B. HBO TEDAVISININ SEMASI
HBO tedavisine alinan hastalarin tedavi profili su sekildedir. Tiim hastalarimiz 45
fsw (feet sea water) derinlikte %100 oksijen solunumu yaptirilarak 120 dakika siiren bir
tedavi profili se¢ilmistir. Hastalarimiz tedavi sirasinda 25 dakikalik 3 adet oksijen periyodu
ve bu periyotlarin arasinda da 5 dakikalik hava molas1 vermektedirler (Sekil 6).
Tedavi wuygulanan hastalarimizin rutin ila¢ tedavilerine ve yara bakim

uygulamalarina devam edilmis olup, gerektiginde ilag tedavileri eklenmistir.

25dk 5dk 25dk 5dk 25dk

Sekil 6. HBO tedavi semasi
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IV. BULGULAR

Degerlendirdigimiz tim TKS parametreleri degerlerinin dl¢lim basamaklarina gore

ortalama ve standart sapmalar1 Tablo 10°da ayrintili olarak verilmistir.

PARAMETRE Tedavi 1-20seans 21-40 41-60 61 ve daha
Oncesi fazla
HGB 11,58 +1,94 11,30+1,99 11,25+1,60 11,45+1,56 11,41£1,73
RBC 4,17+0,65 4,09+0,68 4,17+0,64 4,32+0,75 4,24+0,63
HCT 35,09+5,60 34,36+5,90 34,05+4,98 34,74+4,41 34,87£5,51
MCV 84,24+6,86 84,11+6,42 83,04+6,49 82,28+5,06 82,51+£5,57
MCH 27,84+2,65 27,7412 .49 27,46+2,52 27,05+1,98 27,12+£2,19
MCHC 33,05+1,12 32.91+1,11 33,03+1,04 32,87+0,91 32,74+0,94
PLT 313,49+123,78 286,76+98,37 274,44+£82,57 250,11+73,53 231,78+66,77
RDW 14,22+2 .32 14,74+2,38 14,83+2,81 15,14+2,17 15,36+2,02
PDW 16,24+2,64 16,55+1,76 16,50+1,62 16,88+1,45 17,36+1,24
MPV 8,27+1,22 8,43+1,34 8,64+1,45 8,68+1,24 8,94+1,83

Tablo 10. TKS parametreleri degerlerinin 6l¢iim basamaklarina gore ortalama ve standart

sapmalari

TKS parametreleri ortalamalarinin l¢iim basamaklarina gore degisimleri Grafik 1-

10°da gosterilmektedir.

11,70
HGB

11,60
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11,40
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Grafik 1. HGB 6l¢lim ortalamalari
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Hemoglobin 06l¢glim ortalamalarimi  gosteren grafik incelendiginde tedavi
baslangicinda bir diisiis s6z konusu iken, tedavi devam ettigi sirada bir toparlanma oldugu
goriilmektedir. Eslestirilmis Orneklem T testi sonuglarmi incelendiginde ise bu

degisikliklerin istatistiki agidan anlamli olmadig1 saptand1 (p>0,05).

4,35
4,30
4,25

/ v
4,20 /
4,15 \ / ——RBC
4,10 N

4,05

4,00

1 2 3 4 5

Grafik 2. RBC 6l¢iim ortalamalari

Eritrosit sayisinin dl¢iim ortalamalarinin mevcut oldugu grafik incelediginde tedavi
baslangicinda RBC sayist azalmakta tedavinin sonuna dogru ise artmaktadir. Mevcut
degerlerin istatistik incelemesinde sadece 4. dlglimiin 2. Slglime gore anlamli derecede

arttigr gozlemlendi (p=0,043). Diger biitiin 6l¢iim degerlerinde anlamli bir degisiklik

saptanmadi (p>0,05).
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Grafik 3. HCT olgiim ortalamalar1
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Hematokrit 0Ol¢lim degerlerinin ortalamasinda, tedaviye baslayan hastalarin
degerlerinin Ozellikle ilk iki 6l¢iim basamaginda hizla azaldig goriilmektedir. Mevcut
degerlerinin istatiksel olarak incelemesinde sadece 1. olgiime gore 2. Olclim anlamh
derecede azalmistir (p=0,048). Diger biitiin 6l¢clim degerlerinde istatistiki olarak anlamli

degisiklik saptanmamustir (p>0,05).
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Grafik 4. MCV 6l¢lim ortalamalari

Ortalama eritrosit hacim ol¢lim grafiginde ozellikle ilk dl¢limden sonra MCV
ortalamalarinin hizla distiigiinii gosteren grafige ragmen istatistik degerlerde anlamli bir

degisiklik saptanmamustir (p>0,05).
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Grafik 5. MCH o6l¢tim ortalamalari
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Ortalama eritrosit hemoglobin miktarmin 6l¢iim basamaklarina gore degisim
grafisinde, tedavinin sonuna kadar azalan MCH miktar1 tedavinin sonunda hafif bir artis

gostermektedir. Biitiin degerlerde istatistiki olarak anlamli degisiklik saptanmadi (p>0,05).
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Grafik 6. MCHC 6l¢lim ortalamalari

Eritrosit voliimii basina ortalama hemoglobin konsantrasyonunun dlgiim
ortalamalarin1 inceledigimizde, tedavi baslangicinda artan azalan bir goriintii ¢izdikten
sonra tedavinin sonuna dogru istatistiki olarak anlamli olmasa da Ol¢iim degerlerinde
azalma saptandi. Mevcut degerlerinin istatiksel olarak incelemesinde anlamli bir degisiklik

saptanmadi (p>0,05).
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Grafik 7. PLT o6l¢lim ortalamalari
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degerlerinin 6l¢lim ortalamalarmin  olusturdugu grafikte,

istatistigimize uygun bir sekilde tedavinin sonuna dogru trombosit sayisindaki azalmay1 net

bir bicimde gorebiliyoruz. Mevcut degerlerin istatiksel olarak incelenmesinde, istatistiki

olarak ilk dort Ol¢imiin anlamli bi¢imde diistiigiinii goriiyoruz. 2., 3., 4., 5., 6., Ol¢ciim

degerlerinin 1. Olglime gore istatistiki olarak anlamli derecede azaldigi saptanmistir

(strasiyla p=0,01, p=0,000, p=0,000, p=0,001, p=0,001). 3., 4., 5. ve 6. Ol¢timlerin de 2.

Olclime gore istatistiki olarak anlamli sekilde diisiisii saptanmustir ( sirasiyla p=0,028,

p=0,000, p=0,023, p=0,023). 3. dl¢iime gdre yapilan istatistiki ¢alismalara gore sadece 4.

Ol¢iimiin 3. 6l¢iime gore anlamli derecede azaldig1 gozlemlenmistir (p=0,030). Diger biitiin

Olctim degerlerinde istatistiki olarak anlamli degisiklik saptanmamaistir (p>0,05).
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Grafik 8. RDW o6l¢iim ortalamalari

Eritrosit dagilim genisligi 6l¢lim ortalamalarinin olusturdugu grafik incelendiginde

tedavinin sonuna kadar artma egilimi izlenmektedir. Fakat istatistiki olarak sadece 2.

Olctimiin 1. Ol¢lime gore artist anlamhidir (p=0,036). Diger biitiin 6l¢iim degerlerinde

istatistiki olarak anlamli degisiklik saptanmamustir (p>0,05).
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Grafik 9. PDW 6l¢iim ortalamalari

Trombosit dagilim genigligi Ol¢lim ortalamalarinin olusturdugu grafik

incelendiginde 2. ve 3. Ol¢lim arasindaki fark disinda tedavinin sonuna kadar

degerlerin artis1 gériilmektedir. Buna ragmen istatistiki olarak sadece 3. 6l¢timiin 1.

Olciime gore artist (p=0,034) ve 5. Olclimiin 2. dl¢iime gore artist anlamlidir

(p=0,039). Diger biitiin 6l¢lim degerlerinde istatistiki olarak anlamli degisiklik

saptanmamustir (p>0,05).
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Grafik 10. MPV o6l¢iim ortalamalari

hacminde ise oOzellikle ilk Ol¢iimden sonra MPV

ortalamalarinin hizla arttigin1 gosteren grafige ragmen anlamli bir degisiklik istatistiki

acidan bulunamamustir. Biitlin istatistik degerlerde anlamli bir degisiklik saptanmamistir

(p>0,05).
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V. TARTISMA

Klinigimizde HBO tedavisi alan hastalarimizda rutin TKS ve biyokimya takipleri
yapilmaktadir. Takipler sirasinda TKS’de bazi degerlerin bircok hastada degistigi
gozlemlenmektedir. Calismamizin planlanmasi agamasinda HBO’nun bu parametreler
tizerine gosterdigi etkiyi genel olarak ortaya koymak amaglanmistir. Bu nedenle
endikasyon tipinde veya uygulanan toplam seans sayisi agisindan sinirlama konulmadi.
Kesitsel bir dl¢tim olmasi agisindan bir yillik siire igerisinde tedaviye alinan tiim hastalarin
degerlendirilmesine karar verildi.

Calismamiz kapsamina alman hastalarin endikasyon listesi c¢esitli ve genis
oldugundan kan degerlerinin degisik sinirlar i¢inde oynamasi kaginilmazdir. Ayrica bu
hastalara uygulanan ek tedaviler de cesitlidir ve bu tedavilerin kan degerleri tizerine farkl
etkileri bulunmaktadir. HBO tedavisine alinan bazi hastalarin pansuman, mindr
amplitasyon, negatif basingli yara kapama sistemleri ve debridman gibi miidahaleler
sirasinda veya kronik hastalik anemisi gibi dahili sebeplerden dolayr TKS degerlerinin
etkilenmesi muhtemeldir. Calisma grubunu olusturan hastalarimizin bir kisminda uzun siire
antibiyotik kullanimini gerektiren hastaliklar mevcuttu. Bu antibiyotiklerin bir kismi kan
degerlerini etkileme potansiyeline sahiptirler. Son donem bobrek hastaligi mevcut olan
hastalarda, relatif EPO eksikligi, iiremik inhibitorleri (Parathormon, poliaminler, polar
lipidler vs.), demir (Fe) ve Folat eksikligi, miyelofibrozis ve aliiminyum (Al) toksisitesi,
azalmis eritropoezin nedenleridir (106,107). Calisma grubumuza dahil ettigimiz bu tip
hastalarin birgogu, HBO tedavisine baglamadan énce TKS degerleri zaten normal sinirlarin
altindaydi. Tiim bu degisken c¢esitliligine karsin calismamiz genis, kesitsel bir caligma
oldugundan bir yil i¢cinde tedaviye baslayan tiim olgular1 kapsamasi diisiiniildii. Bununla
beraber kan sayimi degerlerini dogrudan etkileyen durumlar diglama kriteri olarak
belirlenip ¢alisma disinda tutuldu.

Calismaya alinan hastalarda seans/kan alma zaman iligskisi mevcut degildi. Kan
tetkikleri genellikle haftanin belirli gilinlerinde yapilmaktaydi. Oysa her hastanin seans
sayis1/giin iligkisi ayn1 degildi. Hastalarin tedaviye baslama giinleri farkli oldugu gibi, bazi
hastalar giinde tek seferden fazla, bazilar1 hafta sonu da tedaviye alindilar. Bununla birlikte
hastalarimizin yatan hasta olmalarindan veya her giin tedaviye ayaktan gelmelerinden

dolay1 yakindan takip edilme firsat1 bulundu ve sik kan tetkiki yapilmasi sayesinde bir¢cok
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TKS sonucuna ulasma imkani olustu. Boylece seans sayisina gore gruplar
olusturuldugunda degerlendirmeye aldigimiz kan tetkiklerinin seans sayisi ortalamalarinin
neredeyse bu gruplarm tam ortasindaki seanslara denk gelmesi saglandi. Ornegin 1.-20.
seans grubu i¢in 9,28 + 3,43 seans; 21.-40. seans grubu i¢in 28,48 + 3,01 seans gibi. Bu
ortalamalarin standart sapmalar1 da oldukga disiiktiir. Bununla beraber 6zellikle ayaktan
hasta grubunda ve bilhassa kisa stireli tedavi uygulanan hasta grubunda kan tetkiklerinde
eksiklikler bulunmaktaydi. Ayaktan hastalarin bir kisminin kan tetkiklerini dis laboratuarda
yaptirmalar1 da degerlendirmeye alinan veri kayiplarina yol agti. Bu tip hastalar da
degerlendirme disinda kaldilar. Endikasyonlari ve uygulanan bazi tedavileri nedeniyle
calisma disinda birakilan hastalara bunlar da eklenince toplam 217 hastanin ancak 140’1
(%65) ¢aligma kapsamina alinabildi.

Calismamiz TKS etkilerini inceleyen en biiyiik serilerden biri olup HBO
tedavisinin, TKS degerlerinden on degisik parametreye etkisini incelemistir. HBO’ nun
TKS parametrelerine etkileriyle ilgili literatiirler incelendiginde ¢aligmaya alinan hastalarin
sayisinin - olduk¢a smirli tutuldugunu gordiilk. Bu ¢alismalarda incelenen TKS
parametrelerinin sayisi da siirli tutulmustur. Boylece ¢alismamiz mevcut en genis ve hasta
takibi en uzun siireli ¢calisma oldu. Calismaya alinan hastalarda endikasyon tipinde sinir
koymadigimizdan, tiim hastalarin 16kosit degerlerinde homojen bir sonug¢ bulmak miimkiin
degildi. Bununla birlikte 16kositoz ve sepsis ile bagvuran hastalarin yogunbakim tedavisine
hizli yanit verrmeleri veya antibiyotik kullanimi ile klinik durumu stabil hale gelen
hastalarin 16kosit degerlerindeki azalig, HBO etkisinden bagimsiz olarak degerlendirilmeli.
Ustelik uzun siireli HBO tedavilerinde olusan baska sistemleri ilgilendiren iist solunum
yollari, gastroenterit veya idrar yollar1 infeksiyonu gibi gecici infektif ataklar da istatistiki
olarak yanlis degerlendirmelere neden olacaktir. HBO tedavisinin 16kosit degerlerine
etkisini incelemek i¢in endikasyon listesine sinir konularak ve daha geng¢ popiilasyondan
hasta secilerek objektif sonuglara varilabilir.

Calisma oOncesinde klinik tecriibelerimizin HBO tedavisine aldigimiz hastalarin
HGB degerlerinin azaldigr kanaatindeydik. Calismamizda HGB degerlerinin tedavi
baslangicindan itibaren diistiiglinii gérdiik. Bu degerler Thorsen ve arkadaslarinin yaptig
deneysel ¢alismalarla uyumludur (94). Fakat hastalarin takip siiresi uzun tutuldugunda bu
degerlerin tekrar yiikselerek tedavi oncesi degerleri yaklastigin1 gordiik. Ancak HGB
degerleri ortalamalar1 klinik olarak anemik sinirlar i¢inde bulunmaktadir. HBO tedavisinin

HGB seviyelerine etkisi anlamli degildir. Handy ve arkadaslarinin yaptigi calisma ile
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sonuglarimiz paralellik gostermektedir (95). Bergo, HGB diisiislerini dalig sirasinda olusan
hemolitik epizotlarla agiklamaya ¢aligmistir (91).

Thorsen ve arkadaglarmin 21 giin siireyle takip ettigi, HBO tedavisi alan 16
hastasinda RBC degerlerinin azalmasi ¢aligmamizdaki RBC 6l¢lim degerleriyle paralellik
gostermektedir (94). Ancak bizim takibimizin uzun olmasi ile birlikte RBC degerleri
istatistiki olarak anlamli bir sekilde artis gostermistir. Buradaki ilk 6l¢limdeki gegici azalisi
yiiksek basingta oksijenin eritrositlerin morfolojisine zararl etkileri olusturmasina ve
eritrosit yogunlugunu azaltmasina baglayabiliriz (90). Daha sonra Tekrar oOl¢iim
seviyelerinin artigin1 ise Butler’in ‘RBC yiiksekligini dalig sirasinda olusan hipoksiye
aklimatizasyon gelismesi’ hipotezi ile aciklayabiliriz (92). Tedavi sonrasi hiperoksi ve
sonras1 bir daha ki tedaviye kadar normoksik kan degerleri kemik iligini uyararak kok
hiicre iiretimini ve sonrasinda eritrosit iretiminin artigini1 sagladigini diisiinebiliriz.

HCT 6l¢iim degerlerinin ortalamasinda degerlerinin 6zellikle iki ve tigiincii dl¢glim
basamaginda hizla azaldig1 goriilmektedir. Bu degisiklikler de ikinci 6l¢lim birinci 6lglime
gore istatistiki olarak anlamli bir sekilde azalmistir. Bununla birlikte bu degisen degerlerin
klinik olarak anlamsiz oldugudur. % 34- 35 aralifinda olmasi hastalar agisindan bir risk
olusturmamaktadir. Handy ve arkadaslarinin 31 hastay1 kapsayan ¢aligmasinda kirmizi kan
hiicrelerinin HBO tedavisinden etkilenmedigini gostermistir (95). Amin ve arkadaslarinin,
basincin HTC degerlerinin gegici bir sekilde diisiirdiigii; kisa siireli bu etkiden sonra 24
saat icerisinde tekrar ayn1 degerlere dondiigiinii ifade ettigi ¢aligmasi, ¢galisma sonucumuzu
desteklemektedir (96).

Adil ve arkadaglar1 240 kisilik bir ¢alisma da MCV degerlerinin dalisla birlikte
anlaml bir sekilde distiigiinti, bu degisikliklerin hemopoetik sistemle iligkili oldugunu
vurgulamistir (93). MCV 6l¢iim degerlerinin ortalamasinin grafigi incelendiginde mevcut
degerlerde azalma gozlemlenmektedir. Ancak 82-84 fL arasinda degisen bu azalis klinik
olarak normal sinirlar icerisinde oldugunu gosteriyor. Bu nedenle MCV degerleri HBO
tedavisi ile degismemektedir.

MCH degerleri, hipokrom anemi ile uyumlu olarak Sl¢lilmiistiir, istatistiki olarak
anlamli degildir. Diisik MCH degerlerini Adil ve arkadaslar1t HGB azalma ile uyumlu
olarak gostermistir. Bizim ¢aligmamizda HGB degerleri istatiksel olarak azalmadigi gibi
MCH degerlerinde de herhangi bir anlamli degisiklik bulunamamistir (93).

MCHC degerleri basta artan azalan bir ortalama olustururken takibimizin sonuna

dogru alinan 6l¢iimlerde azalma egilimi gostermistir. Azalan HGB degerleri ile iliskisini
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gosteren yayinlara ragmen calismamiz Handy ve arkadaslarmin degerlendirmeleriyle
ortiisecek sekilde, anlamli bir degisiklik bulunmamistir (93,95).

PLT normal deger simirlari oldukga genistir. 150.000-400.000/mm’ normal sinirlar
icerisinde ifade edilmektedir (31). Olgiim degerlerinin ortalamalarmin olusturdugu
grafikte devamli azalan goriintii istatistiki olarak anlamlidir. Hastalarin tedavi boyunca
trombosit degerlerinin azaldigini goriiyoruz. Ancak mevcut degerler klinik olarak normal
siirlar igerisinde oldugundan PLT degerlerindeki azalma HBO tedavisi alan hastalar i¢in
onemsizdir. Moon ve arkadaslar1 10 dalgict 450-600 metre araliginda dalis yaptirarak
trombosit seviyelerinin diistiigiinii gostermistir (89). Fakat HBO tedavisi icin hastalar
genellikle 13,5 metre derinlige kadar inmektedirler. Bu ylizden bu degisikligin o derinlik
sinirlart igerisinde olabilecegini soylemek miimkiindiir. Bunun aksine Amin ve arkadaslari
ise HBO tedavisinin erken donem etkileri olarak PLT seviyelerinde istatiksel olarak artis
gozlemlemistir. HBO tedavisi sonrasi tekrar Ol¢iimlerde ise PLT seviyelerinin yiiksek
seyrettigini bildirmistir.

RDW 6l¢iim ortalamalarinin olusturdugu grafik incelendiginde artisin tedavinin
sonlarina dogru alman takiplere kadar devam ettigini gozlemledik. Fakat bu degerler
klinik olarak normal sinirlar i¢erisindeydi.

PDW 6l¢lim ortalamalarinin olusturdugu grafigin gosterdigi artis istatiksel olarak
da anlamhidir. Ancak mevcut degerler, laboratuvar siirlari igerisinde normal degerlerdir.
HBO tedavisi PDW degerlerini etkilemektedir.

Ozellikle ilk dl¢iimden sonra MPV ortalamalarinin hizla arttigmi gosteren grafige
ragmen bu sonuglara gére anlamli bir degisiklik bulunamamistir. Bununla birlikte mevcut
degerler klinik olarak normal sinirlar igerisindedir.

HBO tedavisinin TKS iizerine etkilerini inceleyen diger calismalar genellikle insan
lizerine yapilan c¢alismalardir. Bu c¢alismalarin farkli sonuglar olusturmasinin baslica
sebepleri, olgu sayisinin diisiik olmasi, parametrelerin kisa siireligine ve smirli sayida
incelenmesidir.

Yaptigimiz ¢alismanin 6nemi Hiperbarik Tip Uzmanlarinin, hastalarinin takibinde
kan degerlerindeki degisimlerin sebeplerini anlayabilmeleri, komorbidite faktorlerinin kan
degerleri  iizerine etkilerini  degerlendirebilmelerine  katki  saglamaktir. TKS
degisikliklerinin multifaktoriyel olusu ve komorbidite faktorlerinin degiskenliginden Gtiirii
degisikliklere yaklasim multidisipliner olmalidir. Bu calismaya gore klinisyen HBO

tedavisini, bu degisken sebepler arasinda alt siralarda diisiinmelidir.
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Lokositlerin - gelisim mekanizmalart incelenerek farkli bir calisma dizayni
olusturulabilir. Graniilosit ve agraniilositleri degerlendirme asamasinda periferik yayma
tekniginden sikca faydalanmak gerekmektedir. Bununla birlikte endikasyon listesini
oldukca siirli tutup hasta ve tedavi ile ilgili komplikasyonlarin minimuma indirilmesi
gerekmektedir. Calismaya dahil ettigimiz TKS degerleri bu konuda spekiilatif sonuglar
olusturabileceginden TKS degerlerinde beyaz hiicre ve alt degerlerini gosteren
parametreleri ¢aligmaya dahil etmedik.

Yeni caligmalarin diigiiniilmesi halinde baska degerler de g6z Oniinde
bulundurulabilir. Ornegin periferik kan yaymasindaki retikiilosit miktar1 ya da kemik iligi

aspirat1 incelemesi gibi laboratuvar bulgulariyla daha 6zgiin sonuglar olusturulabilir.
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VI. SONUC VE ONERILER

TKS degerlerinin normal smirlar i¢cinde olusu HBO tedavisi etkinligi ve yara
iyilesmesi agisindan 6nemlidir. HBO tedavisi alan hastalarin TKS sonuglarini inceleyen bu
calisma HBO tedavisinin kan degerleri iizerine etkisinin olmadigini tespit etmistir. Mevcut
degisikliklerin daha ¢ok komorbidite faktorleri nedeniyle olustugu diistiniilmelidir.

Calismamiz HBO’nun bu parametreler iizerine gosterdigi etkiyi genel olarak ortaya
koymustur. Calismamiz, kapsamina alinan hastalarin endikasyon listesinin ¢esitli ve genis
olmasi1 ve uzun siireli takip sonuglari ile degerlendirilmesi nedeniyle giivenilirdir.

Ayrica rutin TKS takibi degisiklikleri yakindan takip etme firsati saglayacaktir.
Hiperbarik Tip Uzmani, hastasina ait beklentilerini, tedavi sekillerini, gerekiyorsa tedavi
modelini sonuglarla birlikte degistirebilmelidir.

Calismamiz, HBO tedavisinin TKS iizerine etkilerini inceleyecek diger caligmalara
151k tutacaktir. Diger calismalarda komorbidite faktorleri tamamen ¢ikarilabilecegi gibi tek
tek diger faktorlerin etkisi de incelenebilir. Calismaya alinacak hasta populasyonunun,
yasl, acil, kisa siireli tedavi alan ve kan degerleri instabil hastalar yerine geng, stabil, uzun
stireli tedavi alan ve giinlik HBO tedavisine giren hastalardan secilmesi sonuglarin kolayca
degerlendirilebilmeleri agisindan daha iyi olacaktir. Ornegin hasta profilinin yasl,
diyabetik ayak iilseri ve proktit gibi tanilart mevcut olan, atrofik gastriti ya da konik
hastalik anemisi gelismis olmas1 sonuglar1 yorumlamay1 zorlastiracaktir.

Prospektif olarak belirlenecek takip kriterleri calisma kapsamina alinmalidir.
Seans/kan alma iligkisi onceden planlanmali ve hastalarin hemogram tetkikleri ayni
merkezden olmalidir. Hangi seansta TKS degerlendirecegi onceden belirlenip hastanin
tedavisini aksatmayacak sekilde sonuglara ulagilmalidir.

Mutlaka ¢ok merkezli prospektif ¢aligmalar yiiriitiilmelidir. Genis hasta popiilasyonu
olusturulmalidir. Ulkemizde beslenme aliskanliklar1 farkli olan cografyalardan hastalarin

calismaya dahil edilmesi daha saglikli sonuglara ulasilmasi agisindan 6nemli olacaktir.
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