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NELER BİLİYORUZ? 

 İntraoperatif sıvı yönetimi postoperatif 
dönemin önemli belirleyicilerindendir. 

 

 Yüksek volümlerde kristaloidler 

 

 Postoperatif kilo artışı 

 

 Artmış morbidite 



NELERE CEVAP ARIYORUZ? 

 En uygun sıvı ? 

 

 En uygun miktar ? 

 

 En uygun uygulama zamanı ? 

 

            



NELERİ BİLMEMİZ GEREKLİ? 

 

 Vasküler bariyerde sıvının hareketi? 

 

 Cerrahi ve anestezik girişimler sıvı 
hareketlerini nasıl etkiliyor? 



SUNUM PLANI 

I. Fizyolojiyi hatırlamak  

 

II. Sıvıların özelliklerini bilmek 

 

III. Hangi sıvılar ve ne kadar güvenliler? 

 

IV. Hedefe yönelik sıvı yönetimi 

V. Eve mesajlar 

 

 

 



  

 İnsan vücut 
kitlesinin %60‘ı su 

 

 

 Hücre dışı volüm 
yaklaşık 14 litre 

 



  Kapiller endotelyum 
su,anyon,katyon ve suda 
eriyen diğer moleküllere 
geçirgen 

 
 >35kDa moleküllere karşı 

geçirgen değil 
 
 Mikrosirkülasyondaki sıvı 

kolloid osmotik basınç (COP) 
ile sağlanıyor 

 
 Hidrostatik basınç damar 

dışına hareket sağlıyor 
  



  
 
 
 

 Kapiller endotelyumda  sıvı 
hareketleri; 

        Tip 1, fizyolojik 
 
        Tip 2, patolojik 
 

 
  



Endotelyal Glikokaliks 

 Endotel için makromolekül filtresi 

 EGL glikoprotein ve proteoglikanlardan 
oluşur. 

 ESL (0.4-1.2µm) dolaşımdaki plazma ile 
dinamik denge halinde 

 “Çift-bariyer Olgusu” 



      KAPİLLER MEMBRAN 



Glikokaliks Yıkımı 
 

 İskemi/Reperfüzyon 
 
 Hipoksi/Reoksijenasyon 
 
 İnflamatuar sitokinler 
 
 Proteazlar 
 
 Atrial Natriüretik Peptid 

 
 
 
 
 

 
 

                       Ven Den Berg 2003,Circ Res 





Glikokaliks koruma 

 Sevofluran 

 Hidrokortizon 

 Antitrombin 



Kristalloidler 

 İnorganik iyonların ve organik 
mikromoleküllerin suda çözünmüş 
solüsyonları 

 

 İyon içerikleri plazmaya benzer olan 
kristaloidler “dengeli” solüsyonlardır. 

 



Kolloidler 

 Bitkisel veya hayvansal kaynaklı 

 Polisakkarit veya polipeptid 
içerikli(>40kDa) makromoleküller 

 Plazma genişleticiler 

 Semisentetikler; 
jelatinler,dekstranlar,hidroksi etil 
nişastalar(HES) 

 Doğal kolloidler; albumin, PPF, FFP 

 



Kolloidler 

 Molekül Ağırlığı  (MW) 

 

 Molar Substitüsyon Derecesi (MS) 

 

 Hammaddeleri 

 



Jelatinler (Gelofusin,Hemaccel) 

 Hayvansal kaynaklı kollajenlerden 
hazırlanırlar 

 Creutzfelt-Jakob hastalığı? 

 Bulaş yolu kanıtlanmamış 

 Klinik kullanımları devam ediyor 

 



Dekstranlar (Dextran40, Dextran 70) 

 Sükrozun enzimatik biyosentezlenmesi 
ile elde edilirler. 

 Klirensleri MW’larına bağlıdır 

 >55 kDA metabolize olur ve klirensi GİS 
ile sağlanır. 

 Max doz bilgisi çok önemli 



HİDROKSİETİL NİŞASTA (HES) 

                         Amilopektin   

  

        

             
              Hidroksietilasyon, Hidroliz  

         

          

                Hidroksietil Nişasta (HES) 

 



 
HİDROKSİETİL NİŞASTA (HES) 

 Molekül ağırlığı (kDa): 70-670 

     Yüksek (450-670), orta (200-260), düşük (70-130) 

 Konsantrasyon (%): 6 ya da 10  

  Yer değiştirme (Degree of substitution, DS)  

      DS: 0.7  (Hetastarch) 

      DS: 0.6  (Hexastarch) 

      DS: 0.5  (Pentastarch) 

       DS: 0.4 (Tetrastarch) 

 C2/C6: C2 karbon atomuna bağlanma enzimatik yıkımı azaltır 

      C2/C6 (8) ise yüksek, (8) ise düşük 

                                                               Shock. 2014 Jan 14.  

 

                                                                                                                                          

Enzimatik  
yıkım 
azalır 



HES  

 En son geliştirilen semisentetik ,bitkisel 
kaynaklı kolloidlerdir. 

 

 Hammaddeleri, MW ,MS ve 
Substitusyon modeli farmakokinetik 
özelliklerinin farklılıklarına neden olur. 



HES 

 Molekül ağırlıkları farklı 3 ayrı nesil HES 

 400kDa-70kDa 

 Son nesil MW 130kDa olan HES 

 Farmakokinetik özelliklerinde belirleyici 
değildir 



HES (Tetrastarchlar) 



Tetrastarchlar 

 Plazma klirensleri diğer HES çözeltilerine göre 
daha yüksektir. 

 Alfa-amilaz ile glikoza parçalanırlar. 

 Parçalanmayı yavaşlatmak için ne kadar 
hidroksietil ilave edildiği MS ile tanımlanır 

 MS derecesi farmakokinetik özelliklerinde 
farklılıklara neden olmaktadır. 

 C2/C6 oranı hacim etkilerini ve dokuda 
birikme özelliklerini belirler  



HİDROKSİETİL NİŞASTA (HES) 

450/0.7 
Hespan 

250/0.5 
HAES-steril 

250/0.62   
Elo HAES 

130/0.4 
Voluven 

Molekül ağırlığı 
(kDa) 

 
450 

 
200 

  
200 

 
130 

Konsantrasyon 
(%) 

 
6 ya da 10 

 
6 

 
6 

 
6 

C2/C6 4.7:1 9:1 9:1 9:1 

Volum etkisi  
(saat) 

5-6 3-4 3-4 3-4 

Volüm gücü 
(%) 
 

100 
145 

100 100 100 

Maksimum doz 
(mL/kg/gün) 

20 20 20 50 

J Anesth 2010, 24:913-25. 



HES SOLÜSYONLARI 

Ishihara H. J Anesth. 2013 Oct 9 

HES 130/0.4 
Voluven 
 

HES 130/0.42 
Venofundin 
 

Kaynak mısır patates 

Sentez yılı 1957 1994 

Konsantrasyon %6 %6 

Mol ağırlığı (kDa) 130 130 

Molar substitution 0.41 0.45-0.46 

C2:C6 9:1 6:1 

Amilopektin içeriği %98 %75 

Maks. Doz (mL/kg) 50 50 



HİPERTONİK HES 

HyperHaes™ 
 (Fresenius,Germany) 

Mol ağırlığı (kDa) /DS 200 /0.5 

Osmolarite (mosmol/·L) 2464 

Onkotik etkisi (mmHg) 70 

Konsantrasyon % 6 

Çözücü %7.2 NaCl (mEq/L) 

     Na/Cl 

 

1232/1232 Maksimum (doz mL/kg) 4 

Can J Anesth 2004 , 51: 500–513 
 



HİPERTONİK KOLLOİD AVANTAJLI MI? 

 Sıvı yüklemeden hipovolemiyi önler ve yeterli doku oksijenlenmesi sağlar 

 Travmalı hastada hastane öncesi hızlı hemodinamik düzelme oluşturur 

 Koroner cerrahide; (hipertonik dekstran/  hipertonik HES) 

     CI de artış, SVR ve pulm vas dirençte azalma sağlar 

      PaO2/FiO2 oranı , erken ekstubasyon sağlanabilir 

 Serum Na kons 160 mmol/L geçmedikçe nörolojik bulgu oluşmamaktadır. 

                                                              CLINICS 2008;63(6):833-40 

 

 

 



Tetrastarchların güvenliği 

 Birikici Etkileri 

 Koagülasyon üzerine etkiler 

 Anafilaktik reaksiyonlar 

 Renal etkiler 



HES - BİRİKİCİ ETKİSİ 

 HES retiküloendotelyal sistemde depolanır,  CO2 ve suya dönüşür. 

 DS oranı (0.7) yüksek olanlar parçalanmaz ve depolanır. 

 24 saat sonra dokularda birikir (% 26- 42)  

 Widerman ; 37 çalışma (635 hasta), 282 cerrahi hasta (%45.9): 

                      En fazla  cilt, böbrek, kemik iliği, karaciğerde 

                      Lenf nodu, dalak, akciğer, barsak, plesantada birikir 

                      Doza bağlı birikim artar. En düşük  doz 0.4 g/kg 

                      Bazı olgularda ciltte 8 yıl, böbrekte 10 yıl kalır 

       

        Intensive Care Med 2014; 40:160-170 



HES - BİRİKİCİ ETKİSİ 
  HES; yabancı cisim olarak algılanır ve fagositlerce alınır. 

  Kaşıntı, küçük periferik sinir hücrelerinde birikim ile olabilir.  

  Ozmotik nefrozis benzeri tablo ile renal replasman tedavisi (RRT)   

                                                (sepsiste, KC transplantasyonu)  

 Düşük mol ağırlıklı HES proksimal tübüllerde birikebilir 

 Endotelyal hücrede birikimi koagulasyon ve immun sistemi etkiler 

 Elektron mikroskobu, ya da immunohistokimyasal  yöntemle görülebilir.    

Intensive Care Med 2014; 40:160-170 



KOAGULASYON ÜZERİNE ETKİSİ 

 Kolloidler hemodilusyon oluşturur ve  AT III (antikoagülan)  . 

 FVIII/VWF kompleksi de dilusyona bağlı  . 

 Albumin; diğer kolloidlere göre en az zararlı 

 Yavaş yıkılan HES ve dekstranlar;  FVIII/VWF aktivitesinde, pıhtı gücünde 

ve trombosit fonksiyonlarında  azalma yaparlar. 

 Jelatinler de pıhtı gücünü ve trombosit agregasyonunu .                     

(Yavaş yıkılan HES molekülleri kadar değil.) 

J Anesth 2010; 24:913-25. 

J Clin Pharm 2011; 51: 292-300 



Sybille A. Anesthesiology,2005; 103:654-60  

   HES; KOAGÜLASYON ETKİSİ 



RENAL ETKİLERİ 

  Reinheart; sepsis olgularında HES kullanımı AKI  

      (%10 HES 200/0.5)/Ringer Laktat, 537 hasta, RRT ve AKI artar) . 

             NEJM 2008;358:125-29.  

 HES; sepsisde AKI  (cerrahi ve travma hastalarında daha az )  

             Cochrane Database Syst Rev. 2010,20;(1):CD007594 

  Perner, HES 130 / Ringer Laktat sepsisde mortalite ve AKI   

             N Engl J Med. 2012 ;367(2):124-34. 

  Myburgh , 6% HES (130/0.4)/saline (ICU da) AKI ve RRT  

            N Engl J Med. 2012 Nov 15;367(20):1901-11. (CHEST) 

Meta-
analiz 



   META-ANALİZLER (HES) 

 Kolloid solüsyonları sıvı resüsitasyonu için kullanıldığında birinin diğerine 

göre güvenlik ya da etkinlik yönünden üstünlüğü yok.                    

  Cochrane Data Base Syst Rev 2012; 7:CD001319  

 

 Kolloidlerin kristaloid sıvılara göre yanık, travma veya cerrahi hastalarda 

mortaliteyi azaltmada üstünlüğü yok. HES solusyonları mortaliteyi .                                                                                   

 Cochrane Data Base Syst Rev 2013:CD000567 

 

 HES ve diğer sıvılara göre AKI ve RRT . Mol ağırlığı, DS, volum  ,  sepsis 

ya da sepsis dışı olması AKI ve RRT gelişmesini etkilemez.     

 Cochrane Data Base Syst Rev 2013; 7:CD007594  

Cochrane 



Avrupa ilaç ajansı (EMA) ve Farmakovijilans Risk 

Değerlendirme Komitesi (PRAC) önerileri 

 Sepsis, septik şok ve ağır sepsis hastalarında HES kullanılmamalı 

 Akut ağır KC yetmezliği gelişen hastada kullanılmamalı 

 Böbrek bozukluğu hikayesi olanda kaçınılmalı 

 Böbrek hasarı geliştiğinde kesilmeli 

 90 gün boyunca renal fonksiyonlar takip edilmeli 

 Prime solüsyonu olarak HES kullanılmamalı (Kanama riskini ) 

  Koagulopati bulguları varlığında HES kesilmeli 

Nisan 2013 (http//www.ema.europa.eu/ema/)  



Yeni Jenerasyon HES solusyonları 
zararlı değil 

  James; FIRST trial (Fluids in Resuscitation of Severe Trauma)                                  

 HES 130/0.4, penetran travmada, böbrek fonk. iyileşme yapar. 

                                 (BJA 2011, 107:693-702) 

  Van Der Linden; cerrahi ya da travma hasta (n=4529) ,  

             HES 130 0.4 (n=2139) ile AKI, RRT, kan kaybı artışı saptanmamış  

       (Anesth Analg 2013;116:35-48) 

  Martin; HES 130/0.4, cerrahi hasta (n=1230), renal hasar farklı değil  

                                (Anestesiolgy 2013; 118; 387-394) 

   Gillies; cerrahi hastada (n=1567) HES ile ölüm/ renal hasarda artış yok    

                                 (BJA 2014; 112:25-34.)        

 



 EMA ve PRAC , 2. toplantısında HES, sepsis, künt travma ve major cerrahide 

kanamayı  ve renal hasar yapar, kullanılmamalı. 

     Hipovolemik hastalarda kristaloidler yetersiz ise HES kullanılabilir.          Renal 

fonksiyonların 90 gün izlenmesine ihtiyaç var.  

                                 12 kasım 2013 (http//www.ema.europa.eu/ema/) 

 



Perioperatif Sıvı Yönetimi 

 

 İntraoperatif sıvı tedavisinin amacı; 

   dokulara yeterli oksijeni sağlayacak organ 
perfüzyonunu devam ettirmektir.  

 



 Uzun preoperatif açlık dönemleri 

 Agresif kolon hazırlıkları 

 3. boşluk (?) kayıpları 

 

Yüksek volümlerde kristalloid infüzyonları  





Hedefe Yönelik Bireysel Sıvı 
Tedavisi 

 Hastanın sıvıya olan cevabına göre 
bireyselleştirilmiş sıvı tedavileri, sonucu 
olumlu etkiliyor. 

 Geleneksel takip parametreleri sorunu ve 
sıvı tedavisini belirlemekte yetersiz 

 Akım-bazlı hemodinamik ölçümler, non-
invaziv teknikler 



Hedefe Yönelik Bireysel Sıvı 
Tedavisi (ODM) (Doherty M.;BJA, 2012) 









 

 59 makale 

 4529 cerrahi hasta 









 







 

 130/0.4 HES 

 

 17 RCT 

 n:1230 















  Son jenerasyon HES solüsyonları 
cerrahi hastalarda ciddi kan kaybı 
durumlarında hemodinamiyi 
sağlamakta temel seçeneklerdir. 

 

 Kan ürünlerine olan gereksinimi 
azaltırlar. 

 

 Hammadde ve diğer özellikleri 
açısından farklı ele alınmalıdırlar. 

 

 Perioperatif hedefe yönelik sıvı 
tedavisinde etkin ve güvenilirdirler. 



EVE MESAJLAR 

 Perioperatif sıvı tedavisinde sıvı seçimi hasta 
güvenliği nedeni ile çok önemlidir. 

 Yeni nesil HES solüsyonları (%6 130/0.4) 
cerrahi hastalarda etkin ve güvenilir volüm 
genişleticilerdir. 

 Perioperatif sıvı tedavisinde hedefe yönelik 
bireysel sıvı tedavisi optimal doku ve organ 
koruması sağlamaktadır. 

 


