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Solüsyonların  
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SIVI YÖNETİMİ 

 Sıvı tedavisi perioperatif dönemdeki 

tedavilerin ayrılmaz ve en önemli 

parçasıdır.  

 Organ hasarını önleyebilmek için;  

 yeterli volüm ve uygun sıvı 

verilmesi hayati önem taşır. 
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Kalp Cerrahisinde Sıvı Tedavisi 

 Altta yatan kalp hastalığının özelliğine, 

 Cerrahi girişimin özelliğine, 

 KPB’ ın patofizyolojik etkisine (kapiller 

kaçak), 

 Hipotermi ve kalbin durdurulması gibi kalp 

cerrahisinin diğer özelliklerine,  

 İntra ve postoperatif kanamanın sık olmasına,  

 Diüretik ve vazoaktif ilaçların sıklıkla 

kullanımına bağlı olarak farklılıklar gösterir. 
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SIVI YÖNETİMİ 

 Sıvı tedavisi makro-dolaşımın olduğu kadar 

mikro-dolaşımın da stabilizasyonu için 

önemlidir. 

 Doku perfüzyonu özellikle farklı volüm 

tamamlayıcı sıvılar tarafından farklı şekillerde 

etkilenir.  

 Sıvı tedavisi uygulanırken vücuttaki sıvı 

kompartmanlarının fizyoloji ve patofizyolojisi 

gözönünde bulundurulmalıdır. 
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VÜCUT SIVI KOMPARTMANLARI 

55%~75% 
Hücre içi 

sıvı 

Damar içi 
plazma 

X 50~70%  
vücut ağırlığı  

Damar dışı 
Hücreler arası 

sıvı 

Total Vücut Sıvısı 

ESS 

3/4 

1/4 

 Erkekte % 60 kadında % 50 
 En yoğun olarak iskelet kasında 
 TVS=0,6x VA 
 ISS =0,4 X VA  
 ESS=0.2x VA 

2/3 
ISS 

1/3 
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Vücut Sıvılarının Dağılımı 

Hücre içi 
30 litre 

Hücreler 
arası 

9 litre 

Damar 

içi  

3 litre 

Böbrek   Bağırsak     Akciğer      Deri 
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İntravasküler ve İnterstisyel alan arasındaki sıvı geçişi 
Starling Prensibi ’ne göre düzenlenir.  
 
1-Damar Dışına iten güçler:  
          Ortalama Kapiller Hidrostatik basıncı (41,3 mmHg)) 
2-Damar içine çeken güçler:  
            Plazma onkotik basıncı (28 mmHg)  
 
13,3 mmHg damar dışına iten güçtür.  
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Curr Opin Crit Care. 2013 Aug;19(4):282-9. doi: 

10.1097/MCC.0b013e3283632d5e. 

Reappraising Starling: the physiology of the 

microcirculation. 

Jacob M, Chappell D 

 

Starling Prensibi geçerliliğini  

koruyor mu? 
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 Sağlıklı damar endoteli glikoprotein 

ve proteoglikan yapısında bir jel 

membran olan endotelyal glikokaliks 

ile kaplıdır.    

    

 

 

 
Vogel J, Sperandio M, pries AR, Linderkamp O, Gaehtgens P,  

Kuschinsky W: Influence of the endothelial glycocalyx on cerebral  

blood flow in mice. J Cereb blood Flow Metab 2000; 20:1571-8 
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 Endotelyal geçirgenliği etkiler, 

 Lökosit ve trombosit adhezyonunu önler, 

 İnflamasyonu azaltır,  

 Plazma proteinlerini ve sıvıyı bağlar. 

 Onkotik gradyentin devamlılığını sağlar.  
  

 -  Jacob M, Bruegger D, Rehm M, stoeckelhuber M, Welsch U, Conzen P, Becker BF:  

    The endothelial glycocalyx affords compatibility of Starling’s principle and high cardiac 

    interstitial albumin levels. Cardiovasc Res 2007; 73:575-86  

-  Chappell D, Brettner F, Doerfler N, Jacob M, Rehm M, Bruegger D, Conzen P, Jacob B,       

             Becker BF: 

             Protection of glycocalyx decreases platelet adhesion after  ischaemia/reperfusion .   

             Eur J Anaesthesiol 2014; 31:1–8, DOI:10.1097/EJA.0000000000000085 
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 Mekanik strese bağlı endotel hasarı,  

 endotoksine maruziyet, 

 iskemi-reperfüzyon hasarı, 

 SIRS, 

 Akut hipervolemi! 

Endoyelyal glikokaliksin hasarlanmasına ve   

 İnterstisyel ödeme neden olur.  

 

 Vascular normovoleminin devamlılığı önemlidir. 
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Aşırı sıvı yüklenmesi  

sonrası endotelyal hasar  
Rehm M et al. Anesthesiology 2001; 95: 849-856. 
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Damar dışına kaçan sıvı intersitisyel 

ödeme yol açarak morbidite ve mortalite 

artışına yol açar.   

 

Adams HA. A & I 2007; 48: 518. 

 

Sıvı tedavisi 
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   İnterstisyel ödem; 

  

 Yara iyileşmesini geciktirir,  

 Ventrikül kompliyansını azaltır, 

 Akciğerlerde gaz değişimini bozar,  

 Barsaklardan emilimi azaltır ve bakteryel translokasyona 
neden olur, 

 Şuur bozukluğuna yol açar. 

 Yeterli sıvı resüsitasyonu kadar aşırı sıvı 
yüklenmemesi de önemlidir. 

 
 Adams HA. Volumen und Flüssigkeitsersatz – Physiologie, Pharmakologie und klinischer 

Einsatz. Anästh Intensivmed 2007; 48: 448-60 
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Curr Opin Anaesthesiol 2009; 22: 155-162. 16 



 
Tatara T, Itani M, Sugi T, Fujita K  

Physical plugging does not account for attenuation of capillary leakage by hydroxyethyl 

starch 130/0.4: a synthetic gel layer model.  

J Biomed Mater Res B Appl Biomater 2013; 101(1):85-90.  

  

  HES solüsyonlarının fiziksel tıkaç etkisi yaparak kapiller 

kaçağı önledikleri hipotezi ile yaptıkları deneysel çalışmada ; 

 AMAÇ: Farklı mol. ağırlıklı HES solüsyonlarının endotelyal 

glikokaliks modeli olarak kullanılan poliakrilamid jel’den 

boya sızmasını önlemeleri.  

 HES(70),  

 HES(130),  

 HES(200),  

 HES(670). 

 SONUÇ: HES(670) fiziksel yapısı ile porların kapanmasına 

yol açarken, HES(130) C(2) pozisyonundaki hidroksietilasyon 

etkisiyle  PAG jel ile etkileşime girerek kaçağı aktif olarak 

önlediği tespit edilmiş. 17 



 

Jacob M, Bruegger D, Rehm M, Welsch U, Conzen P, Becker BF:  

Contrasting effects of colloid and crystalloid resuscitation fluids on cardiac vascular 

permeability. 

Anesthesiology 2006, 104:1223-1231. 

Jacob M, Bruegger D, Rehm M, Stoeckelhuber M, Welsch U, Conzen P, Becker BF:  

The endothelial glycocalyx affords compatibility of Starling’s principle and high cardiac 

interstitial albumin levels. 

Cardiovasc Res 2007, 73:575-586. 

 

 Koroner damarlar üzerinde yapılan in vitro 

çalışmada;  

 Glikokaliks üzerine Heparinaz’ın  yıkıcı etkisinin 

HES 130/0.4 ile azaldığını, 

 Bu sonuç dolayısıyla nişasta solüsyonlarının 

inflamasyona bağlı glikokaliks harabiyetine karşı 

koruyucu etkisi olabileceğini belirtmişler. 

 

18 



 
Strunden MS, Bornscheuer A, Schuster A, et al.  

Glycocalyx degradation causes microvascular perfusion failure in the ex vivo 

perfused mouse lung. 

Hydroxyethyl starch 130/0.4 pretreatment attenuates this response.  

Shock 2012; 38(5)559-66.  

  

 Endotelyal (GLX) yıkımının akc. perfüzyonuna etkisi 

ve proflaktik HES kullanımının koruyucu etkisi  üzerine 

fare akciğeri üzerinde deneysel çalışma;  

Grup-I: (tedavisiz ve yıkımsız grup), 

Grup-II: GLX yıkımı uygulanan : heparinase I  

(1 mU/mL) ile sağlanmış. 

Grup-III: önceden 6% HES 130/0.4  uygulanan 

sonradan GLX yıkımı yapılan 

Grup-IV: önceden10% HES 200/0.5 uygulanan 

sonradan GLX yıkımı yapılan 
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Strunden MS, Bornscheuer A, Schuster A, et al.  

Glycocalyx degradation causes microvascular perfusion failure in the ex vivo 

perfused mouse lung. 

Hydroxyethyl starch 130/0.4 pretreatment attenuates this response.  

Shock 2012; 38(5)559-66.  

  

 Sonuç:  

GLX yıkımı; mikrosirkülasyonda perfüzyonu 

azaltıyor,  

90 dk içinde interstisyel ödem gelişmesine yol açıyor. 

PAB artıyor,  

 HES 130/0.4 ile ön tedavi uygulanan grupta bu etkiler 

hafiflerken  

HES 200/0.5 ile değişmiyor. 
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Belirgin kapiller kaçak varlığında dahi kolloidlerin 

volüm etkisi kristaloidlere göre daha fazla ve 

kolloidlerle daha az interstisyel ödem görüldü. 

Adams HA. A & I 2007; 48: 518. 

Sıvı tedavisi 
- Kristalloid mi kolloid mi ? - 
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İntraselüler 

 

ES ES 

Kristaloidler 

kullanıldığında 
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İntraselüler 
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ES 
ES 

Kolloidler 

kullanıldığında 
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İntraselüler İntraselüler 
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Pulmoner Ödem (Kapiler Kaçak Sendromu) 

 

van der Heijden M, Verheij J, van Nieuw Amerongen GP, Groeneveld AB:  

       Crystalloid or colloid fluid loading and pulmonary permeability, 

edema, and injury in septic and nonseptic critically ill patients with 

hypovolemia. 

       Crit Care Med 2009, 37:1275-1281.  

 

 

 

 Septik ve septik olmayan hipovolemik 

hastalarda kristalloid ve kolloid ile sıvı 

resüsitasyonu sonrası  

 Trans Pulmoner Termodilüsyon Yöntemi ile 

EVLW  

 kolloidlerle kaçağın daha az  olduğunu 

gösteren bir çalışma. 
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Doku ödemi 

Frankel HL, et al. J Trauma.1996;40(2):231-240 25 



 

 
 

 

 

  
 

Kristaloidlere bağlı doku ödemi 

From H.J. Buhr, DEPT. OF Surgery, CHARITÉ-UNIVERSITY BERLIN 26 
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Early goal-directed therapy in the treatment of severe 

sepsis and septic shock.  
Rivers E, Nguyen B, Havstad S, et al.  

N Engl J Med 2001; 345: 1368–77.  

  

 

   Erken hedefe yönelik tedavi protokolü ile 

sepsis ve septik şokda:  

 Organ yetersizliği insidansı azalır,  

 Hasta yaşam oranı yükselir. 
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Ardyük (Preload) Optimizasyonu 

  Bu yüzden kritik hastalarda sıvı resüsitasyonu için; 

 Hastanın intravasküler volüm durumunun 

(preload-ardyük) doğru değerlendirilmesi ve,  

 Sıvı tedavisine vereceği hemodinamik cevabın 

öngörülmesi (preload-ardyük cevabı) önemlidir. 

    Sıvı verildiğinde AV veya KD nin  artıp          

artmayacağı öngörülebilmelidir.    
 

 

 

Michard F, Teboul JL.  

Predicting fluid responsiveness in ICU patients: a critical analysis of the evidence. 

 Chest 2002; 121: 2000–8.  
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Çok değil az değil 

 

 Aynı zamanda hastanın 

  genel sıvı dengesinin  

 özellikle interstisyel sıvı 

volümünün bilinmesi gerekir.  
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Best Pract Res Clin Anaesthesiol 2009; 23: vii-x. 

Westphal M, Scholz J, Van Aken H, Bein B 

Taken together, there is currently a need to question 

our traditional understandings and to re-evaluate 

both the amount and the type of fluid given to our 

patients. Sıvı tedavisi hedefe ve olguya yönelik 

uygulanmalı. “Islak-kuru” söylemleri bir kenara 

bırakılmalıdır !  
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 “ Fonksiyonel Hemodinamik 

Monitorizasyon” 

 

 Tedavinin etkilerinin değerlendirilebilmesi 

amacıyla yapılan hemodinamik 

monitorizasyon 

 Amaç hangi hastanın sıvı tedavisine 

KD’sini arttırarak yanıt vereceğini 

öngörmektir 
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 Böylelikle olumlu yanıt verecek hasta 

grubu önceden belirlenebilir  

 yanıtsız olacağı öngörülen hastalar da 

sıvı bolusu uygulamasının olumsuz 

etkilerinden korunmuş olunur. 
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 “ Fonksiyonel Hemodinamik 

Monitorizasyon” 



Neyi Monitörize Etmeli? 

“ARDYÜK 
PRELOAD” 

“ARDYÜK 
PRELOAD  
YANITI” 

34 



Ardyük-Preload göstergeleri? 

 

 Pulmoner arter kateteri verileri olan SVB, 

PkUB, 

 Ekokardiyografik verilerden olan LVEDA, 

LVEDV 

 Transpulmoner termodilüsyon ile hesaplanan 

GEDV  

 hepsi statik preload göstergeleri olarak ele 

alınabilir.  
35 



 

 Preload’u ancak belirli koşullarda doğru 

gösterebilirler. 

  Bu parametreler hastanın sıvı yüklemesine 

vereceği yanıtı öngörmekte zayıf 

kalmaktadırlar. 

36 

Ardyük-Preload göstergeleri? 



Pasif Bacak Kaldırma Testi 

 Pasif olarak bacakların 45 derece kaldırılıp  

1-3 dakika boyunca tutulmasıyla 300-400 ml  

hacmin intratorasik alana dahil edildiği bir  

“self servis” sıvı resüsitasyonu durumudur.  

 

 pozisyon düzeldiğinde sıvı yükü tekrar  

ekstratorasik alana geçeceğinden geriye  

dönüşümlüdür, 

 yüklenme riskinin az olduğu güvenli  

bir yöntemdir.  
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Fonksiyonel Hemodinamik Monitorizasyonda Kullanılan  

Dinamik Preload Göstergeleri   

Parametre Monitör 

Sistolik basınç değişikliği İnvaziv arter basınç trasesi 
analizi 

Nabız basıncı  değişikliği İnvaziv arter basınç trasesi 
analizi 

Atım hacmi değişikliği Nabız şekli analizi 

Aortik anulus hizasında akım hızı 
değişikliği 

Transözofajiyal Ekokardiyografi 

İnen aortta akım hızı değişikliği Özofagal Doppler 

Vena kava inferior boyut 
değişikliği 

Transtorasik Ekokardiyografi 

Vena kava superior boyut 
değişikliği 

Transözofagal Ekokardiyografi 
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Fonksiyonel hemodinamik monitorizasyonda kullanılan dinamik preload 

göstergeleri ve aşıldığında sıvıya olumlu  yanıtı öngören eşik değerler:  
Parametre Eşik Değer 

Sistolik basınç değişikliği (%) 
veya (mmHg) 

%10 ve üzeri veya 10 mmHg ve 
üzeri sistolik basınç dalgalanması 

Δ down (mmHg) 
5 mmHg ve üzeri fark 

Nabız basıncı  değişikliği (%) % 13 ve üzeri nabız basıncı 
dalgalanması 

Atım hacmi değişikliği (%) % 9-10 ve üzeri atım hacmi 
dalgalanması 

TEE ile aortik anulus hizasında 
akım hızı değişikliği DVpeak (%) 

% 12 ve üzeri aortik peak akım 
hızı dalgalanması 

Özofagal Doppler ile inen aortta 
akım hızı değişikliği DAAH (%) 

% 10-12 ve üzeri inen aort peak 
akım hızı dalgalanması 

Vena kava inferior boyut 
değişikliği 

% 12 ve üzeri çap artışı 

Vena kava superior boyut 
değişikliği 

% 60 ve üzeri çap azalması 
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•Santral venöz kateter 

•Pulmoner arter 

kateteri 

•PiCCO 

•LiDCO 

•Flotrac/Vigileo 

•CardioQ 

•USCOM 

•Ekokardiografi 

•Kardiyak anatomi 

•Rejyonel fonksiyon 

•Basınçlar 

•Hacimler 

•Kalp debisi 

•Dinamik 

parametreler 

•Oksijen verileri 

•Karbondioksit 

verileri 

•Biomarkerler 
 

DONANIM 
PARAMETRE 
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Basınç
  

AB 

PAB 

SVB 

PAOB 

Hacim 
 

GEDV 

LVEDA 

Akım 
 

KD 

Dinamik/ 

Fonksiyonel 
 

SPV 

PPV 

SVV 
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Oksijen bağlı değerler 

Karbondioksit bağlı değerler 

Diğer biyokimyasal  belirteçler 

Bu değerler hastanın klinik durumu, tele radyografi,  

PaO2/FiO2, SvO2, ScvO2, idrar atımı, böbrek fonksiyonları, 

genel sıvı dengesi gözönünde bulundurularak 

değerlendirilmelidir. 



Sıvı Yönetimi 

Hedefe Yönelik Sıvı Tedavisi 

 Makro-dolaşımın olduğu kadar mikro -

dolaşımın da stabilizasyonu, 

 Uygun sıvı, 

 Uygun miktarda,  

 Uygun zamanda,  

 Uygun hemodinamik monitorizasyon, 

 Gerektiğinde inotrop destek. 

42 



Güvenlik Sorunu  

 28.Ekim.2010  

 Anesthesia & Analgesia;  

 Rheinland-Pfalz Tabip Odası tarafından gelen 

istek doğrultusunda 

 fabrikasyon olduğu iddiası ile HES 130/0.4 ile 

yapılmış bazı yayınları geri çekme kararı 

alıyor. 
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Güvenlik Sorunu  

 2011 ve sonrasında sentetik kolloidlerle ilgili 

güvenlik ve sonuç parametreleri üzerine çok 

merkezli, randomize kontrollu pek çok çalışma 

yapılmaya başlanıyor. 
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Güvenlik Sorunu  

 Avrupa İlaç Ajansı (EMA)  bünyesinde yer alan 

Farmakovijilans Risk Değerlendirme Komitesi 

(PRAC)  

 HES içeren ürünlerin yarar/risk oranını 

değerlendirerek risklerin yararlardan ağır bastığı 

sonucuna varmıştır.  

 Bu sonuç  başlıca 3 çalışmaya dayandırılmış   

 (6S, VİSEP, CHEST) ve  

 HES  içeren parenteral solüsyonların ruhsatlarının 

askıya alınması önerilmiştir.  
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(6S trial) 
Scandinavian Starch for Severe Sepsis/Septic Shock trial 

 Perner A, Haase N, Guttormsen AB, Tenhunen J, Klemenzson G, Aneman A, Madsen KR, 

Moller MH, Elkjaer JM, Poulsen LM, Bendtsen A, Winding R, Steensen M, Berezowicz P, Soe-

Jensen P, Bestle M, Strand K, Wiis J, White JO, Thornberg KJ, Quist L, Nielsen J, Andersen LH, 

Holst LB, Thormar K, Kjaeldgaard AL, Fabritius ML, Mondrup F, Pott FC, Moller TP, et 

Hydroxyethyl starch 130/0.42 versus Ringer’s acetate in severe sepsis. 
N Engl J Med 2012, 367:124-134. 

 

 26 İskandinav Ülkesi YBÜ den 798 hasta; 

 Sepsis hastalarında sıvı resüsitasyonunda  

 HES 130/0.42 (Tetraspan) ve   

 Ringer Asetat (Ringerfundin) solüsyonlarının  

 mortalite ve renal hasar açısından karşılaştırıldığı  

 PRK Çalışma. 

 HES 130/0.42’in 90 günlük  mortalite ve RRT insidensini 

arttırdığı belirtilmiş. 
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(6S Çalışması) 
ile ilgili Olumsuzluklar 

 

 Her iki gruptaki hastalara başlangıç resüsitasyon sıvısı olarak 

kolloid kullanıldıktan sonra randomizasyon yapılması. 

 OAB’nın takip parametreleri içinde olmamasına rağmen tüm 

hastaların hemodinamik parametrelerinin tedavi öncesi N 

olarak belirtilmiş olması. 

 HES 130/0.42 ’nin  hastaların %50 si üzerinde 3 günden fazla 

süreyle kullanılması,  

 Medyan kümülatif  HES 130/0.42 dozu 44 ml/kg olarak 

bildirilmiş. Ancak kümülatif dozun üst ve altındaki kuartiller 

belirtilmemiş 

  Kümülatif doz ve sonuçlar analiz edilmemiş. 
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Scandinavian Starch for Severe 
Sepsis/Septic Shock trial 
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Scandinavian Starch for Severe 
Sepsis/Septic Shock trial 
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 VISEP  Çalışması 
N Engl J Med. 2008 Jan 10;358(2):125-39. doi: 10.1056/NEJMoa070716. 

Intensive insulin therapy and pentastarch resuscitation in severe sepsis. 

Brunkhorst FM, Engel C, Bloos F, Meier-Hellmann A, Ragaller M, Weiler N, Moerer 

O, Gruendling M, Oppert M, Grond S, Olthoff D,Jaschinski U, John S, Rossaint R, Welte 

T, Schaefer M, Kern P, Kuhnt E, Kiehntopf M, Hartog C, Natanson C, Loeffler M, Reinhart 

K;German Competence Network Sepsis (SepNet). 

 

 

 597 sepsis hastasını içeren çok merkezli RKÇ  

 Geleneksel / yoğun insülin tedavisi uygulanan sepsis 

hastalarına  

 %10 HES 200/0.5 ve   

 RL ile sıvı resüsitasyonu yapılarak 

 28 günlük mortalite oranı ve ortalama organ yetersizliği skoru 

 (%10 HES 200/0.5) grubunda BY insidensini yüksek 

buluyorlar.  

   
51 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Brunkhorst FM[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Brunkhorst FM[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Brunkhorst FM[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Engel C[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Bloos F[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Bloos F[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Bloos F[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Meier-Hellmann A[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Meier-Hellmann A[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Meier-Hellmann A[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Meier-Hellmann A[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Meier-Hellmann A[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ragaller M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ragaller M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ragaller M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Weiler N[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Weiler N[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Weiler N[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Moerer O[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Moerer O[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Moerer O[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gruendling M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gruendling M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gruendling M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Oppert M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Oppert M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Oppert M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Grond S[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Grond S[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Grond S[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Olthoff D[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Olthoff D[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Olthoff D[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Jaschinski U[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Jaschinski U[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Jaschinski U[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=John S[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Rossaint R[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Rossaint R[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Rossaint R[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Welte T[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Welte T[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Welte T[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Schaefer M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Schaefer M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Schaefer M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kern P[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kern P[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kern P[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kuhnt E[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kuhnt E[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kuhnt E[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kiehntopf M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kiehntopf M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Kiehntopf M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Hartog C[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Hartog C[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Hartog C[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Natanson C[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Natanson C[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Natanson C[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Loeffler M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Loeffler M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Loeffler M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Reinhart K[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Reinhart K[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Reinhart K[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=18184958
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term="German Competence Network Sepsis (SepNet)"[Corporate Author]
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term="German Competence Network Sepsis (SepNet)"[Corporate Author]
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term="German Competence Network Sepsis (SepNet)"[Corporate Author]
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term="German Competence Network Sepsis (SepNet)"[Corporate Author]
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term="German Competence Network Sepsis (SepNet)"[Corporate Author]
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term="German Competence Network Sepsis (SepNet)"[Corporate Author]
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term="German Competence Network Sepsis (SepNet)"[Corporate Author]
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term="German Competence Network Sepsis (SepNet)"[Corporate Author]
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term="German Competence Network Sepsis (SepNet)"[Corporate Author]
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term="German Competence Network Sepsis (SepNet)"[Corporate Author]


(VİSEP Çalışması) 

ile ilgili Olumsuzluklar 

 Hastalara başlangıç resüsitasyon sıvısı olarak HES 

kullanıldıktan sonra randomizasyon yapılması.  

 Hemodinamik stabilizasyon sonrası randomizasyon 

yapılması, 

 YBÜ den çıkana kadar yüksek doz hiperonkotik 

büyük mol. ağırlıklı  (%10 HES 200/0.5) in idame 

sıvısı olarak kullanılması.  
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(CHEST study) 
 Myburgh JA, Finfer S, Bellomo R, Billot L, Cass A, Gattas D, Glass P, Lipman J, Liu B, 

McArthur C, McGuinness S, Rajbhandari D, Taylor CB, Webb SA:  

Hydroxyethyl starch or saline for fluid resuscitation in intensive care. 

N Engl J Med 2012, 367:1901-1911. 

 Avustralya ve Yeni Zelanda’da 7000 YB hastasında 

sıvı resüsitasyonunda 6% HES 130/0.4  ve SF 

solüsyonlarının  

 90 günlük mortalite,  

 ABY insidensi ve  

 RRT gereksiniminin  karşılaştırıldığı PRK çalışma. 

 Sonuç parametreleri üzerine farklılık tespit 

edilmemiş. 
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(CHEST study) 

 ile ilgili Olumsuzluklar 

 Her iki grupta da sepsisli hasta oranı %30 ve %15’ine 

randomizasyon öncesi HES verilmiş. 

 HES tedavi süresi ve kümülatif dozu açıkça bildirilmemiş. 

 Sıvı tedavisi için hedefe yönelik protokol kullanılmamış, 

genelde (+) dengede kalınmış. 

 90 günlük mortalite oranında fark olmamakla birlikte HES 

grubunda randomizasyon öncesi RRT oranı daha yüksek. 

(p = 0.04) 

 Bu şekilde sub grup analizi yapıldığında  ise HES ; sepsis ve 

ABY’likli hastalar da  primer  sonuçları etkilemediği gibi  KV 

yetersizlikde anlamlı olarak düşük bulunmaktadır. 
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(CRYSTMAS Çalışması) 
CRYSTalloids Morbidity Associated with severe Sepsis 

 Guidet B, Martinet O, Boulain T, Philippart F, Poussel JF, Maizel J, Forceville X, Feissel M, Hasselmann 

M, Heininger A, Van Aken H: Assessment of hemodynamic efficacy and safety of 6% 

hydroxyethylstarch 130/0.4 vs. 0.9% NaCl fluid replacement in patients with severe sepsis: The 

CRYSTMAS study. 

Crit Care 2012, 16:R94. 

 http://ccforum.com/content/16/3/R94  

 
Sepsis hastalarında 6% HES 130/0.4  ve SF solüsyonları ile  

sıvı resüsitasyonunda;  

 Birincil sonuç göstergesi olarak;  

 Hemodinamik stabilizasyon için gereken sıvı miktarı ve süre 

 Hemodinamik etkiler,  

 ABY insidensi açısından karşılaştırılması. 

 Çalışmanın ikincil amacı;  

 YBÜ de kalış süresi,  

 hastane kalış süresi,  

 4. gün SOFA skoru taraması  
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(CRYSTMAS Çalışması) 

 Hemodinamik stabilizasyon kriterleri; 

 (OAB) ≥65 mmHg,   

 4 st  süreyle 

 Aşağıdaki 3 parametreden en az ikisi stabil seyretmeli.  

 (SVB) 8-12 mmHg,  

 İdrar atımı>2 ml/kg,   

 (ScvO2) ≥70% . 

 Vazopresör / inotrop tedavide doz artımına gidilmemeli  

 İlave sıvı gereksinimi ≤1 L 
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(CRYSTMAS Çalışması) 

Planı 
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Sonuçlar 

 Hedef HDS’a HES grubunda anlamlı olarak daha kısa süre ve az 

volümle erişilmiş.   

(1,379 ± 886 ml  HES  ve  1,709 ±1,164 ml  NaCl   

[Ort. fark = -331 ± 1,033,  95% CI (-640) – (-21)]  (P = 0.0185) 

 

 28 günlük mortalite oranı HES grubunda  (31.0%) , NaCl grubunda  

(25.3%) (P = 0.37).  

 90 günlük mortalite oranı HES grubunda [40%] , NaCl grubunda [34%]  

(P = 0.33). 

 

 RIFLE ve  AKIN sınıflamalarına göre ABY;  HES grubunda [24.5%]  

NaCl grubunda [20%] . Gruplar arası anlamlı fark yok. P = 0.454).  
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(CRYSTMAS Çalışması) 

 ile ilgili 
 Olumlu bildirimler: 

 Sıvı resüsitasyonu hedefi (SVB, ScvO2), 

 HES kullanım sınırlaması (başlangıç 50ml/kg idame 

25ml/kg) 

     kullanılması. 

 Olumsuz bildirimler:  

 Sıvı resüsitasyonu hedefi  için (SVB) kullanılması, 

 Çalışmanın planlamasında mortalite açısından 

değerlendirmenin zayıf olduğu . 
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Adanir T, Aksun M, Cirit M, et al. The renal effect of replacement fluids in 

controlled severe hemorrhagic shock: an experimental study. Turk J Trauma 

Emerg Surg 2009; 15(5):423-32.  

  

  AMAÇ: Tavşanlarda, hemorajik şokta resüsitasyon sıvısı 

olarak kullanılan; 

  RL ,  

 %6 HES 130/0.4,   

 RL+ %6 HES  kombinasyonunun 

böbrek fonksiyonlara etkisi araştırmak. 

 SONUÇ: Hemorajik şokta sıvı resüsitasyonu sonrası gruplar 

arasında histopatolojik incelemede anlamlı fark yok. (p>0.05). 
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(FIRST Çalışması) 
James MF, Michell WL, Joubert IA, Nicol AJ, Navsaria PH, Gillespie RS:  

Resuscitation with hydroxyethyl starch improves renal function and lactate 

clearance in penetrating trauma in a randomized controlled study:  

the FIRST trial (Fluids in Resuscitation of Severe Trauma). 

Br J Anaesth 2011, 107:693-702. 

 

 
 Ciddi travma hastalarında sıvı resüsitasyonu üzerine 

prospektif RKÇ. 

 Erken hedefe yönelik sıvı tedavisinde  

 SF ve  

 HES 130/0.4 böbrek üzerine etkileri açısından 

karşılaştırılmış.  

Renal hasar açısından HES daha az hasara yol açmış. 
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CRISTAL Çalışması 

JAMA 2013, 310:1809-1817. 
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(CRISTAL Çalışması) 

 

  Fransa, Belçika, Kanada, İngiltere, KuzeyAfrika ülkelerinin 

katıldığı, 

 Çeşitli nedenlere bağlı hipovolemik şoktaki hastalarda kolloid 

(%70 oranında HES) ve kristalloidleri karşılaştıran RK 

çalışma;  

 28 günlük  mortalite,  

 90 günlük  mortalite,  

 RRT siz gün sayısı,  

 Ventilatör tedavisiz gün sayısı,  

 Vazopresör tedavisiz gün sayısı,  
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 Sonuç:  

 28 günlük mortalite oranında fark yok. 

 90 günlük mortalite oranı kolloidlerle anlamlı 

düşük. 

 RRT oranında fark yok. 

Crystal Trial 
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Neuhaus W, Schick MA, Bruno RR, et al. The effects of colloid solutions on renal 

proximal tubular cells in vitro. Anesth Analg 2012; 114(2):371-4. [English]  

  

  AMAÇ: Renal proksimal tüp hücrelerine (HK-2)  

 maruziyet zamanı,  

 doz,  

 mol.ağırlığı,  

 dengelenmiş/dengelenmemiş solüsyon açısından etkilerini 

araştırmak. 

 SONUÇ: HK-2 hücrelerinin HES preparatının ilk temas 

itibarıyla mol.ağırlığı, dengelenmiş/dengelenmemiş solüsyon 

olup olmamasına bağlı olmaksızın hücrelerin canlılığını 

olumsuz etkilediğini ve doz arttıkça bu etkininde derinleştiği. 
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Clinical implications of HES-induced renal impairment 
Review:Pros and cons of tetrastarch solution for critically ill patients 

Daisuke Toyoda, Shigeo Shinoda and Yoshifumi Kotake* 
Journal of Intensive Care 2014, 2:23  doi:10.1186/2052-0492-2-23 

  Böbrek dokusunun doğal HE-nişasta molekülü ile uzun süre teması hasara 

yol açabilir.  

 Böbrek dokusunun bütünlüğünün devamı açısından HES molekülünün hızlı 

yıkılma ve atılması çok önemlidir.  

 HES’in ana metabolizma yolu olan α-amilaz’ın sepsisde aktivitesini 

kaybedip etmediği henüz açıklığa kavuşmamıştır.  

 Bu bakış açısıyla; sepsisde bazı hastalarda HES doza bağlı olarak 

böbreklerde hasara yol açabilir.  

 Sepsisde maksimal doza yakın tekrar uygulamalardan kaçınılmalıdır.  

 Ayrıca; Son çalışma ve yayınlar böbrek fonksiyonlarında Klor etkisi 

üzerine dikkat çekmektedir. Dolayısıyla NaCl bazlı HES preparatları 

açısından bu noktaya da dikkat edilmelidir.  
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Anesthesiology V:111 ; 1 . July 2009 
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       Meta-analysis on HES  in CV surgery 

Amaç; KVC’ de HES’in diğer volüm genişleticilerle 

(Albumin, Jelatin, Kristalloidler) aşağıdaki parametreler 

açısından karşılaştırılması. 

 Total kan kaybı 

 Transfüzyon gereksinimi 

 Reoperasyon gereksinimi 

 ABY gelişimi 

 Mortalite 

 YB ve hastane kalış süresi 

 Total kullanılan kolloid ve  kristalloid volümü 
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        Meta-analysis on HES  in CV surgery 

Hidroksietil grubundaki  molar substitüsyona göre : 

 

•Tetrastarch 0.4 (130 kD) 

•Pentastarch 0.45 (250, 264 kD) 

•Pentastarch 0.5 (120, 200, 250 kD) 

•Hetastarch 0.7 (120, 400, 450 kD) 

 

 

Metod:HES Sınıflaması 
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     Meta-analysis on HES  in CV surgery 

52 publications 
reporting on 50 
trials included in 
meta-analyses 

288 articles 
screened for 

eligibility 

236 articles were 
excluded after detailed 

examination 

After removal 
of duplicates 

2100 hits 

Fresenius 
132 hits 

Reviews 
55 hits 

PubMed 
718 hits 

Cochrane 
214 hits 

Embase 
1709 hits 
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        Meta-analysis on HES  in CV surgery 

 

Özet (1) 

Total kan kaybı ve kan transfüzyon sıklığı açısından; HES 

0.4, kristalloid ve Jelatin benzer sonuç verdi. 

Total sıvı verilimi; kristalloid ve Jelatin’e göre HES 0.4 ile 

azalıyor. 

YB yatış süresi açısından gruplar arasında belirgin fark yok. 

Hastanede kalış süresi HES 0.4 grubunda Kristalloidlere 

göre ort. ½ gün daha kısa. 
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     Meta-analysis on HES  in CV surgery  

 

Özet (2) 

 

Reoperasyon sıklığı açısından; HES 0.4, kristalloid ve 

Jelatin  grupları arasında belirgin fark saptanmazken (%1.7-

1.4)  HES 0.7 ile bu oran arttı. 

ABY açısından; HES grubu ile kristalloid ve Jelatin  grupları 

arasında belirgin fark saptanmadı. (%2.2-1.8) 

Mortalite oranı açısından; HES grubu ile kristalloid ve 

Jelatin  grupları arasında belirgin fark saptanmadı. (%0.7-1.0) 
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Sonuç:  

RKÇ ları içeren bu meta-analiz;  

Kalp cerrahisinde; Tetra nişastaların kristalloid ve diğer 

kolloidlere göre;  

Kan kaybı,  

Transfüzyon gereksinimi,  

Hastane yatış süresi açısından dezavantaja sahip 

olmadıklarını  

Eski nişasta preparatlarının güvenlik açısından tercih 

edilmemelerini göstermiştir.  

 

       Meta-analysis on HES  in CVS 
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Anesthesiology 2013; [Epub ahead of print] 
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Sonuç:  

 %6 HES ile %5 HA arasında  

kanama ve böbrek fonksiyonları açısından fark 

bulunmamış. Ancak yine de daha büyük 

serilerde çalışılması gerektiğini vurgulamışlar. 
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Kritik hastalarda HES kullanımı ile ilgili eldeki 

verilerin yeniden değerlendirilmesi ve RKÇ’ların 

planlaması  için öneri: multi disipliner bir rapor  
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Gelecekte yapılacak RKÇ’lar için tavsiyeler: 

  HES kullanımında doğru endikasyon. (Hipovolemi) 

 Önceden mevcut BY ve/veya ABY (ilk 6 st dışında) 

 Akut volum resüsitasyonu için kullanımın sınırlanması (maks. 

24 st) 

 Hipovolemi ve sıvı tedavisine cevabın standart protokollerle 

değerlendirilmesi 

 Sıvı tedavisi ve takibi için hedefe yönelik protokollerin 

kullanılması 

  Net olarak önceden son noktaların belirlenmiş olması (RRT 

endikasyonu gibi) 

 Kaliteli veri dökümantasyonu ve yeterli takibe sahip olması 
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11 October 2013  

EMA/606303/2013 

 

 (PRAC) tarafından HES tedavisinden yararlanabilecek bir 

grup hastanın mevcut olabileceği nedeniyle, bu tarihe kadar 

eldeki tüm verilerin  değerlendirilmesiyle aşağıdaki sonuca 

varmıştır.   

 Kritik ve sepsisli hasta grubunda böbrek hasarı ve mortaliteyi 

arttırdığına dair kanıtlar nedeniyle  HES bu hastalarda 

kullanılmamalıdır. 

 Akut kan kaybına bağlı hipovolemik hastalarda ise; 

kristalloidlerin tek başına kullanımlarının yetersiz oluşu 

nedeniyle HES  kullanılabilir.  

 Bu hastalarda riski minimale indirmek için önlem alınması ve 

HES solüsyonunun 24 st. ten fazla kullanılmaması  

onaylanmıştır. 

 

 

 

 
 

   
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Sonuç: 

 Tetra nişastaların avantajları iki maddede 

özetlenebilir. 

 1- Kristalloidlere göre dolaşan kan volümünü 

hücrelerarası kompartmana daha az sıvı kaçağı ile 

etkin bir şekilde artırırlar. 

 2-  Eşdeğer volüm etkisi  HA’e göre daha ucuza elde 

edilir. 

 Buna karşın; Tetra nişastaların dezavantajları;  

 Kritik hastalarda uzun süreli kullanımda böbrek 

hasarına yol açabilirler. 
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Sonuç: 
 Hipovolemi/hipoperfüzyon ve akut hipervolemi 

önlenmesi gereken önemli bir problemdir. 

 Amaca yönelik sıvı tedavisi ile hemodinamik 

optimizasyon yaşam şansını ve kalitesini 

düzeltir. 

 Temel idame sıvısı kristalloidler olabilir, 

 Hedefe yönelik bolus uygulamalarında 

kolloidler tercih edilmelidir. 

 Uygun hemodinamik izlemle tedavi hasta için 

kişiselleştirilmelidir. 
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