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OZET

Amag: Kritik hastalik grubunda olan sepsis, travmatik beyin hasari, yaygin viicut travmasi
bulunan hastalarda ve saglikli grupta CD 34+ hiicre sayilarinin incelenmesi ve hastalik

durumu ile iliskisinin arastirilmasi

Materyal ve metod: Calismaya 53 saglikli ve 63 hasta olmak {izere 116 birey alindi.
Calismaya alman 116 kisinin 69’u erkek, 47’si kadin olup, ortalama yas 47+16,9 (min: 19,
max:81 yas) bulundu. Erkeklerde ortalama yas 47+16.45 (min: 19, max:78), kadinlarda
ortalama yas 46.7 +17.83 (min: 19, max:81) idi. Saglikli gruptaki goniilliilerden yalnizca bir
kez o6rnek alinirken, hasta grupta 2. ve 7. gilinlerde olmak iizere 2 kez Ornek alinmasi
planlanmisti. Hasta gruptaki 63 hastanin tiimiinden (n=63) 2. giin 6rnek alinirken, 7. giiniinde
(6liim, caligmaya devam edememe gibi sebeplerden dolay1) 45 6rnek alinabildi. Altmusiic
hasta, 53 saglikli olmak tizere 116 kisiden toplam 161 periferik kan (hemogram) 6rnegi alindu.

Bu periferik kan 6rneklerinden flowsitometri metoduyla CD 34+ hiicre sayimmi yapildi.

Bulgular: Saglikli grup ile karsilagtirildiginda, hasta grupta ¢aligmanin 2. giinii alinan CD
34+ hiicre sayilar1 belirgin olarak diisiik bulundu. Oysa hasta grupta 7. giin bakilan CD 34+
hiicre sayilari ile saglikli grup CD 34+ hiicre sayilar arasinda belirgin bir farklilik izlenmedi.
Kadin ve erkek cinsiyet agisindan birbiri ile karsilastirildi§inda ¢alismanin 2. ve 7. giinlerinde
bakilan CD 34+ hiicre sayilar1 bakimindan farklilik izlenmedi. Kadin ve erkek cinsiyet kendi
aralarinda karsilagtirildiginda kadin cinsiyette 2. ve 7. giin CD 34+ hiicre sayilar1 bakimindan
farklilik izlenmezken, erkek cinsiyette 2. ve 7. giin CD 34+ hiicre sayilar1 bakimindan
farklilik izlendi. Caligmanin 2. ve 7. giinlerinde elde edilen CD 34+ hiicre sayilar
karsilagtirildiginda; sepsis ve multipl travma grububda farklilik izlenmezken, TBH grubunda
2.ve 7. giinde bakilan CD 34+ hiicre sayilar1 arasinda farklilik izlendi. Sepsis ve multipl
travma grubu tek bir grup olarak ele alinip, calisma giinlerindeki CD 34+ hiicre sayilari
bakimindan TBH grubu ile kiyaslandiginda, hasta gruplar1 arasinda ne 2. giinde, ne de 7.

giinde herhangi bir farklilik izlenmedi.

Sonug: Saglikli grup CD 34+ hiicre sayilari ile hastalik grubundaki CD 34+ hiicre sayilari
arasindaki farklilik en belirgin 2. giinde izlenmektedir. Calismanin 7. giiniinde bu farklilik
ortadan kaybolmaktadir. Hastalik grubunun tiiriine gore CD 34+ hiicre sayilar1 bakimindan

farklilik izlenmemektedir.



Anahtar kelimeler: CD 34, kritik hastalik, TBH, sepsis, yaygin viicut travmasi,

normal popiilasyon



ABSTRACT

Aim: Investigation of the CD 34+ cell counts between patients with critical illness (such
as traumatic brain injury, multipl trauma and sepsis) and healthy population and its

relationship between the type and severity of the illness.

Materials and methods: 53 healthy and 63 critical ill patients (total: 116) recruited to the
study. 69 of 116 people were men and 47 of them were women. Mean age were in all group
47+16,9 (min: 19, max:81). Mean age in men were 47+16.45 (min:19, max:78), in women
46.7 +17.83 (min: 19, max:81). In patients group two blood samples were collected ( 2" and
7t day of the study) for each patient whereas only one sample collected in healthy group. In
patients with critical illness group; at 2™ day, 63 blood samples were collected although at 7™
day only 45 samples were. In all group 161 blood samples collected in red blood cell tubes
with EDTA and CD 34 + cell counts were performed with flowcytometry.

Results: In critical illness group, at o day of the study, CD 34 + cell conuts were found
to be lower than healthy grup. Although this difference was not seen at 7" day counts. There
was not any difference between CD 34+ cell counts in men and women. In women there was
not any difference between CD 34+ cell counts between 2™ and 7™ days. But, in men there
was a difference between CD 34+ cell counts between 2" and 7™ days. In patients with sepsis
and multipl trauma group, there was not any difference between CD 34+ cell counts between
2" and 7" days, although there was significant difference in TBH group. If patients in sepsis
and multipl trauma group were collected in a same group named “critical illness”, there was
not any difference for CD 34 + cell counts between TBH and critical illness group at 2" and

7™ days of the study.

Conclusion: It was found a statistically significant difference at CD 34+ cell counts
between healthy population and in patients with 2" day of the study. At the 7" day of the
study, any difference was not present. And also, CD 34 + cell counts were not different

regarding to any type of the critical illness.

Keywords: CD 34+ cells, critical illness, traumatic brain injury , sepsis, multiple

trauma, healthy population



1. GIRIS VE AMAC

CD 34+ hiicreler kemik iligi kaynakli kok hiicreler olup, ¢esitli hastalik durumlarinda
kemik iligini terk ederek baska hiicrelere doniisebilme 6zelligi gdsterir. Bu ¢alismada amag,
kritik hastalik grubunda incelenmekte olan sepsis, multipl viicut travmasi, travmatik beyin
hasar1 (TBH) gecirmis hastalarda CD 34+ hiicre sayilarin1 ve bunlarin hastalik siddetiyle
iliskisini incelemek; ayrica, kritik hastaligi bulunanlardaki CD 34+ hiicre sayilar1 ile normal

popiilasyondaki CD 34+ hiicre sayilarini1 karsilagtirmaktir.
2. GENEL BILGILER

Kemik iligi kaynakli kok hiicreler hematopoietik, mezenkimal ve endotelial progenitor
hiicrelere doniisme kapasitesi olan ¢esitli hiicrelerdir (1). Bu progenitér hiicrelerden
hematopoietik ve endotelial progenitdr hiicreler CD 34 eksprese ederler. Kemik iligi kaynakli
CD 34+ hiicreler, endotelial hiicreler ve anjioblastlarda zengindirler (2). Kemik iligi kaynakli
bu hiicrelerin ¢esitli durumlarda kemik iligini terkederek gittikleri organ ve dokularda farkli
hiicrelere transforme olduklar1 gosterilmistir (3). Histolojik incelemelerin gdsterdigine gore
bu hiicrelerin miyokard infarktiisii sonrasi bolgeye enjekte edilmesinden sonra infarkt
alaninda belirgin bir mikrovaskiilarizasyon artisi, hiicre artis1, faktor VIII+ anjioblastlarda ve
kapillerde artis ve ayn1 zamanda da matriks birikiminde ve fibrosiste azalma gézlenmektedir
(2). Ornegin genis alani tutan miyokard infarktiisiinden sonra “remodeling”e kars1 apopitozu
azaltarak kardiyomiyositlerin Omriinii uzatarak, rejenerasyonu arttirarak ve fibrozisi azaltarak
olumlu etkileri olduklarindan bahsedilmektedir (4). Bir ¢ok ¢alismada CD 34+ hiicrelerin
miyokard infarktiisii gibi 6nemli doku hasarlar1 yaninda, diyabet komplikasyonlar1 gibi bagka
hasarli dokularin iyilesmesinde faydali rolleri oldugundan bahsedilmektedir. Diyabet,
vaskiiler biyolojiyi etkileyerek makro ve mikrovaskiiler yatakta hasarlanma sonucu diyabetik
komplikasyonlara neden olmaktadir. Baz1 ¢aligmalarda diyabetiklerde, diyabetik olmayanlara
gore CD 34+ hiicre sayilarinin daha az oldugu gosterilmistir (5,6). Progenitor hiicre sayisinin

diyabetik komplikasyonlarin siddetiyle korele oldugu gdsterilmistir (7).

Bazi ¢alismalarda travmatik beyin hasar1 (TBH) sonrasinda hematopoietik progenitor
hiicreler olan CD34+ hiicrelerin, kemik iliginden periferik kana dogru hareket ettikleri ve
doku iyilesmesinde olumlu rolleri oldugundan bahsedilmektedir. Ratlarla yapilmis bir
deneysel ¢aligmada TBH sonrasinda hasar bdlgesinde CD34+ hiicre sayisinin artiginin damar
olusumunu saglayarak iyilesmeye katkida bulundugu one siiriilmektedir. Ayrica TBH’l1

hastalara disaridan CD34+ hiicre transplantasyonunun bu hastalarda yeni bir tedavi yaklagimi



olabilecegi iddia edilmektedir (8). Ayrica TBH’l1 hastalarda yapilan bir ¢alismada TBH’I1
hastalarin periferik kaninda TBH sonrasi ilk 48 saatte CD 34+ hiicre sayisinin kontrol
grubuna gore daha az sayida oldugu, ancak kademeli olarak yiikselerek ilk 7 giinde plato
cizme egiliminde oldugu saptanmistir (9). TBH ile CD 34+ hiicre sayist ve fonksiyonu
arasindaki iliskiyi aciklamaya calisan deneysel ¢alisma sayisi kisithidir ve ileri g¢aligmalara
ihtiyac vardir. TBH grubunda daha 6nce benzer bazi ¢alismalar yapilmasina karsin, baska bir
kritik hasta grubu olan agir sepsis, septik sok ve multipl travma grubunda buna benzer bir
calisma bulunmamaktadir. Biz de TBH; agir sepsis, septik sok ve TBH dis1 multipl travmali
kritik hastalarin ve normal bireylerin alindigi c¢alismada CD 34+ hiicre sayilarinin
hesaplanmasi ve bu degerlerin hastalik siddetiyle iliskisinin incelenmesini planladik. Boylece
kritik hastalik grubunda, normal popiilasyona gore CD 34+ hiicre sayilarinin farklilik gosterip
gostermeme durumuna gore, eger farklilik var ise bunun hastalik tiiriyle iligkisinin

arastirilmasini hedefledik.

3. GEREC VE YONTEM

3.1 HASTALAR

Calismaya baslanmadan once Erciyes Universitesi (EU) Etik Kurul onay1 alindi. Bu
calisma es zamanl yapilmis olan 3 ayr1 ¢calismanin alt grubu (normal popiilasyon, kritik hasta
grubu ve travmatik beyin hasari1 grubu) oldugundan 3 ayr etik kurul onay1 (karar no: 2009/99,
2009/110, 2009/192) mevcuttur. Bu c¢alisma EU Bilimsel Arastirma Fonu tarafindan
desteklendi (Proje no: TSU-10-2905). Calismaya katilan saglikli goniilliilere ve bilinci agik
olan hastalara, bilinci kapali olan hastalarin ise 1.derece akrabalarina yapilacak testler ve
gelisebilecek olasi yan etkiler hakkinda ayrintili bilgi verildi. Calismaya dahil olan hastalarin
bilinci acik olanlarin kendilerinden, bilinci kapali olanlarin 1. derece akrabalarindan yazil

onam alindi (Ek-1). Tiim goniilliiler Ek-2’de gosterilen takip formlarina kaydedildi.

Calismaya 53 saglikli ve 63 hasta olmak iizere 116 birey alindi. Altmisii¢ hasta, 53
saglikli olmak iizere 116 kisiden toplam 161 periferik kan (hemogram) ornegi alindi.
Calismaya alman 116 kisinin 69’u erkek, 47’si kadin olup, ortalama yas 47+16,9 (min: 19,
max:81 yas) bulundu. Erkeklerde ortalama yas 47+16.45 (min: 19, max:78), kadinlarda



ortalama yas 46.7 +17.83 (min: 19, max:81) idi. Saglikli gruptaki goniillillerden yalnizca bir
kez ornek alimirken, hasta grupta 2. ve 7. giinlerde olmak iizere 2 kez Ornek alinmasi
planlanmisti. Hasta gruptaki 63 hastanin tiimiinden (n=63) 2. giin 6rnek alinirken, 7. giintinde

(6liim, calismaya devam edememe gibi sebeplerden dolay1) 45 6rnek alinabildi.

3.2. YONTEM

Kan ornekleri, hasta grupta kritik hastaligin 2. ve 7. giinlerinde; saglikli grupta ise
yalnizca bir kez alindi. Kan 6rnekleri hemen EDTA’lT hemogram tiipline bosaltilarak,
hematoloji bilim dali biinyesindeki flowsitometri laboratuarina ulastirildi ve hemen isleme
aliarak bekletilmeksizin caligildi. Hasta ve saglikli grupta CD34+ hiicre Olglimleri ve
beraberinde bu CD34+ hiicrelerin kok hiicre kaynakli oldugunun dogrulanmasi amaciyla
CD45+ hiicre Ol¢limleri yapildi. Bu Ol¢limler i¢in ayrica kit, malzeme satin alinmayip;
zaten bu Ol¢iimlerin hematoloji bilim dali bilinyesindeki flowsitometri laboratuarinda

yapiliyor olmasi sebebiyle hizmet satin alinmasi bigiminde Slgtimler yapildi.

istatistik

Veriler SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) 15.0 istatistik paket
programinda degerlendirildi. Verilerin normal dagilimma Kolmogorov- Smirnov testiyle
bakildi. Ozellikle hasta gruptaki 16kosit sayilari, toplam CD34 ve CD45 sayilarinm normal
dagilima uymamasi1 sebebiyle istatistik analizler nonparametrik testlerle yapildi. Hasta
gruptaki 2. glin ve 7. giin parametreleri biribiri ile Wilcoxon testi ile karsilastirilirken, 2. ve 7.
giin parametreleri saglikli popiilasyon ile Mann-Whitney testi ile karsilagtirildi. P<0.05

degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.



4. BULGULAR

Altmustic hasta, 53 saglikli olmak tizere 116 kisiden toplam 161 periferik kan (hemogram)
ornegi alindi. Hasta grupta, kritik hastaligin ortaya ¢iktig1 2. giinde alinan 63; 7. giinde alinan
45 ve saglikli bireylerden alinan 53 hemogram 6rnegindeki hemoglobin, hematokrit, 16kosit
ve mililitredeki CD34 ve CD45+ hiicre sayilarinin ortanca, minimum ve maksimum degerleri
tablo-1’ de gosterilmistir. Saglikli grup ile karsilastirildiginda, hasta grupta ¢alismanin 2.
giiniinde alinan hemogram parametreleri (Hb, Het, 10kosit, trombosit) arasinda belirgin olarak
istatistiksel anlamli fark saptandi (p=0.000). CD 34+ ve C45+ hiicreler bakimindan
incelendiginde ise 2. giin testlerinde saglikli gruba gére CD34+ hiicrelerde anlamli fark
izlenirken, CD45+ hiicrelerde istatistiksel fark izlenmedi. Caligmanin 7. giinii testleri, saglikli
grupla kiyaslandiginda Hb, Hct, lokosit degerleri arasinda belirgin istatistiksel fark
saptanirken, trombosit degerleri arasinda istatistiksel fark saptanmadi (tablo-1). CD 34+ ve
C45+ hiicreler bakimindan bakildiginda ise 7. giin testleri ile saglikli grup arasinda CD 34+

hiicreler arasinda fark varken, CD 45+ hiicreler arasinda fark izlenmedi (tablo-1).

Tablo-1: Hasta grup 2. ve 7. giinler ve saghkh gruptaki ortanca, minimum ve

maksimum degerler.

n Hb Hct Lokosit Trombosit CD34/mcl CD45/mcl

Hasta 63 11.00 33 (23.5- 11510 198000 1.45 (0.07- 12022 (1158-
grup 2. giin (8-17) 50) (1680-17450) | (18800-390000) 16.46) 42243)

Saghkh 53 13.7 40.6 6370 267000(1690 2.65(0.54- 7334 (3356-
grup (10.2-17) (32.4-50.3) (4250-10370) | 00-413000) 14.99) 11142)

p 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.165

Hasta 45 11.9 34.5 9850 243000 3.10 (0.64- 10516(2311-
grup 7. giin (8.4-15) (27.5-45) (3900-60000) | (30000-591000) 16.61) 49658)

Saghkh 53 13.7 40.6 6370 267000(1690 2.65(0.54- 7334 (3356-
grup (10.2-17) (32.4- (4250-10370) | 00-413000) 14.99) 11142)

p 0.000 0.000 0.000 0.661 0.261 0.000

Aciklamalar: n: Kisi sayisi, Hb: Hemoglobin, Het: Mililitredeki hematokrit yiizdesi, 16kosit: Mililitredeki lokosit sayisi,
trombosit: Mililitredeki trombosit sayisi, CD34/mcl: Mikrolitredeki CD 34 + hiicre sayisi, CD45/mcl: Mikrolitredeki CD 45 + hiicre

sayisl.

*p<0,05, istatistiksel olarak anlamh kabul edildi.




Hasta grupta 2. ve 7. giinlerde bakilan test parametreleri kadin ve erkek cinsiyet agisindan

kiyaslandiginda, 2. giinde Hb, Hct, 16kosit ve CD 45+ hiicre diizeyleri arasinda kadin ve erkek

cinsiyet bakimindan belirgin farklilik izlendi. Ancak ayni farklihik CD 34+ hiicre diizeyleri

ac¢isindan izlenmedi (Tablo-2).

Tablo-2: Hasta grupta, 2. ve 7. giinlerdeki hemogram, CD 34+ ve CD 45+ hiicre

ortanca, minimum ve maksimum degerlerinin kadin ve erkek cinsiyet ac¢isindan

karsilastirilmasi.
GUN Cins Hb Hct Lokosit Trombos CD34/mecl CD45/m
it cl
K 21 10.5 30 10330 185000 1.55 (0.07- 8699
(8-13.1) (23.5-39.2) | (1680-35250) (18800- | 16.46) (1158-35724)
389000)
£ E 42 12.1 36.7 12275 204000 1.45 (0.24- 12208
E.” (8.9-17) (27.3-50) (5060-174500) | (21000- 16.35) (6120-
390000) 42243)
p 0.004 0.001 0.035 0.484 0.710 0.046
K 16 11.9 348 9070 230000 2.95 10898
(8.6-14.2) | (27.6-41) (3900-39390) (106000- (0.64- (2311-47997)
591000) 15.05)
= E 29 11.3 34 10000(522 276000 3.10 (0.66- 10468
E." (8.4-15) (27.5-41) 0-60000) (30000- 16.61) (3655-49658)
470000)
p 0.972 0.906 0.859 0.514 0.856 0.720

sayisi, K:kadin, E: erkek.

Aciklamalar: n: Kisi sayisi, Hb: Hemoglobin, Het: Mililitredeki hematokrit yiizdesi, 1okosit: Mililitredeki 16kosit sayisi,
trombosit: Mililitredeki trombosit sayisi, CD34/mcl: Mikrolitredeki CD 34 + hiicre sayisi, CD45/mcl: Mikrolitredeki CD 45 + hiicre

*p<0,05, istatistiksel olarak anlamh kabul edildi.




Hasta gruptaki 2. ve 7. giinlerdeki test parametleri kadin ve erkek cinsiyet bakimindan

kendi aralarinda karsilastirildiginda; kadinlarda 2. ve 7. giinler arasinda Hb, Hct, trombosit ve

CD 45+ hiicreler arasinda istatistiksel fark mevcutken, 16kosit ve CD 34+ hiicreler arasinda

anlamli fark izlenmedi (Tablo-3). Erkek cinsiyet agisindan ise; Hb, Hct, 16kosit ve CD 45 +

hiicer degerleri arasinda fark izlenmezken, trombosit ve CD34+ hiicre degerleri arasinda

istatistiksel anlamli fark izlendi (Tablo-3).

Tablo-3: Hasta grupta, kadin ve erkek cinsiyet bakimindan; 2. ve 7. giinlerdeki

hemogram, CD 34+ ve CD 45+ hiicre ortanca, minimum ve maksimum degerleri.

Cins n Hb Hct Lokosit Trombosit CD34/ CD45/m
mcl cl
Hasta K 21 10.5 30 10330 185000 1.55 8699
grup 2. giin (8-13.1) (23.5-39.2) (1680-35250) (18800- (0.07-16.46) | (1158-35724)
389000)
Hasta K 16 11.9 34.8 9070 230000 2.95 10898
grup 7. giin (8.6-14.2) (27.6-41) (3900-39390) | (106000-591000) (0.64- (2311-47997)
15.05)
p 0.001 0.001 0.501 0.030 0.179 0.047
Hasta 42 12.1 36.7 12275 204000 1.45 12208
grup 2. giin E (8.9-17) (27.3-50) (5060- (21000-390000) (0.24-16.35) | (6120- 42243)
174500)
Hasta 29 11.3 34 10000(52 276000 3.10 10468
grup 7. giin E (8.4-15) (27.5-41) 20-60000) (30000-470000) (0.66-16.61) | (3655-49658)
p 0.864 0.970 0.150 0.001 0.001 0.151

Aciklamalar: n: Kisi sayisi, Hb: Hemoglobin, Hct: Mililitredeki hematokrit yiizdesi, lokosit: Mililitredeki lokosit sayisi,
trombosit: Mililitredeki trombosit sayisi, CD34/mcl: Mikrolitredeki CD 34 + hiicre sayisi, CD45/mcl: Mikrolitredeki CD 45 + hiicre

sayisi, K:kadn, E: erkek.

*p<0,05, istatistiksel olarak anlamh kabul edildi.




Hasta ve saglikli grup cinsiyete gore 2. ve 7. giin testleri bakimindan karsilastirildiginda

1S€;

Kadinlarda; 2. giinde yalnizca CD 34+ ve CD 45+ hiicre sayisinda istatistiksel fark
izlenmedi, diger tiim parametrelerde istatistiksel agidan belirgin anlamli fark mevcuttu
(Tablo-4). Yine kadinlarda 7. giin testleri saglikli grup ile kiyaslandiginda CD 34+ hiicre

degerleri disinda tiim parametrelerde istatistiksel agidan anlamli fark izlendi (Tablo-4).

Erkeklerde; 2. giinde saglikli gruba gore tiim parametrelerde istatistiksel anlamli fark
mevcuttu (Tablo-4). Erkeklerde 7. giin testleri saglikli grup ile kiyaslandiginda trombosit ve
CD 34+ hiicre degerleri disinda tiim parametrelerde istatistiksel agidan anlamli fark izlendi

(Tablo-4).
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Tablo-4: Hasta grupta 2. ve 7. giinlerde ve saghkh gruptaki, kadin ve erkek cinsiyet

bakimindan; hemogram, CD 34+ ve CD 45+ hiicre ortanca, minimum ve maksimum

degerleri.
n Hb Hct Lokosit Trombo CD34/mcl CD45/mcl
sit
Hasta 21 10.5 30 10330 185000 1.55 (0.07- 8699 (1158-
grup (8-13.1) (23.5-39.2) | (1680-35250) (18800- 16.46) 35724)
2. giin 389000)
.5 Saghkh 26 12.5 37.8 6280 275500 2.15 (0.54- 7404 (3356-
:2 grup (10.2-15) (32.4-406) (4250-8860) (209000- 14.99) 10569)
413000)
p 0.000 0.000 0.000 0.000 0.369 0.101
Hasta 16 11.9 34.8 9070 230000 2.95 10898 (2311-
grup (8.6-14.2) (27.6-41) (3900-39390) | (106000- (0.64-15.05) | 47997)
7. giin 591000)
.5 Saghkh 26 12.5 37.8 6280 275500 2.15 (0.54- 7404 (3356-
:2 grup (10.2-15) (32.4-406) (4250-8860) (209000- 14.99) 10569)
413000)
p 0.000 0.030 0.015 0.000 0.235 0.002
Hasta 42 12.1 36.7 12275 204000 1.45 (0.24- 12208 (6120-
grup (8.9-17) (27.3-50) (5060- (21000- 16.35) 42243)
2. giin 174500) 390000)
E) Saghkh 27 15.3 43(38.4 6470 256000 3.11 (1.24- 7272 (5090-
=
= grup (12.3-17) -50.3) (4600-10370) (169000- | 7.80) 11142)
325000)
p 0.000 0.000 0.000 0.005 0.000 0.000
Hasta 29 11.3 34 (27.5- 10000(52 276000 3.10 (0.66-
grup E (8.4-15) 41) 20-60000) (30000-470000) 16.61)
7. giin
E) Saghkh 27 153 43(38.4 6470 256000 3.11 (1.24- 7272 (5090-
=
= grup (12.3-17) -50.3) (4600-10370) (169000- | 7.80) 11142)
325000)
p 0.000 0.000 0.000 0.380 0.909 0.001

Aciklamalar: n: Kisi sayisi, Hb: Hemoglobin, Hct: Mililitredeki hematokrit yiizdesi, 16kosit: Mililitredeki l6kosit sayisi, trombosit:

Mililitredeki trombosit sayisi, CD34/mcl: Mikrolitredeki CD 34 + hiicre sayisi, CD45/mcl: Mikrolitredeki CD 45 + hiicre sayisi,

K:kadin, E: erkek.

*p<0,05, istatistiksel olarak anlamh kabul edildi.
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Kritik hastaligin tiirine goére, TBH, multipl travma ve sepsis grubu ayri ayri
simiflandiginda  c¢alismanin 2. gilinlinde elde edilen sonuglar ile sagliklt  grup
karsilastirildigina: TBH grubundaki tiim parametreler ile saglikli grup arasinda belirgin
istatistiksel fark mevcuttu (Tablo-5). Multipl travma grubunda ise, saglikli gruba gére CD
34+ hiicre sayilar1 bakimindan farklilik izlenmeyip, yalnizcalokosit ve CD 45+ hiicre sayilari
bakimindan farklilik tespit edildi (Tablo-5). Sepsis grubunda ise, saglikli gruba kiyasla
yalnizca CD 34+ hiicre sayilart bakimindan farklilik izlenmeyip, diger tiim parametrelerde

istatistiksel farklilik izlendi (Tablo-5).
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saghkh grubun karsilastirilmasi.

Tablo-5: Kritik hastalik alt gruplarina gore calismanin 2. giinii test parametreleri ile

Grup n Hb Hct Lokosit Trombosit CD34/mcl CD45/mcl
TBH 31 11.9 34 11510 185000 1.35  (0.07- 12022 (1158-
2. giin (8.0-15.7) | (23.5- (6180-17450) | (18800-389000) 16.46) 38372)
45.5)
Saghkh 53 13.7 40.6 6370 267000(1690 2.65(0.54- 7334 (3356-
(10.2-17) (32.4- (4250-10370) | 00-413000) 14.99) 11142)
50.3)
P 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.003
MT 11 13.9 39 10140(75 230000 1.87  (0.58- 10736 (6204-
2. giin 9.1-17) (27.3-50) 90-21900) (83000-390000) 16.35) 21694)
Saghkl 53 13.7 40.6 6370 267000(1690 2.65(0.54- 7334 (3356-
(10.2-17) (32.4- (4250-10370) | 00-413000) 14.99) 11142)
50.3)
P 0.594 0.402 0.000 0.112 0.060 0.002
Sepsis 21 10.6 31 12080 152000 143  (0.13- 14267 (1303-
2. giin (8.9-13.4) | (24.8-42) (1680-42260) | (23000-343000) 14.41) 42243)
Saghkl 53 13.7 40.6 6370 267000(1690 2.65(0.54- 7334 (3356-
(10.2-17) (32.4- (4250-10370) | 00-413000) 14.99) 11142)
50.3)
P 0.000 0.000 0.000 0.000 0.090 0.000

Aciklamalar: n: Kisi sayisi, Hb: Hemoglobin, Het: Mililitredeki hematokrit yiizdesi, 16kosit: Mililitredeki 16kosit sayisi, trombosit:
Mililitredeki trombosit sayisi, CD34/mcl: Mikrolitredeki CD 34 + hiicre sayisi, CD45/mcl: Mikrolitredeki CD 45 + hiicre sayisi,

TBH: travmatik beyin hasari, MT: multipl travma, saghkl: saghkh grup.

*p<0,05, istatistiksel olarak anlamlh kabul edildi.
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Kritik hastaligin tiiriine gére, TBH, multipl travma ve sepsis grubunda ¢aligmanin 7. giiniinde
elde edilen sonuglar ile saglikli grup karsilastirildigina: TBH grubundaki trombosit ve CD
34+ hiicre sayisi, saglikli gruba gore istatistiksel agcidan anlamli farklilik gostermedi (Tablo-
6). Multipl travma grubunda, saglikli gruba kiyasla hicbir parametrede istatistiksel farklilik
bulunmadi (Tablo-6). Sepsis grubunda da, TBH grubuna benzer sekilde trombosit ve CD 34+

hiicre sayisinda, saglikli gruba gore istatistiksel agidan anlamli farklilik izlenmedi (Tablo-6).

14



Tablo-6: Kritik hastalik alt gruplarina gore calismamin 7. giinii test parametreleri ile

saghkl grubun karsilastirilmasi.

Grup n Hb Het Lokosit Trombosit CD34/mcl CD45/mcl
TBH 23 11.9 345 10000 243000 31 (0.66- 11582 (4189-
7. giin (8.6-15) (27.5-45) (5220-60000) | (90000-591000) | 16.61) 49658)
Saglikli 53 137 40.6 6370 267000(16 2.65(0.54- 7334 (3356-
(10.2-17) (32.4-50.3) | (4250-10370) | 9000-413000) | 14.99) 11142)
P 0.000 0.000 0.000 0.498 0.172 0.000
MT 9 12.7 377 ( 8440 326000 323 (1.22- 9512 (3665-
7. giin (9.8-14.4) | 30-43.1) (5510-11910) | (18200-470000) | 6.86) 14681)
Saglikli 53 13.7 40.6 6370 267000(16 2.65(0.54- 7334 (3356-
(10.2-17) (32.4-50.3) | (4250-10370) | 9000-413000) | 14.99) 11142)
P 0.087 0.106 0.114 0.347 0.984 0.193
Sepsis 13 10.7 33 11000 227000 257 (0.64- 10569 (2311-
7. giin (84-13.6) | (27.5-41) (3900-39930) (30000~ 9.17) 47997)
347000)
Saglikli 53 137 40.6 6370 267000(16 2.65(0.54- 7334 (3356-
(10.2-17) (32.4-50.3) | (4250-10370) | 9000-413000) | 14.99) 11142)
P 0.000 0.000 0.000 0.498 0.172 0.000

Aciklamalar: n: Kisi sayisi, Hb: Hemoglobin, Hct: Mililitredeki hematokrit yiizdesi, 16kosit: Mililitredeki 16kosit sayisi, trombosit:
Mililitredeki trombosit sayisi, CD34/mcl: Mikrolitredeki CD 34 + hiicre sayisi, CD45/mcl: Mikrolitredeki CD 45 + hiicre sayis,
TBH: travmatik beyin hasari, MT: multipl travma, saghkl: saghkh grup.

*p<0,05, istatistiksel olarak anlamh kabul edildi.
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TBH, multipl travma, sepsis gruplari test giinlerine gore kendi icerisinde degerlendirildiginde,
2. ve 7. glinler arasinda TBH grubunda, 16kosit ve CD 45+ hiicre degerleri disinda diger tiim
parametrelerde belirgin istatistiksel anlamli fark izlendi (Tablo-7). Multipl travma grubunda
ise; Hb, Het, CD 34+ hiicre degerleri bakimindan farklilik izlenmezken, 16kosit, trombosit ve
CD 45+ hiicre degerleri bakimindan istatistiksel anlamli fark izlendi (Tablo-7). Sepsis

grubunda ise hi¢bir parametre agisindan istatistiksel farklilik saptanmadi (Tablo-7).
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Tablo-7: Hasta grupta, hastahk alt grubuna gore 2. ve 7. giinlerdeki hemogram, CD 34+ ve CD 45+

hiicre ortanca, minimum ve maksimum degerleri.

Grup Giin n Hb Hct Lokosit Trombosit CD34/mecl CD45/m
cl
= 31 11.9 (8.0- 34 11510 185000 1.35  (0.07- 12022
:,p 15.7) (23.5-45.5) | (6180-17450) | (18800-389000) | 16.46) (1158-38372)
23 11.9 (8.6- 345 10000 243000 3.1 (0.66- 11582
= 5 15) (27.5-45) (5220-60000) | (90000-591000) | 16.61) (4189-49658)
: K
p 0.022 0.010 0.650 0.003 0.002 0.390
= 11 139 (9.1- 39 10140(75 230000 1.87  (0.58- 10736
on
« 17) (27.3-50) 90-21900) (83000-390000) | 16.35) (6204- 21694)
9 12.7 (9.8- 37.7 ( 8440 326000 323 (1.22- 9512
= N - - -
= g 14.4) 30-43.1) (5510-11910) | (18200-470000) | 6.86) (3665-14681)
= =
p 1 0.779 0.008 0.038 0.441 0.021
21 10.6 (8.9- 31 12080 152000 143 (0.13- 14267
:En 13.4) (24.8-42) (1680-42260) | (23000-343000) | 14.41) (1303- 42243)
«
'2 = 13 10.7 (8.4- 33 11000 227000 2.57 (0.64- 10569
g0
& = 13.6) (27.5-41) (3900-39930) (30000- 9.17) (2311-47997)
347000)
p 0.724 0.345 0.650 0.087 0.108 0.875

Aciklamalar: n: Kisi sayisi, Hb: Hemoglobin, Het: Mililitredeki hematokrit yiizdesi, 1okosit: Mililitredeki 16kosit sayisi, trombosit:
Mililitredeki trombosit sayisi, CD34/mcl: Mikrolitredeki CD 34 + hiicre sayisi, CD45/mcl: Mikrolitredeki CD 45 + hiicre sayisi,
K:kadin, E: erkek, TBH: travmatik beyin hasari, MT: multipl travma.

*p<0,05, istatistiksel olarak anlamh kabul edildi.
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Sepsis ve multipl travma grubu birlikte “kritik hastalik” olarak tanimlanip, tek grup olarak

alindiginda; TBH grubu ile 2. ve 7. giinler bakimindan karsilastirildiginda; (tablo-4’de de

belirtildigi gibi) TBH grubunda, 16kosit ve CD 45+ hiicre degerleri disinda belirgin

istatistiksel anlamli fark izlendi (Tablo-8). Kritik hastalik grubunda ise sadece trombosit

degerleri diginda, higbir parametre bakimindan 2. ve 7. gilinler arasinda istatistiksel anlaml

fark bulunmadi (Tablo-8).

Tablo-8: TBH ve kritik hastalik grubunda 2. ve 7. giinlerdeki hemogram, CD 34+ ve CD 45+ hiicre

ortanca, minimum ve maksimum degerleri.

Grup n Hb Hct Lokosit Trombosit CD34/mcl CD45/mcl
= 31 11.9 34 11510 185000 1.35  (0.07- 12022
:*P (8.0-15.7) (23.5-45.5) (6180- (18800-389000) | 16.46) (1158-38372)
17450)
- g 23 11.9 34.5 10000 243000 3.1 (0.66- 11582
E li” (8.6-15) (27.5-45) (5220- (90000-591000) | 16.61) (4189-49658)
60000)
p 0.022 0.010 0.976 0.003 0.002 0.390
= 32 10.8 31.95 11765 206000 1.7 (0.13- 11887
:*P (8.9-17) (24.8- 50) (1680- (23000-390000) | 16.35) (1303-42243)
42260)
. 5, 22 11.2 34.75 9500 259000 294 (0.64- 10112
4 [ (8.4-14.4) (27.5-43.1) (3900- (30000-470000) | 9.17) (2311-47997)
39930)
p 0.741 0.375 0.178 0.008 0.091 0.394

Aciklamalar: n: Kisi sayisi, Hb: Hemoglobin, Het: Mililitredeki hematokrit yiizdesi, 1okosit: Mililitredeki 16kosit sayisi, trombosit:
Mililitredeki trombosit sayisi, CD34/mcl: Mikrolitredeki CD 34 + hiicre sayisi, CD45/mcl: Mikrolitredeki CD 45 + hiicre sayisi,
K:kadin, E: erkek, TBH: travmatik beyin hasari, KH: kritik hastalik. *p<0,05, istatistiksel olarak anlamh kabul edildi.
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TBH ve kritik hastalik gruplar1 2. ve 7. giinlerde birbiri ile karsilastirildiginda, her iki

hastalik grubunda hicbir parametre agisindan istatistiksel anlamli fark bulunmadi (Tablo-9).

Tablo-9: Calisma giinlerine gore TBH ve KH gruplarinin hemogram, CD 34+ ve CD 45+ hiicre

degerlerinin karsilastirilmasi

Grup n Hb Hct Lokosit Trombosit CD34/mcl CD45/mel
4
=
Q
31 11.9 34 11510 185000 1.35  (0.07- 12022
E (8.0-15.7) (23.5-45.5) (6180-17450) (18800-389000) | 16.46) (1158-38372)
32 10.8 31.95 11765 206000 1.7 (0.13- 11887
=
E E,, (8.9-17) (24.8- 50) (1680-42260) (23000-390000) | 16.35) (1303-42243)
[o\]
p 0.896 0.853 0.789 0.853 0.299 0.545
23 11.9 34.5 10000 243000 3.1 (0.66- 11582
E (8.6-15) (27.5-45) (5220-60000) (90000-591000) | 16.61) (4189-49658)
=
22 11.2 34.75 9500 259000 294  (0.64- 10112
=
= T (8.4-14.4) (27.5-43.1) (3900-39930) (30000-470000) | 9.17) (2311-47997)
- =~
p 0.525 0.666 0.532 0.874 0.401 0.404

Aciklamalar: n: Kisi sayisi, Hb: Hemoglobin, Hct: Mililitredeki hematokrit yiizdesi, 1okosit: Mililitredeki lokosit sayisi,
trombosit: Mililitredeki trombosit sayisi, CD34/mcl: Mikrolitredeki CD 34 + hiicre sayisi, CD45/mcl: Mikrolitredeki CD 45 + hiicre
sayisi, K:kadin, E: erkek, TBH: travmatik beyin hasari, KH: kritik hastalik.

*p<0,05, istatistiksel olarak anlamh kabul edildi.
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5. TARTISMA

Kemik iligi kaynakli kok hiicreler hematopoietik, mezenkimal ve endotelial progenitor
hiicrelere doniisme kapasitesi olan ¢esitli hiicrelerdir (1). Bu progenitdr hiicrelerden
hematopoietik ve endotelial progenitdr hiicreler CD 34 eksprese ederler (2). Kemik iligi
kaynakli bu hiicrelerin ¢esitli durumlarda kemik iligini terk ederek, gittikleri organ ve

dokularda farkli hiicrelere transforme olduklar1 gosterilmistir (3).

Ratlarla yapilmis bir deneysel calismada travmatik beyin hasar1 (TBH) sonrasinda hasar
bolgesinde CD34+ hiicre sayisinin artiginin damar olusumuna katkida bulunarak iyilesmeye
katkida bulundugu o6ne siiriilmektedir. Ayrica TBH'li hastalara digaridan CD 34+ hiicre
transplantasyonunun bu hastalarda yeni bir tedavi yaklasimi olabilecegi iddia edilmektedir.
Ayrica TBH'I1 hastalarda yapilan bir ¢alismada bu hastalarin periferik kaninda TBH sonrast
ilk 48 saatte CD 34+ hiicre sayisinin kontrol grubuna gore daha az sayida oldugu, ancak
kademeli olarak yiikselerek ilk 7 giinde plato ¢izme egiliminde oldugu saptanmistir (9). TBH
grubunda daha Once benzer bazi ¢alismalar yapilmasina karsin, bagka bir kritik hasta grubu
olan agir sepsis, septik sok ve multipl travma grubunda buna benzer bir ¢alisma
bulunmamaktadir. Biz de TBH; agir sepsis, septik sok ve TBH dis1 multipl travmali kritik
hastalarin ve normal kontrollerin alindigi bu c¢alismada CD 34+ hiicre sayilarinin

hesaplanmas1 ve bu degerlerin hastalik tiiriiyle incelenmesini planladik.

Calismanin 2. giinlinde hasta ve saglikli grup hemogram parametreleri olan Hb, Hct,
l6kosit ve trombosit agisindan incelendiginde hasta ve saglikli grup arasinda belirgin
istatistiksel olarak anlamli fark izlenmesi hastalikli grupta bu parametrelerin beklenildigi gibi
normalden farkli bulunmasiyla agiklandi. Hb, Hct ve trombosit degerleri normale gore diisiik
bulunurken, I6kosit degerleri normal gruba gore artmis izlendi. CD 34+ hiicre sayis1 da hasta
grupta saglikli gruba gore istatistiksel olarak diisitk bulundu. Bu da yukaridaki ¢alismada
bahsedilen bulgularla farklilik gosteren bir durumdur. TBH’da ilk 48 saatte CD 34+
hiicrelerde artis gosterilirken, bizim ¢alismamizda TBH grubunda 2. giinde saptanan ortanca
CD 34+ hiicre sayis1 saglikli gruba gore oldukca az bulundu (p= 0.000). 2. giinde CD 45+
hiicre sayisinda hasta ve saglikli grup arasinda anlamli farklilik izlenmedi. 7. giinde ise
saglikli gruba kiyasla Hb, Hct, 16kosit degerleri arsinda istatistiksel acidan fark izlenirken,
trombosit sayist bakimindan farklilik izlenmedi. Bu da 7. giinde hastalardaki trombosit
degerlerinin 7. giinde diizelmesiyle aciklanabilir. CD 34+ hiicre sayist bakimindan ise 7.
giinde hasta ve saglikli grup arasinda istatistiksel anlamli fark izlenmedi. Bu da 7. giinde

hastalik siddetinin azalmis olmasi ve sonuglarin normal degerlere yaklasmis olmasiyla
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aciklanabilir. Ayrica TBH grubu ayr1 olarak da alindigindagiinde 7. TBH grubu ile saglikli
grup arasinda istatistiksel a¢idan anlamli fark saptanmadi. Ancak 7. giinde hasta grupta CD

45+ hiicre sayis1t bakimindan saglikli gruba gore farklilik mevcuttu.

Cinsiyet bakimindan kadinlar kendi igerisinde karsilastirildiginda 2. ve 7. giin arsinda Hb,
Hct, trombosit degerleri arasinda belirgin anlamli fark saptandi., Bu da yine 2. giinde travma,
hastalik gibi durumlarin siddetinin daha fazla olup, 7. giinde azalmasiyla aciklanabilir. Kadin
cinsiyette 16kosit sayis1 bakimindan 2. ve 7. giin arasinda anlamli fark izlenmedi. Bu da
16kosit degerlerinin heniiz diizelmemis olmasiyla agiklanabilir. Kadin cinsiyette CD 34+
hiicre sayilar1 2. ve 7. giinler arasinda farklilik gostermezken, CD 45+ hiicre sayilar1 arasinda

2. ve 7. glinlerde cok hafif bir istatistiksel anlamlilik bulundu (p=0.047).

Erkek cinsiyet agisindan bakildiginda ise Hb, Hct ve l6kosit degerleri bakiminda 2. ve 7.
giinler arasinda farklilik bulunmazken, trombosit degerleri arasinda belirgin farklilik saptandi.
CD 34+ hiicre sayilar1 bakimindan erkek cinsiyette 2. ve 7. giinler arasinda belirgin fark
saptanirken, ayn1 farklilik CD 45+ hiicreler agisindan izlenmedi. Erkek cinsiyette kadina gore
normalde Hb, Hct degerleri daha yiiksek oldugu i¢in, bu degerler hastalik giinlerine gére daha
az etkilenmis olarak izlenebilir. Transfiizyon yapilmasi gibi durumlar da Hb, Hct ve trombosit
sayilarina etki edebilmektedir. Travma hastalarinda, diisen Hb degerleri replase edildigi i¢in

bu degerler etkilenmis goriilebilir.

Yine kadin ve erkek cinsiyet olarak incelendiginde hasta grup degerleri 2. ve 7. giinler
bakimindan saglikli grup ile karsilastirildiginda; kadinlarda 2. giinde Hb, Hct, lokosit ve
trombosit degerleri saglikli gruba gore belirgin olarak farklilik gostermekteydi. Oysa CD 34
ve CD 45+ hiicreler bakimindan bu farklilik izlenmedi. Kadin cinsiyette 7. giin
parametrelerinden Hb, Hct, 16kosit ve trombosit degerleri, saglikli gruba gore belirgin sekilde
farklilik gostermekteydi. Bu farklihik CD 34+ hiicreler a¢isindan izlenmezken, CD 45+
hiicreler agisindan ise belirgindi. Erkek cinsiyette; ¢alismanin 2. giiniinde bakilan Hb, Hct,
l16kosit ve trombosit degerleri, saglikli gruba gore istatistiksel agidan belirgin bigimde farklilik
gostermekteydi. CD 34 ve CD 45+ hiicreler bakimindan da bu farklilik izlenmekteydi. Yine
erkek cinsiyette; calismanin 7. glinlinde Hb, Hct, 16kosit degerleri, saglikli gruba goére belirgin
sekilde istatistiksel farklilik gosterirken, trombosit ve CD 34+ hiicreler bakimindan bu
farklilik izlenmedi. CD 45+ hiicrelere bakimindan ise anlamli istatistiksel farklilik mevcuttu.
Ozetle CD 34+ hiicre sayilar1 bakimindan yalnizca erkek grupta calismanin 7. giinii bakilan
CD 34+ hiicre sayilar1, ayn1 cinsteki normal erkek gruba gore istatistiksel agidan anlamli

farklilik gosterdi.
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Hasta grubu mevcut hastaligin 6zelligine gore TBH, multipl travma ve sepsis grubu olarak
3 ayn grupta incelendiginde ise; TBH grubunda; 2. ve 7. giinlerdeki Hb, Hct, trombosit
degerleri, belirgin bicimde farklilik gosterirken, 16kosit degerleri bakimindan fark izlenmedi.
CD 34+ hiicreler bakimindan da TBH grubunda 2. ve 7. giinler arasinda belirgin farklilik

izlenirken, CD 45+ hiicreler bakimindan bu farklilik izlenmedi.

Multipl travma grubunda; Hb, Hct degerleri arasinda 2. ve 7. giinde farklilik izlenmezken,
16kosit ve trombosit degerleri arasinda fark izlendi. CD 34+ hiicreler bakimindan da multipl
travma grubunda 2. ve 7. giinler arasinda belirgin farklilik izlenmezken, CD 45+ hiicreler
bakimindan belirgin farklilik izlendi. Sepsis grubunda ise hicbir parametre bakimindan

caligmanin 2. ve 7. giinii arasinda fark saptanmadi.

Multipl travma ve sepsis grubu birlikte kritik hastalik olarak tanimlanarak; multipl travma
ve TBH gruplar1 kendi igerisinde 2. ve 7. giin degerleri bakimindan kiyaslandiginda; TBH
grubunda 16kosit ve CD 45+ hiicre degerleri disinda anlamli derecede farklilik izlendi. Bu da
TBH grubunda l6kosit degerlerinin diger hemogram parametrelerine gore daha fazla
etkilenmis oldugunu distndiriir. Kritik hastalik grubunda yalnizca trombosit degerleri
bakimindan 2. ve 7. giin arasinda anlamli farklilik mevcuttu. Bu da kritik hastalik grubunda
trombosit degerlerinin daha fazla etkilenmis oldugunu diisiindiiriir. Ancak herhangi bir
genelleme yapmak i¢in benzer 6zellikte daha biiyiik hasta sayisi igeren ¢aligmalar yapilmasi

gereklidir.

Kritik hastalik ve TBH grubu birbiri ile kiyaslandiginda; hi¢bir parametrede ne 2. giinde
ne de 7. giinde TBH ve kritik hastalik grubu arasinda istatistiksel anlamli farklilik izlenmedi.
Bu da hastalik grubunun o6zelliginin (TBH veya kritik hastalik olmasinin) parametrelere

etkisinin olmadigini gostermektedir.
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6. SONUCLAR

1- Calismanin 2. giiniinde hasta grupta bakilan CD 34+ hiicre sayilari, normal gruba

gore oldukca diisiik bulundu.

2- Cahismanin 2. giiniinde TBH, sepsis ve multipl travma gruplarinda ayr1 ayri

bakilan CD 34+ hiicre sayilari, normal gruba gore oldukca diisitk bulundu.

3- Cahismanin 2. giiniinde hasta grupta bakilan CD 34+ hiicre sayis1 kadin ve erkek

cinsiyette farkhihk gostermedi.

4- Calismanin 2. giiniinde hasta kadin grupta bakilan CD 34+ hiicre sayisi, saghkh

kadin grup ile anlamh farkhihk gostermedi.

5- Calismanin 2. giiniinde hasta erkek grupta bakilan CD 34+ hiicre sayisi, saghkh
erkek gruptan ile anlamh derecede diisiik bulundu (p=0.000).

6. TBH hastalar1 1 grup, sepsis ve multipl travma hastalar1 2. bir grup olarak
alindiginda, ¢calismanin 2. giiniinde bakilan CD 34+ hiicre sayilar1 arasinda anlamh

farkhilik izlenmedi.

7- Caliymanmn 7. giiniinde hasta grupta bakilan CD 34+ hiicre sayilari, saghkh
gruptan farkhihik gostermedi.

8- Calismanin 7. giiniinde TBH, sepsis ve multipl travma gruplarinda ayr1 ayri

bakilan CD 34+ hiicre sayilari, saghkh gruptan farkhilik gostermedi.

9- Calismanin 7. giiniinde hasta grupta bakilan CD 34+ hiicre sayis1 kadin ve erkek

cinsiyette farkhihk gostermedi.

10- Calismanin 7. giiniinde hasta kadin grupta bakilan CD 34+ hiicre sayisi, saghkh

kadin grup ile anlamh farkhihk gostermedi.

11- Calismanin 7. giiniinde hasta erkek grupta bakilan CD 34+ hiicre sayisi, saghkh

erkek grup ile anlamh farkhhk gostermedi.

12- TBH hastalar1 1 grup, sepsis ve multipl travma hastalar1 2. bir grup olarak
alindiginda, calismanmin 7. giiniinde bakilan CD 34+ hiicre sayilar1 arasinda anlamh

farkhilik izlenmedi.

13- Calismanin 2. giiniinde bakilan CD 34+ hiicre sayilari ile 7. giiniinde bakilan CD
34+ hiicre sayilar1 arasinda belirgin istatistiksel farkhilk izlendi (p=0.001).
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14- Kadin cinsiyette calismanmin 2. ve 7. giinleri bakilan CD 34+ hiicre sayilarn
arasinda anlamh farkhlik izlenmezken, erkek cinsiyette 2. ve 7. giinler arasinda belirgin

istatistiksel farkhhk izlendi (p=0.001).

15- TBH grubunda 2. giinde bakilan CD 34+ hiicre sayisi, 7. giin bakilan CD 34+
hiicre sayisina gore belirgin sekilde diisiiktii. Multipl travma ve sepsis grubunda ise 2. ve

7. giinler arasinda bu farkhhk izlenmedi.

16. TBH hastalar1 1 grup, sepsis ve multipl travma hastalar1 2. bir grup olarak
alindiginda, calismanin 2. ve 7. giiniinde bakilan CD 34+ hiicre sayilar: arasinda anlamh

farklilik izlenmedi.
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EK-1

BILGILENDIRILMiS ONAM FORMU (Kritik hastalik grubu)

Hasta Yakininin

Ady, Soyadi, Adresi

Tel. No :

BILGILENDIRME
Bu klinik ¢alismanin amaci yogun bakimda kritik hastalik tanistyla izlenen hastalarda
erken donemde hipotalamus- hipofiz- adrenal (HHA) eksen fonksiyonlarinin

degerlendirilmesidir.

Kortizol hormonu viicutta tansiyonun normal sinirlarda tutulmasi ve organizmanin
cesitli hastalik durumlarinda hayatta kalmasi i¢in fonksiyon goéren ve bobrekiistlii bezinden
salgilanan bir hormondur. Bu hormonun yoklugu veya eksikligi durumunda viicut
hastaliklarla miicadelesinde yeterli basariyr gosteremez ve hatta Oliimciil sonuglar ortaya
cikabilir. Viicuttan kortizol hormonunun salgilanmasi beyinde yer alan bazi merkezlerden
salgilanan hormonlarin etkisi yoluyla olmaktadir. Yogun bakimda agir infeksiyonlar, yaygin
viicut travmalari, kafa travmalart tanilariyla izlenen hastalar kritik hastalar; bu hastaliklar da
kritik hastaliklar olarak tanimlanmaktadir. Bu tiir kritik hastalik durumlarinda beyinden
salgilanan c¢esitli hormonlarin ve bobrekiistii bezinden salgilanan kortizol hormon
diizeylerinin etkilendigi bildirilmistir. Biz de ¢alismamizda sizin hastaniz gibi kritik hastaligi
olan hastalarda beyinden salgilanan bazi hormon ve kortizol diizeylerinin g¢alisilmasini
hedefledik. Kortizol hormon diizeyi kan ve tiikiiriikten bakilabilmektedir. Kandan kortizol
bakilmasi testi giinliik hayatta bobrek iistii bezi fonksiyonlarin1 degerlendirmede en sik
kullanilan testtir. Tiikiirlik kortizolii de diinyada kortizol diizeyi tayininde kullanilan 6nemli
bir test olup, hastanin agiz boslugunda gezdirilen 6zel bir pamuk ¢ubuga tiikriik emdirilmesi
ile elde edilen tiikiiriikten bakilmaktadir. Bu 6rnek alma metodu hastaya zarar vermemektedir.
Biz calismamizda kritik hasta grubunda izlenen hastanizdan 7 giin siiresince her giin ve
hastaligin 28. giiniinde olmak {lizere toplam 8 giin, bakilacak hormonlarin sayis1 ve

ozelliklerine gore giinliik 10 ya da 15 ml olacak bigimde kan alinmasini planladik. Caligmanin
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1., 7. ve 28. giinlerinde ayni hastalardan bdbrekiistii bezini uyaran bir ilag (sentetik ACTH)
verdikten sonra 30. dakikada 2 ml ve 60. dakikada 2 ml olmak {izere toplam 4 ml daha kan
alinmasini planladik. ACTH normalde beyinde hipofiz adi verilen bir bezden salgilanan ve
bobrekiistii bezini kortizol salgilamasi yoniinde uyaran bir hormondur. Biz giinliik pratikte
poliklinikte bobrekiistii bezi yetmezligi sliphesi bulunan hastalara sentetik ACTH’nin
damardan verilmesi suretiyle bobrekiistii bezini uyaran bu testi siklikta uygulamaktayiz.
Sentetik ACTH, hipofizden salgilanan ACTH nin bir benzeri olup, kisa siireli kullanimda yan
etkisi bulunmamaktadir. Ayrica bu hastalarda yukarida belirtilen giinlerde tiikiiriik
orneklerinin de toplanmasi planlandi. Tiikiiriik 6rnekleri ilk 7 glin giinliik olarak hergiin ve 28.
giinde olmak flizere toplam 8 giin ve ayrica ACTH uyan testinin yapildigi 1., 7. ve 28.
giinlerde 30. ve 60. dakikalarda alinacaktir. Her bir tiikiiriikk 6rnegi 1 pamuk cubuk seklinde
almacak olup, hastadan 8 giin boyunca toplam 14 pamuk g¢ubuk kadar tiikiiriik Grnegi

alinacaktir.

Ayrica ¢alismanin 2. ve 7. glinlerinde alinacak olan kandan 1 CBC tiipii kan ayrilarak
CD 34+ hiicre sayim1 yapilacaktir. CD 34+ hiicreler, kemik iligi kaynakli kok hiicreler oloup,
akut kalp krizi, damar hasar1 gibi durumlarda kemik iliginden ayrilip, hasarli bolgeye giderek
bu bdlgenin iyilesmesine katkida bulunmaktadirlar. Biz de ¢alismamizda alinacak kanlardan
2. ve 7. giin alinandan bir kismimi ayirarak bu hiicrelerin sayisina bakacagiz, bdylece kritik

hastalik durumunda bu hiicre sayilarinin etkilendi ise ne yonde degistigini inceleyecegiz.

Fakiiltemiz Etik Kurulu bu ¢alismanin Helsinki Deklerasyonu’nda belirtilen
maddelere gore ahlaki, vicdani ve tibbi kurallara uygun oldugunu onaylamis olup ¢alisma

denetime agiktir.

Calisma Oncesinde hastaniz i¢in bu tibbi uygulamanin yapilmasini kabul ettiginize dair
bir evrak imzalamaniz gerekmektedir. Hastanizin bu ¢aligmaya alinip alinmamasini istemekte
Ozglrsiiniiz. Baglangicta kabul edip daha sonra fikir degistirip, higbir gerek¢e gostermeden
calismadan ayrilabilirsiniz. Eger boyle bir olay gerceklesirse hastaniza gosterilen tibbi 6zende

olumsuz yonde bir degisiklik olmayacaktir.
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KATILIMCI ONAMI

Kritik hastalik tanisiyla izlenen hastalarda erken donem hipotalamus- hipofiz- adrenal

aksinin incelenmesi adli tibbi uygulamayla yapilmasi planlanan, klinik ¢calisma hakkinda,

Dr. Giilsah Elbiiken’den tam olarak bilgi aldigimi beyan ederim. Bu tibbi uygulamanin
etki agisindan Diinya Saglik Orgiitii (WHO) nun kurallarina uygun olarak incelendigini ve
planlanan yontemin insanlara uygulanmasiin sakincali olmayacagi bana anlatildi. Ayrica
bana, bu calismanin tibbi olarak gecerli oldugu ve en son bilimsel yontemlere uygun olarak

yapilacagi bildirildi. Bunun, denetime acik bir ¢aligma oldugu bana anlatildi.

Asagida imzas1 bulunan doktordan bu bilgileri aldiktan sonra ben, hastam i¢in yapilmasi
planlanan c¢alismanin 6zelliklerini ve sonuglarin1i (muhtemel gegici yan etkiler de dahil)
anliyorum. Bana verilen bu bilgiler temelinde, istedigim herhangi bir zaman, higbir sakinca
olmadan, ¢alismadan c¢ekilebilecegimi teyid ediyorum. Arastirma sonuglarinin egitim ya da
bilimsel amagclarla kullanilmasi sirasinda hastamin mahremiyetine saygi gosterilecegine
inantyorum. Bu sartlar altinda s6z konusu arastirmaya hastamin alinmasini kendi rizamla,

higbir baski ve zorlama olmaksizin kabul ediyorum.

Tarih:
Goniillii Yakim
Adi, Soyadi, Imzas: Bilgilendirmeyi Yapan

Dr. Adi, Soyadi, imzas::

Kurulus Gorevlisi Tamk

Ad, Soyadi, iImzas::
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BILGILENDIRILMIiS ONAM FORMU (TBH grubu)

Hasta Yakininin

Adi, Soyadi, Adresi

Tel. No

BILGILENDIRME
Bu klinik ¢aligmanin amaci beyin cerrahisi yogun bakimda travmatik beyin hasari
(TBH) tanisiyla izlenen kritik hastalarda erken donemde hipotalamus- hipofiz- adrenal (HHA)

eksen fonksiyonlarinin degerlendirilmesidir.

Kortizol hormonu viicutta tansiyonun normal sinirlarda tutulmasi ve organizmanin
cesitli hastalik durumlarinda hayatta kalmasi i¢in fonksiyon goren ve bobrekiistii bezinden
salgilanan bir hormondur. Bu hormonun yoklugu veya eksikligi durumunda viicut
hastaliklarla miicadelesinde yeterli basariyr gosteremez ve hatta 6limciil sonuglar ortaya
cikabilir. Viicuttan kortizol hormonunun salgilanmasi beyinde yer alan bazi merkezlerden
salgilanan hormonlarin etkisi yoluyla olmaktadir. Yogun bakimda agir infeksiyonlar, yaygin
viicut travmalari, kafa travmalar1 tanilariyla izlenen hastalar kritik hastalar; bu hastaliklar da
kritik hastaliklar olarak tanimlanmaktadir. Hastaniz beyin cerrahisi yogun bakimda travmatik
beyin hasar1 (TBH) tanisi ile tarafimizca tedavi edilmektedir. TBH gibi kritik hastalik
durumlarinda beyinden salgilanan cesitli hormonlarin ve bobrekiistii bezinden salgilanan
kortizol hormon diizeylerinin etkilendigi bildirilmistir. Biz de ¢alismamizda sizin hastaniz
gibi TBH olan hastalarda beyinden salgilanan bazi hormon ve kortizol diizeylerinin
calisilmasint hedefledik. Kortizol hormon diizeyi kan ve tiikiiriikten bakilabilmektedir.
Kandan kortizol bakilmas1 testi gilinlik hayatta bobrek {istli bezi fonksiyonlarini
degerlendirmede en sik kullanilan testtir. Tiikiiriik kortizolii de diinyada kortizol diizeyi
tayininde kullanilan 6nemli bir test olup, hastanin agiz boslugunda gezdirilen 6zel bir pamuk
cubuga tiikriik emdirilmesi ile elde edilen tiikiirlikten bakilmaktadir. Bu 6rnek alma metodu

hastaya zarar vermemektedir. Biz ¢alismamizda TBH hasta grubunda izlenen hastanizdan 7
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giin siiresince her giin ve hastaligin 28. giinlinde olmak iizere toplam 8 giin, bakilacak
hormonlarin sayis1 ve 6zelliklerine gore giinliik 10 ya da 15 ml olacak bigimde kan alinmasini
planladik. Calismanin 1., 7. ve 28. giinlerinde ayni hastalardan bobrekiistii bezini uyaran bir
ilag (sentetik ACTH) verdikten sonra 30. dakikada 2 ml ve 60. dakikada 2 ml olmak {izere
toplam 4 ml daha kan alinmasini planladik. ACTH normalde beyinde hipofiz adi verilen bir
bezden salgilanan ve bobrekiistii bezini kortizol salgilamasi yoniinde uyaran bir hormondur.
Biz giinliik pratikte poliklinikte bobrekiistii bezi yetmezligi siiphesi bulunan hastalara sentetik
ACTH’nin damardan verilmesi suretiyle bdobrekiistii bezini uyaran bu testi siklikta
uygulamaktayiz. Sentetik ACTH, hipofizden salgilanan ACTH’nin bir benzeri olup, kisa
siireli kullanimda yan etkisi bulunmamaktadir. Ayrica bu hastalarda yukarida belirtilen
giinlerde tiikiiriik 6rneklerinin de toplanmasi planlandi. Tikiiriik 6rnekleri ilk 7 gilin giinliik
olarak hergiin ve 28. glinde olmak iizere toplam 8 giin ve ayrica ACTH uyari testinin yapildig1
1., 7. ve 28. giinlerde 30. ve 60. dakikalarda alinacaktir. Her bir tiikiirik 6rnegi 1 pamuk
cubuk seklinde alinacak olup, hastadan 8 giin boyunca toplam 14 pamuk ¢ubuk kadar tiikiirtiik

ornegi alinacaktir.

Ayrica ¢alismanin 2. ve 7. glinlerinde alinacak olan kandan 1 CBC tiipii kan ayrilarak
CD 34+ hiicre saymmi yapilacaktir. CD 34+ hiicreler, kemik iligi kaynakli kok hiicreler oloup,
akut kalp krizi, damar hasar1 gibi durumlarda kemik iliginden ayrilip, hasarli bolgeye giderek
bu bolgenin iyilesmesine katkida bulunmaktadirlar. Biz de ¢alismamizda alinacak kanlardan
2. ve 7. glin alinandan bir kismin1 ayirarak bu hiicrelerin sayisina bakacagiz, boylece kritik

hastalik durumunda bu hiicre sayilarinin etkilendi ise ne yonde degistigini inceleyecegiz.

Fakiiltemiz Etik Kurulu bu ¢alismanin Helsinki Deklerasyonu’nda belirtilen
maddelere gore ahlaki, vicdani ve tibbi kurallara uygun oldugunu onaylamis olup calisma

denetime agiktir.

Calisma oncesinde hastaniz i¢in bu tibbi uygulamanin yapilmasini kabul ettiginize dair
bir evrak imzalamaniz gerekmektedir. Hastanizin bu ¢alismaya alinip alinmamasini istemekte
Ozgiirsiiniiz. Bagslangicta kabul edip daha sonra fikir degistirip, hi¢cbir gerek¢e gdstermeden
calismadan ayrilabilirsiniz. Eger boyle bir olay gerceklesirse hastaniza gosterilen tibbi 6zende

olumsuz yonde bir degisiklik olmayacaktir.
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KATILIMCI ONAMI

Travmatik beyin hasari tanisiyla izlenen hastalarda erken donem hipotalamus- hipofiz-
adrenal aksinin incelenmesi adli tibbi uygulamayla yapilmasi planlanan, klinik calisma
hakkinda, Dr........ccoccovviiiiiiiiiiies ’dan tam olarak bilgi aldigimi beyan ederim. Bu tibbi
uygulamanin etki acisindan Diinya Saghk Orgiiti (WHO) nun kurallarina uygun olarak
incelendigini ve planlanan yOntemin insanlara uygulanmasinin sakincali olmayacagi bana
anlatildi. Ayrica bana, bu ¢alismanin tibbi olarak gegerli oldugu ve en son bilimsel yontemlere

uygun olarak yapilacag bildirildi. Bunun, denetime agik bir ¢aligma oldugu bana anlatildi.

Asagida imzas1 bulunan doktordan bu bilgileri aldiktan sonra ben, hastam i¢in yapilmasi
planlanan c¢alismanin 6zelliklerini ve sonuglarim1 (muhtemel gegici yan etkiler de dahil)
anliyorum. Bana verilen bu bilgiler temelinde, istedigim herhangi bir zaman, higbir sakinca
olmadan, ¢alismadan c¢ekilebilecegimi teyid ediyorum. Arastirma sonuglarinin egitim ya da
bilimsel amagclarla kullanilmasi sirasinda hastamin mahremiyetine saygi gosterilecegine
inantyorum. Bu sartlar altinda s6z konusu arastirmaya hastamin alinmasini kendi rizamla,

higbir baski ve zorlama olmaksizin kabul ediyorum.

Tarih:

Goniillii Yakim1 Ad, Soyadi, imzas:: Bilgilendirmeyi Yapan

Dr. Adi, Soyadi, imzas::

Kurulus Gorevlisi Tamk Adi, Soyadi, Imzas::
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BILGILENDIRILMIiS GONULLU OLUR FORMU (Saghkh grup)

Katilimcinin

Adi, Soyadi, Adresi

Varsa protokol ve Tel. No

BILGILENDIRME
Bu klinik calismanin amaci, normal saglili bireylerde hipotalamus, hipofiz ve
bobrekiistii (HHB) fonksiyonlarinin degerlendirilmesidir. Ayrica bu calismada CD 34 adi

verilen tiim insanlarin kemik iliginde tretilip kana verilen hiicrelerin sayimi da yapilacaktir.

Kortizol ad1 verilen hormon, biitiin insanlarin bobrekiistli bezinden salgilanan, hayatin
devami icin ¢ok Onemli bir hormondur. Bu hormonun salgisi beyindeki birtakim
merkezlerden salgilanan baska hormonlar tarafindan kontrol edilir. Bir bireyde yeterli kortizol
hormonu salgilanamazsa o birey hastalik, ameliyat gibi durumlarda iyilesemez ve hayatini
kaybeder. Kortizol diizeyi kanda ve tiikiiriikk gibi ¢esitli viicut sivilarinda bakilabilmektedir.
Biz de calismamizda sizin gibi herhangi bir hastaligi bulunmayan normal bireylerin HHB
fonksiyonlarin ¢esitli testlerle incelenmesini planladik. Bunun igin size 2 giin siiresince

birtakim testler yapilacaktir.

Ilk giin sizden once 15 cc kan ve bir pamuk cubuk cignenmesi ile elde edilecek
miktarda tiikiiriik alinacaktir. Bunun amaci stres gibi olagan dist herhangi bir durum
bulunmadig1 hallerde HHB hormon fonksiyonlarinizin nasil oldugunun incelenmesidir. Daha
sonra damardan 1 mcg dozunda ACTH ad1 verilen bir madde uygulanarak bobrek {istii beziniz

uyarilacak ve 30 ve 60. dakikalarda 2.5 cc olmak tizere toplam 5 cc kadar kan ve her birinde 1
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cubuk olmak {iizere 2 ¢ubuk kadar da tiikiiriik 6rnegi alinacaktir. Bunun amaci da normalde
stres durumlarinda beyinden salinmakta olan ACTH ad1 verilen bir stres hormonunun sentetik
halini vererek viicutta normalde stres durumunda olusan yanita benzer bir tablo olusturmak ve
buna karsi olusan hormonal yanitinizi incelemektir. Bunun amaci HHB hormon

fonksiyonlariizin stres durumlarinda yeterli olup olmadiginin incelenmesidir.

Calismanin 2. giinlinde 5 cc kan, 1 ¢ubuk kadar tiikiiriik 6rnekleriniz alindiktan sonra
sentetik ACTH nin 250 mcg’lik dozu damardan verilecek ve bu defa 30. 60. ve 90. dk’da kan
ve tiikiiriik 6rnekleriniz alinacaktir. Toplamda alinacak tiikiiriik 6rneginiz 3 pamuk ¢ubuk, kan
orneginiz ise 7.5 cc kadardir. Buradaki amag ise bobrek {istii bezinizi bagka bir doz ACTH ile
uyararak HHB hormon fonksiyonlarinin incelenmesidir. 250 mcg’lik uyar1 testi HHB
fonksiyonlarinin incelenmesinde eskiden giliniimiize dek en gecerli kullanilmakta olan test
olup, son zamanda HHB fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde 1 mcg’lik test bu testin yerini
almaya baglamistir. Ancak 250 mcg’lik test eskiden beri kullanilan ve bazi otdrler tarafindan
HHB fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde hala en gegerli test olarak kabul edildigi i¢in bu
testle de HHB fonksiyonlarinizin normal oldugunun gosterilmesi gereklidir. Bizim amacimiz
ise HHB fonksiyonlarini degerlendirmekte kullanilan her iki test ile sizin HHB hormon
fonksiyonlariizin normal olarak ilerledigini gostermektir. Bu nedenle 2 ayri giinde 2 farkli
ACTH dozuyla uyar yaparak kan ve tiikiiriik 6rnekleriyle HHB fonksiyonlarinizi 6lgmeyi

planliyoruz.

Ayrica 1. glin alinacak olan kandan 1 CBC tiipli kan ayrilarak CD 34+ hiicre sayimi
yapilacaktir. CD 34+ hiicreler, kemik iligi kaynakli kok hiicreler oloup, akut kalp krizi, damar
hasar1 gibi durumlarda kemik iliginden ayrilip, hasarli bolgeye giderek bu bolgenin
iyilesmesine katkida bulunmaktadirlar. Biz de ¢alismamizda alinacak kanlardan 2. ve 7. giin
aliandan bir kismin1 ayirarak bu hiicrelerin sayisina bakacagiz, boylece saglikli grupta bu

hiicre sayilarinin ne degerde bulunduguna bakacagiz.

Damardan verilecek olan madde sentetik ACTH olup, normalde ¢esitli durumlarda
beyinden salgilanan ACTH hormonunun yapay halidir. ACTH uyar1 testi iilkemizde ve
diinyada HHB fonksiyonlarin1 degerlendirmede sik kullanilan bir test olup, HHB
fonksiyonlarini degerlendirmede kullanilan diger testlere gére daha az yan etki igermektedir.
Yan etkileri nadir gézlenmekte olup enjeksiyon bdlgesinde hassasiyet, agri, kasinti; allerjik
cilt reaksiyonlari; astim benzeri bulgular; bulanti, kusma; yiizde kizariklik, 6dem ve ¢ok nadir

de olsa anafilaksi ad1 verilen hayat1 tehdit edebilecek siddetli bir allerjik tablo gozlenebilir.
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ACTH uyart testi bizim birimimizde uzun yillardir giinliik pratikte uygulanmakta olan bir test
olup, bu siire zarfinda bahsedilen yan etkilerin higbirisine rastlanmamistir. Zaten testlerden
once tibbi Oykiiniiz alinacak ve allerji durumunuz sorgulanacaktir. Eger allerji dykiiniiz ve
asttm benzeri hastaliklariniz varsa size bu testler kesinlikle uygulanmayacaktir. Ancak,
bilinen herhangi bir allerji 0ykiinliz bulunmasa dahi bu test islemleri yapilirken sorumlu bir
doktor arkadasimiz tarafindan gozetim altinda bulundurulacaksiiz ve olas1 bir bir allerjik
reaksiyon durumunda derhal teste son verilerek ilgili sorunun giderilmesine yonelik tedaviniz

hemen baglatilacaktir.

Size yapilacak olan bu testler giinliik pratikte bobrekiistii bezi fonksiyonlarinin
incelenmesinde siklikla kullanilan testlerdir. Ancak giinliik pratikteki testlerde damardan ayni
madde verilmesine karsilik, sadece kan alinmak suretiyle tetkikler yapilmaktadir. Bizim
testlerimizde ilave olarak tiikiirik Orneginiz de alinacagindan bdbrekiisti bezi
fonksiyonlarimiz daha ayrintili incelenecektir. Bu testlerin yapilmasindaki amag, normal

insanlardaki hormon ve kok hiicre degerlerini belirlemektir.

Fakiiltemiz Etik Kurulu bu ¢alismanin Helsinki Deklerasyonu’nda belirtilen
maddelere gore ahlaki, vicdani ve tibbi kurallara uygun oldugunu onaylamis olup ¢alisma

denetime agiktir.

Calisma Oncesinde bu tibbi uygulama ile ilgili tedaviyi istediginize dair bir evrak

imzalamaniz gerekmektedir.

Bu caligmaya katilip katilmamakta 6zgiirsiiniiz. Baglangicta kabul edip daha sonra

fikir degistirip, hi¢bir gerekce gostermeden calismadan ayrilabilirsiniz.
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BILGILENDIRILMiS GONULLU OLUR FORMU

“Normal saglikli popiilasyonda, hipotalamus- hipofiz- adrenal (HHA) aksinin
degerlendirilmesinde kullanilan bazal ve uyarilmus tilikiiriik kortizol diizeylerinin bazal ve
uyarilmis total kortizol ve serbest kortizol indeksi diizeyleriyle karsilastiritlmasi” adli klinik
calisma hakkinda Dr........ccccoccvveiiiiiiiiieieee, ’dan tam olarak bilgi aldigimi beyan ederim.
Bu calismanm etik agidan Diinya Saghk Orgiiti (WHO) nun kurallarma uygun olarak
incelendigini ve planlanan yOntemin insanlara uygulanmasinin sakincali olmayacagi bana
anlatildi. Ayrica bana, bu ¢alismanin tibbi olarak gegerli oldugu ve en son bilimsel yontemlere

uygun olarak yapilacagi bildirildi. Bunun, denetime agik bir ¢calisma oldugu bana anlatildi.

Asagida imzas1 bulunan doktordan bu bilgileri aldiktan sonra ben, yapilmasi planlanan
calismanin 6zelliklerini ve sonuglarini yan etkiler de dahil olmak {izere tam olarak anliyorum.
Bana verilen bu bilgiler temelinde, istedigim herhangi bir zaman, hi¢bir sakinca olmadan,
calismadan cekilebilecegimi teyid ediyorum. Arastirma sonuglarinin egitim ya da bilimsel
amaclarla kullanilmasi sirasinda mahremiyetime saygi gosterilecegine inantyorum. Bu sartlar
altinda s6z konusu arastirmaya kendi rizamla, hi¢cbir baski ve zorlama olmaksizin katilmay1

kabul ediyorum.
Tarih:
Goniillii Ad1, Soyadi, imzas:: Bilgilendirmeyi Yapan

Dr. Adi, Soyadi, imzas::

Kurulus Gorevlisi Tamik Adi, Soyada, Imzas::
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EK-2

KRITiK HASTALIK HPA AKS TAKIiP FORMU

Hasta Adi Soyadr: Yasu: Cinsiyeti: Dosya no:
Adres- Telefon:

Hastalik tiirii: Multipl travma ( ) Sepsis ()

2. GUN Tarih: Saat:

Tarih Hb Hct Lokosit Trombosit MCV CD 34 CD 45
7. GUN Tarih: Saat:

Tarih Hb Hct Lokosit Trombosit MCV CD 34 CD 45
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TBH HPA AKS TAKIiP FORMU

Hasta Adi Soyadr: Yasu: Cinsiyeti: Dosya no:

Adres- Telefon:

Hastalik tiirii: Multipl travma ( ) Sepsis ()

2. GUON Tarih: Saat:

Tarih Hb Hct Lokosit Trombosit MCV CD 34 CD 45
7. GUN Tarih: Saat:

Tarih Hb Hct Lokosit Trombosit MCV CD 34 CD 45
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SAGLIKLI POPULASYON HPA AKS TAKiP FORMU

Ad1 Soyada: Yasi: Cinsiyeti: Dosya no:

Adres- Telefon

Tarih: Saat:

Tarih Hb Hct Lokosit Trombosit MCV CD 34 CD 45
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