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Giris

Yatak baginda iyi klinik uygulamalar, etkinligi kanitlanmig
uygulamalarin  benimsenmesi kadar zararlh oldugu gdsterilmis
uygulamalarin da terk edilmesini gerektirir (1). Yapilan ¢caligmalar saglik
bakim sistemlerinin, klinik uygulamalarda yayinlanmis bilimsel kanitlan
kullanmakta yetersiz kaldigini gostermektedir.

Siki glisemik kontrol; yogun intravendz insiilin tedavisi ile kan sekeri
diizeyinin 80ile 110 mg/dl arasinda tutulmasi olup yapilanilk calismalarda
faydasi gdsterilen, devam eden galigmalarda ise zararli etkisi gdsterilmis
bir klinik uygulama igin iyi bir drnektir. ik olarak 2001 yilinda yapilan
‘Intensive insulin therapy in critically ill patients’ (Leuven I) galigmasi ile
siki glisemik kontroliin, cerrahi kritik hastalardaki mortalite iizerine
olumlu etkisinin gdsterilmesi {izerine siki glisemik kontrol yaygin bir
sekilde benimsenmistir (2). Devaminda 2009 yilinda yapilan the
‘Normoglycemia in Intensive Care Evaluation and Survival Using
Glucose Algorithm Regulation’ (NICE-SUGAR) ¢alismasi ile siki glisemik
kontroliin ciddi hipoglisemi riskini ve 90 giinliik mortaliteyi arttirdig
gosterilmistir (3). Fakat siki glisemik kontroliin yatak bagi klinik uygula-
malarda terk edilip edilmedigi heniiz bilinmemektedir.

Bu caligmada iyi klinik uygulamalarin, yayinlanan bilimsel kanitlar
isiginda yatak basi klinik uygulamalarda benimsenmesinin ve terk
edilmesinin; erigkin yogun bakimlarda glisemik kontrol iizerine
yayinlanan bu iki biiyiik cahsmanin etkileri incelenerek gdsteriimeye
cahsiimistir.

Gerec ve Yontemler

Ocak 2001-Aralik 2012 tarihleri arasinda Amerika Birlesik
Devletlerinde hizmet veren erigkin yogun bakim {niteleri ¢alismaya
dahil edilmistir. Acute Physiology and Chronic Health Evaluation
(APACHE) veri tabani kullanilarak araliki zaman serileri analizleri
yapiimistir. Maruz kalinan iki ana degisken Leuven | (8 Kasim 2001) ve
NICE-SUGAR (24 Mart 2009) galigmalarinin yayinlandig tarihlerdir. Kan
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sekeri degeri, APACHE algoritmasina gdre yogun bakima kabuliin birinci
gliniinde saptanan en ug kan sekeri degeri olarak kabul edilmigtir. Siki
glisemik kontrol kan sekeri degerinin 80-110 mg/dL arasinda, hipoglisemi
kan sekeri degerinin 70 mg/dL'nin altinda, hiperglisemi kan sekeri
degerinin 180 mg/dL ve iizerinde olmasi olarak tanimlanmigtir. Bu
calismanin ana varsayimi olan yogun bakima kabiiliin birinci giiniindeki
kan sekeri diizeyinin, glisemik kontrolii gdstermede giivenilir bir belirteg
olup olmadigi Bland-Altman methodu ile incelenmistir.

Bu iki gli¢li makalenin; glisemik kontrol {izerinde yatak bagi klinik
uygulamalar etkiledigini gdstermek igin karisik etkili segmenter lineer
regresyon analizi kullamlmistir. Her bir yogun bakima ait veriler 3 aylik
zaman araliklar seklinde kiimelendirilmis ve o yogun bakim diizeyinde
incelenmistir. Her bir glisemik kontrol diizeyine gére ayri modeller
gelistirilmis ve bu glisemik kontrollerin dagihmi histogramlar ile
incelenmistir. Zaman igindeki degisimler temel egilim, Leuven | ve NICE-
SUGAR caligmalarinin yayinlanmasindan sonraki diizey ve egilimler
olarak tanimlanmigtir. Sonuglar yogun bakimlar arasi degiskenlige ve
hasta karakteristiklerine gére diizeltilmistir.

Bulgular

Temel Demografik Ozellikler

Toplam 377 861 hasta kabulii ¢alismaya dahil edilmistir. Calisma
popiilasyonunun %56'si erkek olup yas ortalamasi 61,8 (+17,1) dir. Kabiil
APACHE IlI/1V skorlarinin ortalamasi 55,2 (+27,8) olup %66,6's1 medikal
sebeple yogun bakima kabul edilmistir.

Glisemik Kontrolde Zaman igindeki Egilim

Leuven | galismasinin yayinlanmasindan dnce yogun bakim kabiil-
lerinin %17,2'sinde (%95 ClI, %16,2-%18,2) siki glisemik kontrol, %3'iinde
hipoglisemi (%95 Cl, %2,6-%3,5) ve %40,2'sinde hiperglisemi (%95 CI,
%38,3-%41,5) saptanmigtir. Leuven | c¢aligmasinin yayinlanmasindan
sonra siki glisemik kontrol ( degisim yiizdesi %1,7; %95 Cl, %1,2-%2,3;
p<0,001) ve hipoglisemi (degisim yiizdesi %25, %95 Cl, %1,9-%3,2,
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p<0,001) oraninda zaman iginde anlaml bir artig, hiperglisemi (degisim
yiizdesi %0,6; %95 Cl, %0,4-%0,9; p<0,001) oraninda anlaml bir azalma
saptanmistir. NICE-SUGAR calismasinin yayinlanmasindan sonra ise
stki glisemik kontrol ve hiperglisemi oraninda anlamh bir degisim
saptanmamustir. Hipoglisemi oraninda erken ddnemde gdreceli bir
azalma varken (%22,4; %95 CI, %13,2-%30,1; p<0,001) bu azalma zaman
icinde siireklilik gdstermemistir.

Siki Glisemik Kontroldeki Degisim Belirleyicileri

Leuven | ¢aligmasinin yayinlanmasindan sonra siki glisemik kon-
trole etki eden hasta ve yodun bakim karakteristikleri incelendiginde
diyabet, cerrahi veya sepsis disi sebeple yogun bakima kabul, aktif
yasam destegi uygulanmasi, cerrahi ya da karigik yogun bakim {initesi
varligi, enstitiiniin egitim hastanesi olmamasi ve yillik hasta kabuliiniin
orta diizey olmasi siki glisemik kontrolde artis ile iligkili bulunmustur.
NICE-SUGAR ¢aligmasinin yayinlanmasindan sonraki dénemde sadece
diyabet varligi ve enstitiiniin egitim hastanesi olmasi siki glisemik kontr-
olde azalma ile iligkili bulunmustur.

Tartisma ve Sonuclarin Yorumlanmasi

Bu calismada siki glisemik kontroliin faydasinin gésterildigi Leuven
| caligmasindan sonra glisemik kontrol {izerine klinik uygulamalarda dik-
kate deger bir degisim saptanmis iken, metodolojik olarak daha titiz bir
calisma olan ve siki glisemik kontroliin zararl etkilerinin gésterildigi
NICE-SUGAR calismasindan sonra klinik uygulamalarda daha az bir
degisim oldugu saptanmistir (1). Leuven | galigmasinin yayinlanmasi
istatistiksel olarak artmis siki glisemik kontrol ve hipoglisemi orani,
azalmig hipreglisemi orani ile iligkili bulunmustur. Fakat bu degisim old-
ukca yavas gerceklesmistir (mutlak artis ortalama yedi yilda %5). NICE-
SUGAR caligmasinin yayinlanmasi erken donemde hipoglisemi oraninda
azalma ile iligkili iken, zaman i¢inde siki glisemik kontrol, hipoglisemi ve
hiperglisemide herhangi degisiklie sebep olmamistir. Bu ¢aligma;
baslangicta yaran gdsterilen klinik bir uygulamanin giinliik yatak bagi
uygulanmalarda benimsenmesi ile daha sonra gerceklestirilen
dogrulayici klinik ¢alisma ile zararl etkisinin gdsterilmesinden sonra
terk edilmesini kargilastiran ilk calismadir.

Calismanin sonuglarina kanita dayali tibbin klinik uygulamaya
gecirilmesi agisindan baktigimizda, olumlu etkisi saptanmig bir klinik
uygulamanin giinliik yatak basi uygulamada benimsenmesinden énce
dogrulayici klinik galismalara ihtiyag oldugunu gostermektedir.

Dikkat edilmesi gereken ikinci nokta; Leuven | calismasinin
yayinlanmasindan sonra siki glisemik kontrol ile artmis hipoglisemi
orani; dnerilen uygulamanin yayginlagsmasi ile birlikte bu uygulama ile
iligkili olasi komplikasyonlarin iyi tanimlanmasi ve engellenmesine ydne-
lik uygun dnlemlerin alinmasi gerektigini vurgulamaktadir.

NICE-SUGAR caligmasinin yayinlanmasindan sonra hiperglisemi
oranlarindaki azalmanin yavaglamasi ve siki glisemik kontrol oranlarinda
bir degisiklik olmamasi yayinlanmis olan bu c¢alismanin yanhs
yorumlandigini diigiindiirmektedir.

Sonuglar biitiin olarak degerlendirildiginde daha 6nceden benim-
senen bir klinik uygulamanin terk edilmesinin daha vyavas
gerceklesebilecegini ve bunu gergeklestirmek icin de bilimsel kanitlarin
kendiliginden yayilmasini beklemek yerine daha aktif bir degisim mod-
eline ihtiyag oldugunu gdstermektedir.

Calismanin kisithliklarina gelince yogun bakim iinitelerinde glisemik
kontrolii saglamak igin yayinlanan iki calismadan sonra insiilin tedavi
protokollerindeki yapilan degisiklikler incelenmemistir. Yogun bakima
kabuliin birinci giiniinde bakilan en uc deger kan sekeri diizeyine gére
bir ¢ikarim yapilmistir. Hastalarin yogun bakima kabuliinden 6nceki
ddnemde takip edildikleri servislerde almis olduklari tedavilerden birinci
giin kan sekeri degerinin etkilenebilecedi de dikkate alinirsa bu durum
bir miktar bias yaratmaktadir. Bu ¢alismada birinci giin kan sekeri
degerinin genel glisemik kontrolii yansittigina dair Bland-Altman meth-
odu ile degerlendirme yapilmis olsa da, hastalarin almis olduklari insiilin
inflizyon tedavi protokollerine gdre kan sekeri degerlerinin incelenmesi
daha dogru bir yaklagim olacaktir.

Dikkat edilmesi gereken ikinci nokta ise siki glisemik kontrol
kavraminin benimsenmesinin veya terk edilmesinin, bu alanda
yayinlanmig diger ¢calismalardan ya da rehberlerden etkilenebilecedgidir.
Ozellikle 2004 yilinda yayinlanmis olan sepsis kilavuzu siki glisemik kon-
trol kavramiin benimsenmesinde etkili olmus olabilir. 2012 yilinda
yayinlanan sepsis kilavuzunun siki glisemik kontrol kavramindan
uzaklasiimasinda etkili olabilecegi dikkate alinirsa, bu uygulamanin terk
edilmesinin degerlendirilmesi igin gegen siirenin yeterli olmadigini da
diiglindlirmektedir.

Bu ¢alismada NICE-SUGAR c¢alismasinin yayinlanmasindan sonra,
hipoglisemi oraninda azalma olmadigi gosterilmis olmakla beraber bu
durumun mortalite ile olan iligkisi degerlendiriimemistir. Kan sekerinin
mutlak degerinin 70 mg/dL altinda olmasindan ziyade hipoglisemi iligkili
mortalite bakilmasi NICE-SUGAR calismasinin dogru yorumlanip
yorumlanmadigini ve bu sonucun klinik uygulamaya yansimasini daha
iyi gosterecedini diistindiirmektedir.

Son olarak yogun bakimlarda glisemik kontroliin saglanmasi igin
uygulanan tedavi protokollerinin, pek c¢ok yogun bakim iinitesinde
hemsireler tarafindan uygulandigi dikkate alinirsa; sdzii gecen klinik
calismalarin yayinlanmasindan sonra uygulanan protokollerde yapilmis
olan degisikliklere gdre konulan kan sekeri hedeflerine ulagilma yiizde-
sinindegderlendirilmesisiki glisemik kavramdan uzaklasip uzaklasiimadig
konusunda daha objektif bir degerlendirme saglayacaktir.

Sonug

Erigkin yogun bakimlarda, Levuen | ¢caligmasi ile mortalite iizerine
olumlu etkisi gésterilen siki glisemik kontrol kavraminin; yatak basi klinik
uygulamada yavas bir sekilde benimsendigi, NICE-SUGAR ¢aligmasi ile
mortaliteyi arttirdiginin gdsterilmesinden sonra ise klinik uygulamadan
terk edilmedigini gdstermistir.
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