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Kritik Hastalarda Çoklu Organ İşlev
Bozukluğu Sendromunun Bir Komponenti

Olarak Otonomik Disfonksiyon:
Tedavi ile modifikasyon Yapılabilir mi?

ÖÖZZEETT  Sağ lık lı in san vü cu du nun te mel özel li ği oto no mik si nir sis te mi nin sin yal le ri sa ye sin de
tüm vi tal or gan lar ara sın da sü rek li bir ile ti şim ol ma sı dır. Çok lu or gan iş lev bo zuk lu ğu sen dro -
mun da (MODS)  sem pa tik ve pa ra sem pa tik sis tem ler ara sın da ki den ge nin bo zul ma sı so nu cu oto -
no mik dis fonk si yon ge li şe bi lir ve or gan lar ara sı ile ti şim bu na bağ lı ola rak bo zu lur. Oto nom si nir
sis te mi baş lı ca vis se ral fonk si yon re gü las yo nu ve iç or tam ho me os ta zı nın sür dü rül me sin den so -
rum lu ka rı şık bir nö ral ağ dır. Sağ lık lı ki şi ler de oto nom si nir sis te mi nin sin yal le ri yo lu ile tüm
vi tal or gan lar ara sın da ki sü rek li ile ti şim ana özel lik ol du ğun dan, MODS ve sep sis te nö ral ola rak
yön len di ri len or gan et ki le şim le ri nin bo zul ma sı po tan si yel ola rak nö ral ref leks le ri de ğiş ti re bi lir
ve bu nun so nu cun da or ta ya çı kan oto no mik dis fonk si yon MODS ’un ge li şi mi ni hız lan dı ra rak
tek li or gan dis fonk si yo nu nun MODS ’a doğ ru iler le me si ne yol aça bi lir. Oto no mik dis fonk si yon
ge li şi mi çok lu or gan iş lev bo zuk lu ğun da mor ta li te yi ar tı ra bil mek te dir. Sağ lam bir pa ra sem pa tik
ak ti vi te inf la ma tu ar ürün le rin do la şım içi ne ka rış ma sı nı ön le ye rek sep sis ve MODS ’ta aşı rı inf -
la ma tu ar ce va bı bas kı la mak için bir ön ko şul ola rak gö zük mek te dir. Künt leş miş pa ra sem pa tik ak -
ti vi te yi kuv vet len di ren te da vi stra te ji le ri MODS ’ta kı sa dö nem mor ta li te yi azalt ma da ya rar lı
ola bi lir. Oto no mik dis fonk si yo nun al tın da ya tan me ka niz ma la rın iyi an la şıl ma sı künt leş miş or -
gan lar ara sı ile ti şi min iyi leş ti ril me si ve va gal ak ti vi te mo dü las yo nu üze ri ne odak lan ma yo lu ile
çok lu or gan iş lev bo zuk lu ğu sen dro mu ve sep sis te ye ni te da vi stra te ji le ri nin ge li şi mi ne yar dım -
cı ola bi lir. 

AAnnaahhttaarr  KKeelliimmeelleerr:: Otonomik disfonksiyon, çoklu organ işlev bozukluğu sendromu

AABBSSTTRRAACCTT  The basic feature of human body has a continuous communication between the vital
organs through the signals of the autonomic nervous system. Autonomic dysfunction may develop
in multiple organ dysfunction syndrome as a result of the impairment of the sympathetic and
parasympathetic balance, and the communication between the organs is interrupted due to this. Au-
tonomic nervous system is a complicated neural network which is primarily responsible for the
regulation of visceral function and homeostasis of the iner environment. Because the continuous
communication between all vital organs via the signals of autonomic nervous system is a key fea-
ture, deterioration of interaction of organs that are guided neurally in MODS and sepsis can po-
tentially alter the neural reflexes, and thus resulting autonomic dysfunction can accelerate the
development of MODS, and lead a single organ dysfunction to MODS. The development of the au-
tonomic dysfunction may increase the mortality in multiple organ dysfunction syndrome. An in-
tact parasympathetic activity appear to be a precondition in supressing the excessive inflammatory
response in MODS via prevention of the involvement of inflammatory products into circulation.
Therapeutic strategies strengthenning blunted parasympathetic  activity can be useful in decreas-
ing the short term mortality in MODS.  A better understanding of the mechanisms underlying the
autonomic dysfunction may help develop new treatment strategies in multiple organ dysfunction
syndrome and sepsis by focusing on the amelioration of the blunted interorgan communication and
modulating vagal activity.  

KKeeyy  WWoorrddss::  Autonomic dysfunction, multiple organ dysfunction syndrome
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ok lu or gan iş lev bo zuk lu ğu sen dro mu
(MODS) ço ğun luk la sep sis ol mak üze re kar-
di yo je nik şok, pnö mo ni, akut re nal ve he-

pa tik yet mez lik gi bi bir te tik le yi ci ola yı iz le yen
bir çok or gan da ar dı şık ola rak yet mez lik tab lo su nun
ge liş me si dir ve yo ğun ba kım üni te le rin de ölüm le -
rin en sık ne de ni dir.1,2 MODS ’un esas te tik le yi ci si
sep sis te da vi sin de ki ge liş me le re rağ men, mor ta li te
oran la rı faz la de ğiş me miş tir.3 Son yıl lar da oto no -
mik dis fonk si yon MODS ’un bir kom po nen ti ola rak
üs tün de du ru lan bir ko nu ha li ne gel miş, ge liş me si
ha lin de mor ta li te yi ar tı ra bil di ği gös te ril miş tir.2,4

Sağ lık lı ki şi ler de oto nom si nir sis te mi nin sin yal le -
ri yo lu ile tüm vi tal or gan lar ara sın da ki sü rek li ile-
ti şim ana özel lik ol du ğun dan, MODS ve sep sis te
nö ral ola rak yön len di ri len or gan et ki le şim le ri nin
bo zul ma sı po tan si yel ola rak nö ral ref leks le ri de ğiş -
ti re bi lir ve bu nun so nu cun da or ta ya çı kan oto no -
mik dis fonk si yon MODS ’un ge li şi mi ni hız lan dı-
ra rak tek li or gan dis fonk si yo nu nun MODS ’a doğ ru
iler le me si ne yol aça bi lir.4 Oto no mik fonk si yo nun
de ğer len di ril me si yo ğun ba kım üni te si (ICU) iliş-
ki li bo zuk luk lar da prog noz, pa to ge nez ve te da vi
stra te ji le ri ile il gi li bil gi sağ la ya bi lir.5

ÇOK LU OR GAN İŞ LEV BO ZUK LU ĞU VE 
OTO NO MİK DİS FONK Sİ YON

MODS inf la ma tu ar, me ta bo lik ve nö ro en dok rin
bo zuk luk la rı içe ren bir ya nıt oluş tu ran do ğal im-
mü ni te nin ak ti vas yo nu ile ka rak te ri ze dir.6 Sep sis
ve MODS ’da af fe rent, san tral ve ya ef fe rent ol mak
üze re bir çok se vi ye de si nir bağ lan tı la rı nı et ki le ye -
bi len me di ya tör ve tok sin ler ile or ga niz ma nın aşı -
rı ola rak kar şı kar şı ya kal ma sı söz ko nu su dur.5

Go din ve Buch man MODS ve sep sis te nö ral ola rak
ger çek le şen or gan et ki le şim le ri nin ke sil me si ni bir
kav ram ola rak öner miş ler dir.7 Bu na gö re bak te ri -
yel tok sin ler ve sep sis me di ya tör le ri güç lü ola rak
nö ral ref leks le ri ve si to kin yol la rı nı de ğiş ti re bi lir
ve böy le ce or gan lar ara sı ile ti şim de bir de fek te ne -
den ola bi lir, do la yı sıy la tek li or gan dis fonk si yo nu
MODS ’a doğ ru iler le ye bi lir.7

Oto nom si nir sis te mi (OSS) baş lı ca vis se ral
fonk si yon re gü las yo nu ve iç or tam ho me os ta zı nın
sür dü rül me sin den so rum lu ka rı şık bir nö ral ağ dır.8

OSS vü cu dun her ta ra fı na da ğı lır ve vü cu dun is tem

dı şı fonk si yon la rı nı ya par. Be yi nin en pri mi tif kıs-
mı nın kon tro lü al tın da dır. Hi po ta la mus, oto no mik
fonk si yon la rın kon tro lü ve en teg ras yo nun da be-
yin de ki il gi li kı sım dır. Hi po ta la mus ta ki mer kez -
ler den inen nö ral gir di ler be yin sa pı ve spi nal kord
için de çe şit li yol lar bo yun ca yol alır. Vü cud da her
or gan OSS ’den iner vas yon alır, sem pa tik ve pa ra -
sem pa tik sis tem bir den ge ha lin de dir. Bu den ge ço -
ğu or gan sis te mi nin is tem dı şı fonk si yon la rı ve
en teg ras yo nu nun kon tro lü nü dü zen ler. OSS ref-
leks le ri iç or tam da ki de ği şik lik le re çok ça buk ce -
vap ver me ka pa si te si ne sa hip tir ve sis tem ho me os-
ta zı nı hız la sağ la ya bi lir.9 Nö rak si sin her han gi bir
dü ze yi ni et ki le yen bir du rum OSS üze rin de et ki
ya pa bi lir ve bu na bağ lı ola rak sem pa tik ve pa ra -
sem pa tik sis tem ler ara sın da ki den ge nin bo zul ma sı
so nu cu oto no mik dis fonk si yo na yol aça bi lir.

Oto no mik si nir sis te mi nin en bü yük gö re vi do-
ku la ra ye ter li ok si jen su nu mu nun sür dü rül me si için
kar di yo res pi ra tu ar et ki le şi min iyi ayar lan ma sı dır.
Do ku ya ok si jen su nu mu nun dü zen len me sin de kar-
di yo vas kü ler ve ven ti la tu ar me ka niz ma la rın fiz yo -
lo jik et ki le şi mi çok iyi bi lin mek le bir lik te, has ta lık
du rum la rın da kar di yo res pi ra tu ar ref leks dav ra nı şı
ile bil gi ler sı nır lı dır.5 Ge liş miş sem pa tik-pa ra sem -
pa tik (va gal) den ge, ar te ri yel ba ro ref leks, pe ri fe ral
ar te ri yel ke mo ref leks, san tral ar te ri yel ke mo ref leks
ve pul mo ner ge ril me ref lek si gi bi bir çok ref leks ile
sür dü rü lür. Bu ref leks ler kan ba sın cı kon tro lü (özel-
lik le ba ro re sep tör ler) ve so lu num re gü las yo nu nun
(ke mo re sep tör ler) baş lı ca par ça la rı nı oluş tu rur. 
Bir çok bo zuk luk ta pa to fiz yo lo jik ola rak olu şan 
tek bir ref lek sin aşı rı ak ti vi te si kar şı ref leks ce vap -
la rı nın bas kı lan ma sı na yol aça bi lir.5 MODS ’lu has-
ta la rın oto no mik fonk si yon la rı künt leş miş tir ve
ref leks uya rı ya kar şı or ga nın azal mış bir  re ak tif li ği
or ta ya çı ka bi lir. He def or ga nın ref leks ce vap la rı nı
azal tan künt leş miş ve ya dis fonk si yo nel sel lü ler 
ce vap lar oto no mik den ge nin bo zul ma sı na yol açar.2

Kri tik has ta lar da sem pa tik-pa ra sem pa tik den -
ge de ğiş mek te dir.5 Va gus sti mü las yo nun en do tok -
si ne sis te mik inf la ma tu ar ce va bı azalt tı ğı son 
za man lar dan ya pı lan ça lış ma lar ile ta nım lan mış -
tır.10,11 MODS ’da azal mış bir pa ra sem pa tik ak ti vi te
bu lun muş tur.2 İnf la ma tu ar uya rı do la şı ma inf la ma -
tu ar ürün le rin dö kül me si ni ön le yen hız lı bir ko li -
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ner jik an ti-inf la ma tu ar re ak si yo nu or ta ya çı kar tan
duy sal yol la rı ak ti ve ede bil mek te dir.2 Bu an ti-inf -
la ma tu ar va gal yo lun sep sis ve MODS ’ta  bas kı lan -
dı ğı ve böy le ce pro inf la ma tu ar ürün le rin do la şı ma
ka rış ma sı ye te rin ce ön le me di ği so nu cu ku ram sal
ola rak dü şü nül mek te dir.2

OTO NO MİK FONK Sİ YON 
DE ĞER LEN Dİ RİL ME YÖN TEM LE Rİ

Oto no mik dis fonk si yo nun de ğer len di ril me si MODS
has ta la rın da bü yük ta nı sal öne mi ola bi lir. Özel lik -
le künt leş miş bir pa ra sem pa tik akı mı MODS ’ta kı sa
dö nem (28 gün) ve uzun dö nem (2 ay) mor ta li te ris-
ki nin ay rı mın da ya rar lı ola bi lir.4 EKG ’den sü rek li
ka yıt ile el de edi le bi len ba sit bir kalp atım de ğiş -
ken li ği, 28 gün lük mor ta li te tah mi nin de al tın stan-
dart ka bul edi len “APAC HE II ” sko ru ka dar et ki li
bu lun muş tur.2 Kalp atım de ğiş ken li ği (HRV), ba ro -
ref leks du yar lı lı ğı ve ke mo ref leks du yar lı lı ğı MODS
has ta la rın da oto no mik fonk si yon ve kar di yo res pi -
ra tu ar et ki le şim le ri ayırt edil me si ni sağ la yan yön-
tem ler dir.2

KALP ATIM DE ĞİŞ KEN Lİ Ğİ (HRV)

Son yir mi yıl ani kar di yak ölü mü içe ren kar di yo -
vas kü ler mor ta li te ve oto no mik si nir sis te mi ara-
sın da ki kay da de ğer bir iliş ki nin ta nın ma sı na ta nık
ol du. Le tal arit mi le re eği lim ve azal mış va gal ak ti -
vi te ve ya art mış sem pa tik ak ti vi te nin be lir ti le ri ara-
sın da ki bağ lan tı için sağ la nan de ney sel ka nıt lar
oto no mik ak ti vi te nin sa yı sal ola rak be lir le ye bi le -
cek yön tem le rin ge liş ti ril me si ni teş vik et miş tir.
Böy le yön tem ler için de en umut ve ren ler den bi ri -
si HRV ola rak gö rün mek te dir.12

Kalp atım de ğiş ken li ği (HRV) MODS ’lu has ta -
lar da oto no mik dis fonk si yon ve kar di yo res pi ra tu ar
et ki le şim le ri ta nım la mak için de ğer li bir araç tır.2

HRV, ay rı ca ICU has ta la rın da risk be lir len me si için
özel lik le de ğer li bir araç ola rak gö zük mek te dir.2

ICU’ ya ka bul de HRV’nin azal ma sı sep tik has ta lar -
da MODS ge liş me ris ki nin be lir len me sin de ya rar lı
ola bi lir.13 Kalp atım ve rit mi sem pa tik ve pa ra sem -
pa tik to nus dal ga lan ma la rı ile bü yük öl çü de et ki -
le nir.14 Kalp atım de ğiş ken li ği (HRV) MODS ve
sep sis te has ta lı ğın şid de ti nin de ğer len di ril me sin de
gü ve ni lir ola rak ve teh li ke siz ce öl çü le bi lir. Yir mi

dört sa at lik elek tro kar di yog ra fi (EKG) ka yıt la rı
Hol ter ci ha zı ile el de edi lir ve HRV ana li zi kı la vu -
za gö re ya pı lır.12 HRV esas ola rak or gan lar ara sı ile-
ti şim den kay nak alan kar di yo res pi ra tu ar ref leks le-
rin bağ lan tı sı nı yan sı tır ve do la yı sıy la kal bi ak ci ğer
ve be yin gi bi di ğer or gan lar dan ayır mak için bağ-
lan tı sı nı kes me ye ola nak ta nır.14 Kalp atım de ği şik -
lik le ri üze ri ne sem pa tik-pa ra sem pa tik et ki yi de ğer-
len di ren ana liz için iki me tod ge liş ti ril miş tir. Za -
man alan öl çüm le ri (ti me do ma in me a su re ment)
kul la nım ola rak ba sit, fa kat ge nel ola rak ka yıt için
uzun bir sü re ye (24 sa at) ge rek si nim gös te rir. Di-
ğe ri fre kans alan öl çüm le ri (fre qu ency do ma in me -
a su re ments) ka yıt için da ha kı sa bir sü re ye
ge rek si nim du yar ve de ğer len dir mek için dört ana
de ğer sağ lar: Yük sek fre kans (HF, 0,15-0,4 Hz), dü -
şük fre kans (LF, 0,04-0,15 Hz), çok dü şük fre kans
(VLF, 0,003-0,04 Hz) ve aşı rı dü şük fre kans (ULF,
< 0,003 Hz).12 Ef fe rent va gal ak ti vi te esas ola rak HF
bi le şe ne kat kı sağ lar. Sem pa tik ve ya va gal ve sem-
pa tik her iki ak ti vi te yi yan sı tan bir be lir teç LF’dır.14

Sem pa tik-pa ra sem pa tik den ge nin bir gös ter ge si
ola rak LF’ın HF’a ora nı he sap la nır. Bu oran
(LH/HF) ba zı araş tı rı cı lar ta ra fın dan sem pa tik/ va -
gal den ge nin gös ter ge si ola rak dü şü nül mek te dir.12

Sep sis ve MODS ’ta oto no mik den ge nin kay bı ve
oto no mik dis fonk si yon kalp atım de ğiş ken li ği
(HRV) azal ma sı ile bir lik te dir.15

BA RO REF LEKS DU YAR LI LI ĞI

Oto no mik sis te min mi yo kard in fark tü sü son ra sı ani
kar di yak ölü mü te tik le di ği gös te ril miş tir.Va gal ref-
leks le rin ana li zi sol ven tri kül ejek si yon frak si yo nu
ve ya ven tri kü ler arit mi ler den ba ğım sız ola rak be-
lir gin prog nos tik de ğe ri bu lun mak ta dır. Ba ro ref -
leks du yar lı lı ğın bo zul ma sı za man-alan öl çü mü ile
el de edi len kalp atım de ğiş ken li ği nin ta nı sal de ğe -
ri ni ar tı rır. Ba ro ref leks du yar lı lık, kan ba sın cın da
ani bir ar tış son ra sı oto nom si nir sis te mi nin va gal
ak ti vi te si ni ar tır ma ve sem pa tik ak ti vi te si ni azalt -
ma ye te ne ği ni gös te rir.14 Bu pa ra met re yi ge le nek -
sel tek nik ler de ğer len di rir ken, ye ni yön tem ler
spon tan ba ro ref leks fonk si yo nu kay de der.5 İnva zif
bo lus fe ni lef rin yön te mi kli nik uy gu la ma lar da sık-
lık la kul la nı lır.2 Bu tek nik sis to lik kan ba sın cın da
bir ar tış son ra sı kalp in ter va li nin uza ma sı nı de ğer -
len di rir.5 MODS ’lu has ta lar da ba ro ref leks du yar lı -
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lık azal mak ta dır ve bu et ki kalp atım de ğiş ken li -
ğin de yük sek fre kans (HF) yo ğun lu ğun da bir azal-
ma ile bir lik te dir.5

KE MO REF LEKS DU YAR LI LI ĞI

Res pi ra tu ar ve kar di yo vas kü ler et ki le rin her iki si
de ke mo re sep tör le rin uya rıl ma sı nı sağ lar ve bir
sem pa to-ek si ta tu ar ce va bı or ta ya çı kar tır. Bun dan
do la yı res pi ra tu ar ke mo ref leks du yar lı lık (pe ri fe ral
hi pok sik, pe ri fe ral hi per kap nik san tral hi per kap -
nik) kar di yak ke mo ref leks du yar lı lık tan ayırt edil-
me li dir. Hi pe rok si oto no mik fonk si yo nu dü zel tir,
ke mo ref leks du yar lı lı ğı aza lır ken ba ro ref leks du-
yar lı lı ğı ar tar. So lu num pul mo ner ge ril me re sep -
tör le ri nin ak ti vas yo nu yo lu ile kar di yak ke mo re-
fleks du yar lı lık pa ra met re si nin de ğer len dir me si ni
bo zar. Bu ne den le ya kon trol lü ven ti las yon ve ya bu
et ki dü zel ti le rek el de edil me li dir. Kar di yak ke mo -
ref leks du yar lı lık yo ğun ba kım has ta la rın da baş ka
tür lü zor olan  kar di yo res pi ra tu ar et ki le şi min de-
ğer len di ril me si ne ola nak sağ lar.14 Kar di yak ke mo -
ref leks du yar lı lık ya rar lı prog nos tik ve pa to fiz yo-
lo jik bil gi yi içe rir, öl çü mü ile kar di yo res pi ra tu ar et-
ki le şim le rin be lir len me si kö tü prog no za sa hip has-
ta la rın be lir len me sin de po tan si yel et ki ye sa hip tir.16

Gü nü müz de pe ri fe ral ar te ri yel ke mo re sep tör le rin
du yar lı lı ğı nın de ğer len di ril me si için ge nel ola rak
üç yak la şım bu lun mak ta dır; pe ri fe ral ar te ri yel ke-
mo re sep tör le rin mak si mal ak ti vas yo nu na yol açan
hi pok sik bir sti mu lus, pe ri fe ral ar te ri yel ke mo re -
sep tör le rin sa de ce de sen si ti zas yo nu nu de ğer len di -
ren hi pe rok sik bir me tod ve pe ri fe ral ar te ri yel
ke mo re sep tör le rin ön ce de ak ti vas yo nu nu ve ar dın-
dan ak ti vas yo nu nu içe ren hi pe rok sik kar di yak ke-
mo ref leks du yar lı lık de ğer len di ril me si. Teh li ke li
arit mi le ri po tan si yel ola rak baş la ta bi len hi pok sik
uya rı ya  azal mış to le rans la rı ne de niy le, akut ak ci -
ğer ha sar lı ve MODS ’lu kri tik has ta lar da kar di yak
ke mo ref leks du yar lı lı ğı sap ta mak için hi pok sik bir
me to dun uy gu lan ma sı zor dur.16 Ok si jen uy gu lan -
ma sı da ha az teh li ke li dir, an cak pe ri fe ral ke mo re -
sep tör le rin de ak ti vas yo nu ile kalp atı mın da sa de ce
kü çük bir de ği şik lik oluş tur ma sı de za van ta jı dır.
Kar di yak ke mo ref leks du yar lı lık MODS ’lu kri tik
has ta lar da hi pe rok sik me tod ile be lir le ne bi lir.20 Bu
pa ra met re nin be lir gin de ği şik lik le ri MODS ’un şid-

de ti ile ya kın ola rak iliş ki li dir; da ha şid det li bir
MODS da ha çok künt leş miş bir kar di yak ke mo ref -
leks du yar lı lı ğa eş lik eder ve bu et ki nin yaş ile be-
lir gin de ği şik li ği yok tur.16

MODS ’DA OTO NO MİK DİS FONK Sİ YON 
TE DA Vİ Sİ

Sağ lam bir pa ra sem pa tik ak ti vi te inf la ma tu ar ürün-
le rin do la şım içi ne ka rış ma sı nı ön le ye rek sep sis ve
MODS ’ta aşı rı inf la ma tu ar ce va bı bas kı la mak için
bir ön ko şul ola rak gö zük mek te dir.2,4,10 Künt leş miş
pa ra sem pa tik ak ti vi te yi kuv vet len di ren te da vi stra-
te ji le ri MODS ’ta kı sa dö nem mor ta li te yi azalt ma -
da ya rar lı ola bi lir.17 At ro pin ve sko po la min gi bi
dü şük doz mus ka ri nik re sep tör blo ker le ri va gal efe-
rent ak ti vi te de pa ra dok sal bir ar tış oluş tu ra bi lir.
Fark lı ça lış ma lar kon jes tif kalp yet mez li ği olan ve
son za man lar da mi yo kard in fark tü sü ge çir miş olan
has ta lar da va gal ak ti vi te nin gös ter ge le ri üze rin de
trans der mal sko po la mi nin et ki le ri ni araş tır mış -
tır.18,19 Sko po la mi nin dik kat çe ki ci ola rak HRV’i ar-
tır ma sı, sko po la min ile nö ral ak ti vi te nin far ma ko-
lo jik mo dü las yo nu nun va gal ak ti vi te yi et kin bi çim -
de ar tı ra bil di ği ni gös te rir. Sko po la min uy gu la ma -
sı nın MODS ’lu has ta lar da ge li şen oto no mik dis-
fonk si yon üze rin de et ki le ri üze ri ne bir ça lış ma ya
rast la nıl ma mış tır. Be ta blo ker le rin de MODS ’da
oto no mik dis fonk si yon te da vi sin de kul la nı mı ile il-
gi li bir ça lış ma yok tur. Mi yo kard in fark tü sü ge çir -
miş has ta lar da HRV üze ri ne be ta blo ker le rin
et ki le ri üze ri ne bil gi ler de sı nır lı dır.20

Oto no mik fonk si yon la rın far ma ko lo jik ajan-
lar ve te da vi yön tem le ri ta ra fın dan da et ki len me si
ola sı dır. Oto no mik fonk si yon la rı et ki le ye bi len fak-
tör ler ara sın da se das yon, ka te ko la min ler ve me-
ka nik ven ti las yo nun or gan lar ara sı ile ti şi mi azalt-
ma et ki si ola bi le ce ği ko nu su üs tün de du rul mak ta -
dır. Bir çok anes te zik HRV ve ba ro ref leks du yar lı lı -
ğı et ki le ye bi lir.21 Non-de po la ri zan nö ro mus ku ler
blo ker ler ke mo ref leks du yar lı lı ğı bo za bi lir ler.22

Schmidt ve ark. ça lış ma la rın da nö ro mus ku ler blo-
ke ri kul lan ma dık la rın dan, ka te ko la min, se das yon
ve me ka nik ven ti las yo na gö re oto no mik fonk si yo -
nun azal ma sın da MODS ’un et ki si nin da ha be lir le -
yi ci bir fak tör ol du ğu nu öne sür mek te dir ler.2

Oto no mik fonk si yon la rı et ki le ye bi len bir di ğer fak-
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tör yaş tır. Sağ lık lı ol gu lar da HRV yaş la bir lik te
azal mak ta dır. Ay rı ca mi yo kard in fark tü sü son ra sı
ve kro nik kalp yet mez li ğin de HRV bir azal ma ol-
du ğu gös te ril miş tir. MODS ’lu has ta lar da oto no mik
fonk si yon da ya şın et ki si HRV ve ke mo ref leks du-
yar lı lık ta bu lun maz ken, ba ro ref leks du yar lı lık ta 60
ya şın üze rin de ki has ta lar da ola bi lir.2

Ge nel ola rak bi li nen adıy la sta tin ler (3-
hydroxy, 3- methy lglu taryl co enz yme A (HMG-
Co A)-re duc ta se in hi bi tors) ko les te rol dü şü rü cü
özel lik le ri nin ya nı sı ra, an ti-inf la ma tu ar ve 
im mü no mo dü la tu ar et ki le re sa hip tir.17 Önem li bir
et ki si de pa ra sem pa tik to nu su ko ru ma sı dır.12 Hac-
kam ve ark. kar di yo vas kü ler has ta lar da sta tin le -
rin kul la nı mı nın sep sis ge liş me si ni azalt tı ğı nı
gös ter miş le ri dir.23 Li ap pis ve ark. gram ne ga tif ba -
sil ve Staph ylo coc cus au re us et ken li bak te ri ye mik
in fek si yon ne de niy le ka bul edi len has ta la rın ka-
yıt la rı nı ret ros pek tif ola rak in ce le miş ler ve sta tin-
ler ile te da vi edi len grup ta mor ta li te nin azal dı ğı nı
bul muş lar dır.24 Al mog ve ark. ça lış ma la rın da sta-
tin ile ön te da vi nin akut bak te ri yel in fek si yon ile
ka bul edi len has ta la rın ICU ya tı şı nın ve şid det li
sep sis olu şu mu nun azal ma sı ile iliş ki li ola bi le ce -
ği ni gös ter miş ler dir.25 Kru ger ve ark. bak te ri ye -
mik has ta lar da sta tin uy gu la ma sı ve mor ta li te
ara sın da ki iliş ki yi de ğer len dir dik le ri ça lış ma la -
rın da sta tin te da vi si ile be lir gin ola rak ya şam sal
ya rar ol du ğu nu bul muş lar dır.26 Sta tin te da vi sin de
mor ta li te azal ma sı nın ar ka sın da ki me ka niz ma lar
tam ola rak açık de ğil dir. Bu ra da sta tin le rin sep tik
epi zod lar es na sın da inf la ma tu ar ce vap lar ve ko a -
gü las yon sü re ci ni ha fif let me si ile sağ lam bir va gal
ak ti vi te nin pro-inf la ma tu ar ürün le rin do la şı ma
dö kül me si ni en gel le me si nin kli nik fay da yı or ta ya
çı kar ta bi le cek iki ma jor me ka niz ma ol du ğu üze-
rin de du rul mak ta dır.17 Schmidt ve ark. ta ra fın dan
sta tin le rin et ki si nin araş tı rıl dı ğı bir ça lış ma da,
MODS ge li şen sta tin te da vi si al tın da ki has ta la rın

sta tin te da vi si al ma yan has ta la ra gö re muh te me -
len inf la ma tu ar ce vap la rın azal ma sı ve va gal ak ti -
vi te nin art ma sı na bağ lı ola rak ya şam sal ola rak
da ha iyi bir prog no za sa hip ol duk la rı sap tan mış -
tır.17 Sta tin te da vi si po tan si yel ola rak MODS ’lu
has ta lar da kı sa dö nem mor ta li te yi ko li ner jik an-
ti inf la ma tu ar yol ile MODS ’da inf la ma tu ar ce va bı
azal ta rak ve pa ra sem pa tik to nu su dü zel te rek et ki -
le ye bi lir.14

SO NUÇ
Sağ lık lı in san vü cu du nun te mel özel li ği oto no mik
si nir sis te mi nin sin yal le ri sa ye sin de tüm vi tal 
or gan lar ara sın da sü rek li bir ile ti şim ol ma sı dır.2

Sep sis ve MODS afe rent, san tral ve ya efe rent bir-
çok se vi ye de ref leks le ri et ki le ye bi len me di ya tör ve
tok sin le rin komp leks bir ağı ile ka rak te ri ze dir. Son
yıl lar da baş la tı lan araş tır ma lar oto no mik dis fonk -
si yo nun MODS ’un bir kom po nen ti ola rak dü-
şünül me si ni sağ la mış tır. Oto no mik dis fonk si yon
sep sis ve in fek si yöz ol ma yan inf la ma tu ar ce vap
sen dro mun da nö ral ola rak ger çek le şen or gan et ki -
le şim le ri nin bo zul ma sı so nu cu or ta ya çı ka rak
MODS ’un bir kom po nen ti ol ma sı nın ya nı sı ra, doğ-
ru dan MODS ’un ge li şi mi ne de kat kı da bu lu na bi -
lir.2 Oto no mik dis fonk si yo nun ta nı sı MODS ’da
mor ta li te yi ön ce den be lir le ye bil mek te ve oto-
no mik dis fonk si yo nu iyi leş tir mek için far ma ko lo -
jik te da vi yak la şım la rı araş tı rıl mak ta dır. An cak
MODS ’da gö rü len oto no mik dis fonk si yo nu baş-
la ta bi len hüc re sel me ka niz ma lar, MODS ge li şen
has ta la rın oto no mik dis fonk si yo nun iyi leş ti ril me -
sin den fay da gö rüp gör me ye ce ği gi bi bir çok ce vap-
la na ma yan so ru bu lun mak ta dır.14 Oto no mik
dis fonk si yo nun al tın da ya tan me ka niz ma la rın iyi
an la şıl ma sı künt leş miş or gan lar ara sı ile ti şi mi ve
va gal ak ti vi te mo dü las yo nu üze ri ne odak lan ma yo -
lu ile  MODS ve sep sis te ye ni te da vi stra te ji le ri nin
ge li şi mi ne yar dım cı ola bi lir.
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