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Multi organ yetmezliği henüz yeni tanımlanmış kli
nik bir sendrom olup, sistemik sepsis ile karakterize 
klinik tablo üzerine, progressif organ yetmezliğinin 
yerleşmesi şeklinde tanımlanabilir (1-3). 

Multi organ yetmezliği (MOY) cerrahi yoğun bakım 
ünitelerindeki ölümlerin %10-100'ünden sorumludur. 
MOY gelişenlerde mortalite %30-100 arasındadır. Bu 
nedenle MOY'in önlenmesi konusunda yeni görüşlere 
ihtiyaç vardır (1-5). 

MOY'nin ilk tanımlanması 1970'li yıllara rastlar. 
1973'de Tilney, bir grup aort anevrizma rüptürlü has
tayı postop dönemde incelemiş, kan kaybı ve şokun, 
hasta olmayan diğer organları etkilediğini tesbit etmiştir. 
Ancak bu sendromu ilk tanımlayan 1975 yılında Baue 
olmuştur (2,3,6,7). 

Bu sendromu başlatan olaylar inatçı veya ağır per-
füzyon defektleri, sepsis, doku yaralanmaları, iskemi, 
pankreatit gibi enflamatuar süreçler, büyük hematomlar, 
organ transplantasyon komplikasyonları vs.'dir (1-6). 
Tran ve ark. (4) travma geçiren hastaların %8-42'sinde 
MOY geliştiğini belirttiler. Etken ne olursa olsun, MOY 
davet edici bir durumu takiben akciğerlerde başlayıp, 
hepatik, intestinal ve renal yetmezlik ile devam eden 
bir durumdur. Hematolojik ve myokard yetmezliği 
MOY'ne geç eklenirken, merkezi sinir sistemi de bu 
sendroma erken veya geç eklenebilir (1-3). 

MOY, belirgin evreler sonucu ortaya çıkar. 
Başlangıçta genellikle resüsitasyon yapılmış bir şok 
evresi vardır. Daha sonra hipermetabolizma ile karak
terize bir evreye girilir. Bu evrede genellikle bir akciğer 
sorunu vardır. Eğer bu süreç bu evrede durdurulamaz
sa, 14-21 gün içinde MOY'ne dönüşür ve sonuçta has
ta kaybedilebilir (1). Yetmezliğe giren organın direkt 
travmaya maruz kalması ve prımer hastalığa tutulması 
şart değildir. Ayrıca primer hastalık ile organ yetmezliği 
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gelişmesi arasında günler, haftalar süren bir zaman 
vardır (2). 

ETYOPATOGENEZ'DE 
ROL OYNADIĞI İLERİ SÜRÜLEN 
HİPOTEZLER 
1. Enfeksiyon Hipotezi 
Bu hastalar klinik olarak septik göründüklerinden, 

1970'li yıllarda olayın septik foküse bağlı olduğu 
düşünülmüştür. Ancak daha sonraki çalışmalarda, 
MOY'li hastaların ancak %50'sinde enfeksiyon odağı 
bulunabilmiştir (2). Tran ve ark. (4) ise, MOY'li hastala
rın ancak %46'sında bir enfeksiyöz foküs bulabildiler. 
Deitch (2), klinik sepsis veya MOY'den ölen hastaların 
%30'unda otopside septik odak bulunmadığını, ayrıca 
MOY'inde süpüratif enfeksiyon tespit edilerek bunun te
davi edilmesinin prognozu düzeltmediğini belirtti. Buna 
karşılık Fry ve Sweet, cerrahi sepsisi olan hastaları in
celemiş, bunlarda akciğer ve renal yetmezlik geliştiğini 
ortaya çıkarmışlardır (8). 

Kliniğimizde %68 oranında III.derece elektrik yanığı 
tanısı ile tedavi ettiğimiz bir hastada, yara yerinden al
dığımız kültürlerde Pseudomonas üredi. Bu hastada 
dissémine intravasküler koagülasyon ve renal yetmezlik 
gelişti. Yine sağ kolda gazlı gangren basillerinin üreme
si sonucu sağ kol ampute edildi. Hasta yatışının 28.gü
nü kaybedildi. Bu hastada septik bir odak bulunması, 
olayın bu septik odağa bağlı olduğunu düşündürdü. An
cak septik odağın tedavi edilmesine rağmen hastanın 
kaybedilmesi, olayda başka faktörlerin de rol oynadığı 
fikrini ortaya attı. 

Her ne kadar MOY'nin klinik görünümü gram (-) 
sepsis için tipik ise de, benzer hastalık cevabı gram 
(+) mikroorganizma, virüs ve fungus gibi diğer ajanlarca 
da oluşturulabilir (1-6). Hinshaw ve ark. (9), şiddetli 
sepsis ve septik şoklu hastaların %40'ında etkenin 
gram (+) bakteriler olduğunu belirttiler. 

2. Makrofaj Hipotezi 
Bu hipotez, makrofajların aşırı veya uzamış akti-

vasyonu sonucu aşırı sitokin salınımı ve sonuçta zararlı 
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lokal ve sistemik etkilerin ortaya çıkması fikrine dayanır 
(1,2,9,10). Sitokin ailesi interlokin (İL), interferon (INF), 
koloni stimule edici faktör (CSF) ve tümör nekroze edi
ci faktör (TNF)'yi içerir- Bunlar içinde MOY yönünden 
en önemli olanlar, ıL-1, IL-6, TNF-cc ve INF-o'dir 
(1,2,9,10). 

Normalde enflamasyon, enfeksiyon ajanlarını era-
dike etmekte, dokuyu ölü doku ve yabancı cisimlerden 
temizlemektedir. Bu haliyle her ne kadar enflamasyon 
yararlı olsa da, TNF, interlökinler veya araşidonik asit 
metabolitleri gibi proinflamatuar mediatörler kontrol 
dışına çıktıklarında, MOY ve septik cevap gibi zararlı 
bir durum ile sonuçlanma olur (1,2,9,10). 

Letal bakteriyemik modellerde TNF'ye karşı mono-
klonal antikor verilmesiyle sürveyin düzeldiğine dair pek 
çok yayın vardır (1,2,9,10). Hinshavv ve ark. (9), ba-
boonlarda S.aureus ile MOY oluşturmuş ve bunlarda 
akciğer, karaciğer, dalak, böbrek ve adrenallerde intra-
vasküler trombus oluşumu, nekroz ve mikroabse 
oluşumu meydana geldiğini rapor etmişlerdir. Bu ba-
boonlarda TNF'ye karşı monoklonal antikor verilmesiyle 
adrenal, karaciğer ve dalak değişikliklerinin düzeldiğini, 
akciğer ve böbrek değişikliklerinin ise sebat ettiğini be
lirtmişlerdir. 

Yine Cerra ve ark. ve diğer bazı müellifler kontrol
süz sistemik enflamatuar ve hipermetabolik durumun 
sınırlandırılarak MOY insidansının düşürülebileceğini sa
vundular (1,2,10). Border, Siebel ve diğer bazı araştır
macılar, uzun kemik kırıklarının erken operatif redük-
siyonunun, traxion fiksasyona göre daha fazla makrofaj 
aktivasyonunu sınırlayarak sistemik enflamatuar cevabı 
azalttığını ve böylece adult respiratuar distress sendro-
mu (AROS) ve MOY insidansının azaldığını rapor ettiler 
(2,10). 

3.Mikrosirkülasyon Hipotezi 
Bu hipotez, MOY'nin iskemi veya vasküler endo-

telyal hasara bağlı organ hasarı olduğunu ileri sürer. Bu 
hipotezle ilgili görüşler yetersiz doku ve hücresel oksi
jen sağlamını, iskemi-reperfüzyon fenomeni ve endotel 
lökosit etkileşmesi sonucu oluşan doku hasarıdır (2). 

Oksijen yetersizliğinin doku ve hücre üzerindeki 
patogenezisi iyi anlaşıldığından, uzun süreli hipotan
siyon ve iskeminin organ disfonksiyonuna yol açacağı 
aşikardır (2,11). Doku perfüzyonunun azalmasına ilave
ten, dolaşımda vasküler konjesyon, çamurlaşma, mik-
rotrombüs, interstisiyel ödem, kapiller permiabilite artışı 
gibi değişiklikler olur (2). 

Son zamanlarda doku kanlanmağının aralıklı ola
rak bozulması, hücrede meydana gelen hasarın en 
büyük sebebi olarak bilinmektedir. İskemide enerji ih
tiyacının artışı ve,oxidatif fosforilasyon ile ATP sentezi
nin azalması nedeni ile enerji depoları azalır. Ancak 
hasarın çoğu iskemi sırasında değil de reperfüzyon sıra
sında olmaktadır. İskemi süresince enerji kaynağı ola

rak kullanılan ATP hipoksantine dönüşür. Reperfüzyon-
la sağlanan oksijen, ksantin oksidaz enzimini aktive 
eder. Ksantin oksidaz da hipoksantini ürik aside indir
ger. Oksijen molekülü de serbest oksijen radikallerine 
dönüşür. Bu radikaller çok iyi oksidan ve redüktan 
olup, lipid peroksidasyonu ve protein hasarı yapar; bu 
suretle hücre fonksiyonunda bozulma ve nekros mey
dana gelir. Bu reaktif maddeler nükleik asitler, mem-
bran lipidleri, membran enzimleri ve membran resep
törleri gibi önemli biyolojik yapılara tesir ederler. Oksi
jen radikalleri süperoksid dismutaz, katalaz, peroksi-
daz, glutatyon dehidrogenaz ile su ve oksijene çevrilir. 
İnce barsak ve akciğerler, süperoksid dismutaz aktivi-
tesinin ksantin oksidaz aktivitelerinden düşük olması 
nedeniyle reperfüzyondan ençok etkilenen organlardır. 

İskemiden sonra meydana gelen serbest radikal
lerin ilk kaynağı ksantin dehidrogenazdır. Ksantin dehi
drogenaz purin bazı olan NAD (nikotinamid adenin di-
nükleotid)'in okside olmuş formuna normal olarak elek
tron transfer eder. Hipokside ksantin dehidrogenaz sü
ratle irreversibl olarak ksantin oksidaz'a çevrilir. Bu en
zim oksijene direkt elektronlarını transfer ederek süper-
oksitleri meydana getirir. Ksantin dehidrogenazın ksan
tin oksidaza dönüşmesi barsak dokusunda 10, kalp ka
sında 8, karaciğer ve dalakda 30 dakikalık süre alır. Bu 
da iskemi ve reperfüzyona bağlı doku hasarına değişik 
organların değişik cevap vermesindeki nedeni izah eder 
(2,12-17). Reperfüzyon hasarı Şekil 1'de gösterilmiştir. 

Yapılan çalışmalar endotelyal hücrelerin, kan akı
mı, koagülasyon ve enflamasyonun aktif üyeleri olduğu
nu göstermiştir. Endotel-lökosit etkileşmesi, bakteri, en-
dotoxin, sitokin ve iskemi gibi faktörlerin aracılığı ile 
MOY'ne neden olmaktadır. Endotoxin, TNF, IL-1 ve 
diğer küçük sîtokinler, endotelin noninflamatuar fenotipi-
ni, proinflamatuar ve prokoagülan fenotipe çevrilir. Bu 
aktive endotel hücreleri, koagülasyonun extrensek yolu
nu uyarırlar. Ayrıca yüzey reseptörlerini hızlandırırlar. 
Bunlar da lökosit adezyonunu uyarır ve sonuçta ELAM-
1 (endotelyal lökosit adhezyon molekülü), ICAM-1 (in-
tersellüler adhezyon molekülü) ve VCAM-1 (vasküler 
hücre adhezyon molekülü) adlı moleküller ortaya çıkar 
ATP 

i 
AMP 

l 
Adcııo/üı 

i 
ino/iıı 

i KsaııLiıı oksida/ Ks.lııliıı oksida/ 

Şekil 1. Reperfüzyon sırasında serbest oksijen radikallerinin 
oluşumu ve reperfüzyon hasarı 
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(2,12,18). Engelberts ve ark. (18) yaptıkları deneysel 
bir çalışmada, maymunlara lipopolisakkarid (LPS) in-
füzyonu sonucu akciğer, karaciğer, böbrek, kalp ve 
gastrointestinal sistem gibi organlarda ELAM-1'in mey
dana geldiğini ortaya koydular. 

4.Barsak Hipotezi 
Bu hipoteze göre barsaktan kaynaklanan bakteri 

veya endotoxin septik durumu başlatıcı veya devam et
tirici ve bunun sonucunda MOY'ne yol açıcı rol oynar 
(2-4, 6,11,19,20). 

Klinik sepsis nedeniyle ölen MOY'li hastalardan 
%30'a yakınında klinik ve otopside foküs tespit edile
memesi, olayda bakteriyel translokasyonun rol oynaya
bileceğini düşündürmektedir (2). Ayrıca MOY'li hastalar
da nazokomiyal enfeksiyonun en sık nedeni olan 
Staph.epidermidis, pseudomonas ve Candida gibi mik
roorganizmalar, aynı zamanda ağır cerrahi yoğun bakım 
hastalarının üst gastrointestinal (Gİ) traktından en sık
lıkla izole edilen bakterilerdir (19,20). 

Sağlık durumunda, mide ve üst Gİ trakt sterildir 
veya laktobasiller ve streptokoklar gibi avirulan flora ile 
kaplıdır (19). Ciddi hastalık durumunda barsakta üreyen 
patojenler lümenden mezenterik lenf nodlarına, kara
ciğere, kan dolaşımına ve diğer sistemik organlara ge
çerek, sistemik bakteriyemi, endotoxemi ve sonuçta 
enflamatuar mediator aktivasyonuna yol açarlar (6,19). 
Yine açlık, yanık, travma, operasyon veya ciddi hasta
lık durumlarında, intestinal villusların boyu kısalarak 
mukozada atrofi ve makromoleküllere karşı permiabilite 
artışı başlar (6,19). 

Üst Gİ traktın sterilitesi, pek çok faktör tarafın
dan idame ettirilir. Bunlar; gastrik asidite, normal in
testinal motilite, safra tuzları, IgA, vs.'dir. Bu meka
nizmaları bozan faktörler, üst Gİ traktta aşırı bakteri 
gelişimine yol açar. Bunlar; stres ülser proflaxisi, 
uzun süre geniş spektrumlu antibiyotik kullanımı, 
uzun süreli parenteral beslenme, kolestazis gibi fak
törlerdir (2,4,6,19,21). 

Bazı müellifler barsağı "MOY'nin motoru" (3) veya 
"MOY'nin drene edilmemiş absesi" (19) olarak adlan
dırmışlardır. 

Ciddi enfeksiyonların barsaktan kaynaklanması ne
deniyle bazı araştırmacılar, özellikle gram (-) enterik 
bakteri ve kandidaya karşı oral absorbe olmayan anti
biyotik vermişlerdir. Bu işleme "selektif barsak dekonta-
minasyonu" adı verilmiştir. Bazı araştırmacılar bu işle
min faydalı olduğunu savunurken, diğer bazıları hiçbir 
faydası olmadığını savunmuşlardır (2,6). Selektif barsak 
dekontaminasyonunda anaerobik barsak florasının ko
runması önemlidir. Çünkü bu anaerobik flora kaybı, 
gram (-) enterik basil, pseudomonas ve Candida üre
mesine neden olur (2). 

3 

MOY'in bu dört hipotezi birbirine bağlıdır. Bakteri 
ve endotoksin istirahatteki makrofajlardan, güçlü bir 
şekilde sitokin sekresyonuna yol açar. Ayrıca proenfla-
matuar endotel hücrelerini uyarır. Bu açığa çıkan sito-
kinler, nötrofiller ve plazma protein sistemleri endotel-
yal hücrelerle etkileşerek barsağa oksijen teminini bo
zar. Bunun sonucunda barsak permiabilitesinde oluşan 
artış, intestinal endotoksin translokasyonuna neden 
olur. 

Kunt karın travması nedeniyle öpere ettiğimiz ve 
duodenum perforasyonu tespit ettiğimiz bir hastada 
postop 6.günde primer tamir yerinden fistül geliştiği gö
rüldü. Hasta reopere edildi. Postop 12.günden sonra 
massif üst ve alt GİS kanaması, renal yetmezlik ve 
solunum arresti gelişti. Hasta servoya bağlandı. Ancak 
hasta yapılan tüm müdahalelere rağmen kurtarılamadı. 
Yine bu vakada da fistülün tamir edilmesine, yani en
feksiyon odağının ortadan kaldırılmasına rağmen hasta
nın kaybedilmesi, olayı bakteri ve endotoxinin başlatıp 
diğer başka faktörlerin devam ettirdiği fikrini ortaya attı. 

PROGNOZU 
ETKİLEYEN FAKTÖRLER 
— İleri yaş (22) 
— Malnütrisyon 
— Önceden var olan kronik hastalıklar 
— Koma 
— Histamin-2 reseptör antagonisti veya antiasit 

kullanımı 
— İntraabdominal enfeksiyon 
— Preop inatropik ajan kullanımı 
— Acil ameliyatlar 
— Renal yetmezlik (preop veya postop) 
— İntra aortik balon pompası 
— Total parenteral nütrisyon (2,4,6) 
— Kemik iliği naklinden sonra sitoredüktif tedavi 

yapılanlarda venooklüziv hastalık gelişme riski 
yüksektir (10). 

— Kemik kırıklarının uzun süreli traksiyonu 
— Serebral travma: Frick ve ark. (20) serebral 

travma geçirenlerde en sıklıkla sağ kolonda no-
noklüziv intenstral infarktüs geliştiğini belirttiler. 

— Kardiyotorasik ameliyatlar: Baue (6), kardiyoto-
rasik ameliyat geçirenlerde, kanama, akut 
pankreatit, akalküloz kolesistit, perfore ülser di-
vertikülit, intestinal infarktüs, nekrotizan entero-
kolit, nonoklüziv mezenterik arteriyel iskemi ve 
karaciğer yetmezliği gibi pek çok Gİ kompli-
kasyon geliştiğini belirtti. 

Biz de kurşunlanma nedeniyle kardiyotorasik ame
liyat geçiren 21 yaşındaki bir hastaya, postop 3.günde 
akut karın gelişmesi sonucu laparotomi yaptık ve 30 
cm'lik nonoklüziv ileum gangreni teşhis ettik. 
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Tablo 1. Multipl organ sistem yetmezliği skoru 

SKOR 

Organ/Sistem 

Pulmoner PEEP<4cm H2O 
FiO2<0.3 
Solunum sayısı: 12-24/dk 

PEEP-5-9 cm H2O 
FiO2>0.3 ve <0.4 
Solunum sayısı-6-11/dk veya 
25-50/dk 

PEEP>10cm H2O 
FiO2>0.4 
Solunum sayısı<5/dk veya 
>50/dk 

Hepatik Bilirubine mg/dl 
AST<25 U/L 

Bilirubine mg/dl 
AST>25 U/L 

Bilirubin>3 mg/dl 
AST>150U/L 

Renal Serum kreatinin<2 mg/dl Serum kreatinin>2 mg/dl Serum kreatinin>3.5 mg/dl 
Kronik renal yetmezlik 
Diyaliz 

Kardiyovasküler Ortalama arter basıncı 
>70 mmHg 
Nabız>70/dk 

Ortalama arter basıncı 
50-70 mmHg 
Nabız 50-70/dk 
ventriküler taşikardi 

Ortalama arter basıncı 
<50 mmHg 
Nabız<50/dk 
inotropiklere ihtiyaç 
ventriküler fibrilasyon 
kardiak arrest 
akut myokard entarktüsü 

Gastrointestinal Normal fonksiyon Akalkuloz kolesistit 
kan transfüzyonu gerek
tirmeyen stres ülseri 

24 saatte 2 üniteden fazla kan 
transfüzyonu gerektiren stres 
ülser kanaması, 
nekrotizan kolit, 
pankreatit 
safra kesesi perforasyonu 

Hematolojik 

Nörolojik (Glascow 
Koma Sakalası) 

Htc>%30, 
Lökosit>3x109/L 
Trombosit>100x109/L 

13-15 

Htc-%21-29, 
Lökosit-0.29x10 9-3x10 9/L 
Trombosit=51 x109-100x109/L 

7-12 

Htc<%20, 
Lökosit<3x109/L 
Trombosit<50x109/L ' 
DİK 

<6 

Prognozu etkileyen olayların başında, olaya katı
lan organ sayısı, yetmezlik süresi ve olaya katılan or
gan sistemindeki malfonksiyonun derecesi gelmektedir 
(2,4,6). Tek organ yetmezliğindeki mortalité %30 iken, 
4 organ yetmezliğinde %100'e çıkmaktadır (2,4,6). 

MOY'nin şiddetini ve derecesini ölçmede MOY 
skoru kullanılır (Tablo 1). 

T E D A V l 
MOY'nin en iyi tedavisi önlenmesidir (1,2,4,11,24). 

Önlemler için enterai beslenmenin erken başlaması, 
spesifik besleyici substrat ve formulaların kullanımı, 
uzun kemik kırıklarının erken fiksasyonu, perfüzyon ve 
oksijen dağılımının acil restorasyonu, primer veya se
kunder cerrahi müdahale ile nekrotik dokuların çıkarıl
ması, abselerin drene edilmesi, gastrik mukozal koru
manın asidi azaltmayan ilaçlarla yapılması sayılabilir 
(2,5,6,25). 

Riska ve ark., uzun süreli fémoral fraksiyonun pul
moner hasara; Siebel ve ark. ise bilirubin düzeyinde 
artışa yol açtığını belirttiler (25). 

Erken fiksasyon, diğer tip kırıklara da uygulanabilir. 
Heary ve ark. (25), servikal vertebraların erken stabili-
zasyonunun, organ disfonksiyon ihtimalini azalttığını be
lirttiler. 

Enteral beslenme yanında, barsağı koruyan ajanlar 
içinde glutamin, kısa zincirli yağ asitleri, trofik barsak 
hormonları (büyüme hormonu, nörotensin, prostog-
landin E2, insuline benzer büyüme faktörü-1), alfa-keto-
glutarat, fiber sayılabilir (1-6,11,24,25). 

Cryer ve ark. (5), raflarda yaptıkları bir çalışmada, 
dekompanse hemorajik şokta, %0.9 NaCI solüsyonu 
yerine hipertonik tuz/dextran kullanımının kardiyovaskü
ler bozuklukları düzeltmede daha etkili olduğunu rapor 
ettiler. 

ARDS ve MOY'li hastalarda, antimikrobiyal tedavi 
sürveyi düzeltmediğinden, gram (-) sepsisli hastalarda 
antimikrobiyal tedaviye ilaveten antiendotoxin tedavisi, 
septik cevabı kontrol altına alıp sürveyi düzeltebilir (1-
6,9,11,18,24-26). 

TNI ve IL-1 septik cevabın majör mediatörleri ol
duğundan bunları bloke veya nötralize edecek spesifik 
antikorlar, diğer bir tedavi seçeneği oluşturur (9,18,26). 
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Anti TNF antikorlarının bir avantajı da gram (-) enfeksi
yonda olduğu kadar, gram (+) enfeksiyon veya makro-
faj aşırı aktivitesi ile karakterli nonbakteriyel enflamatu-
var olaylarda da etkili olmasıdır (9). 

Diğer bir tedavi stratejisi, hedef hücrede sitokinin 
bağlanacağı reseptörü bloke etmektir. Bu iş için IL-1 
reseptör antagonisti (IL-1 ra) en uygundur 
(2,9,18,26). 

Yine yapılan çalışmalarda yüksek doz sitokin veril
mesinin sağlığa zararlı olmasının yanı sıra, düşük veya 
orta dozda verildiğinde, endotoxin veya bakterilere 
karşı sürveyi düzelttiği gösterilmiştir (2). 

Siklooksijenaz blokajı, Ca kanal antagonistleri, 
INF-ct, GM-CSF thymopentin gibi immunmodülatörler 
ve PAF antagonisti gibi adjuvan tedaviler, araştırma 
safhasındadır (2,9,18,26). 
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