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Serebro-spinal sivi (CSF) pH'nin kan asit-baz dengesi bozukluklarindan bii-
yuk dl¢iide etkilendiginin anlasildigindan beri pek cok arastirma yapilmis-
tir?—* Serebral bolimlerin asit-baz dengesi, biling durumunu, beyin- kan
akimini, ventilasyonu etkilediginden klinisyenlerin ilgisini cekmistir.

itk kez 1906 yilinda Foa® kopeklerde CSF pH'yr 7,22 bulmustur. 1926 Gessell

ve Hertzman’ deney hayvanlariyla planladiklar: calismalarla CSF ve arte-
riyal pCO,, HCOs~, H* iyon degerlerinin farkli kiymetler verdigini agik:
ladilar. Bu calisma CSF asit-baz regiilasyonunun aciklanmasinda cok dnem-
li bir baslangica yol agmis olmasima ragmen uzun zaman dikkatten kag-
mistir. Fakat daha sonralar pek cok arastirmaya isik tutmustur.

Bu kenuda 10 yildir pek cok arastirma yapilmis olmasina ragmen CSF pH’
nin regulasyonu hentiz agiklanamamistir.

Gesitli nedenlerle olusan metabolik asidozisin tedavisinde intravensz (V)
NaHCO; verilmesi kliniklerde gogu kez problem olmustur. Bu sekilde te-
davinin arzu edilmeyen sonuclari sOyle Ozetlenebilir : ‘
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1 — Metabolik asidoz alkalilerle diizeltilirken -CSF'de pardeks: olarak -asi-
dozun derinlesmesi,

2 — Nérolojik bozuklukiarin ortaya gikmast,
3 — Ani olimlerin gdzlenmesi.

Bu calismadan amac metakolik asidozlu hastalarda arterviyal ve CSF pH,
pCO,;, HCO:— kiymetleri: ile her.iki bolimin dederleri -arasindaki ilgiyi
saptamak ve NaHCO; tndawsmdekl degisiklikleri gostermektir.

Materyal ve Metod .

Arastirma, Hacettepe Universitesi ic Hastahklari Ana Bilim Dal ve acil
servislerine, kabul -edilen 16-hastaya :uyguland: Vak'alarin - 6zellikleri
{Tablo 1y'de gosterilmistir. Tesbit edilen 16 kompanze ve dekompanze: me-
tabolik asidozlu hastalarin fizik muayeneleri (F.M) yapildi. Hemogram, BUN,
elektrolit, EKG, akciger grafileri calisildi. Yukarida tarif edilen bulgular
1siginda. 2 standart sapmasmda (QD) pH degisikligi ohnlar aSidotlk kabul
dlielek uyguiamaya geuEdl

" Hastalara NaHCOs tedavisi uygulanmadan Gnee ;=0 saatte Ve NaHCO3 ve-
rildikten sonraki 2,4,6,12. saatlerde CSE ve arteriyal kan gazlarinin simul-
tane cahisilmas: yapidi. H Hastalar A,B,C.D guruplarina ayrildi (Tablo 1). Bu
Ggruplarm hepsmde 0 saaﬁe CSF ve arter:yal kan ga/larl CallSlldI Ayrlca
A, grubundan 2., B grubundan 4., C grubundan 6., ve D. grubundan 12., saat-
lerde CSF ve arterryal kan gazlarma bakildi. 0 saatlik. ornekler almdlktan
_.sonra. butun hastalara 200 mEq/L NaHCO 100 cc % 5 de del/stloz lcmde
35 daklkf\da v olarak verlldi Dort glubun ayu ayri olan 0. saathk degerlorl
b:rlestlrllerek ortak olarak calisildi. Bu birlestirme yapllmadan énce vak'a-
Jarin farkli olmasi dikkate alinarak istatistiki bir hatayr onlemek igin A,
B, C, D gruplarindaki 0 saatlerinin-homojenite testi yapildi ve gruplararasi
_farklihigin onemli olmadigi tesbit edilerek 0 saatleri ortak degerlendlrlldl
.:Boylece hastalardan NaHCO; verxlmeden once 0 saatte ve verlldlkten son-
ra 2, 4, 6, 12. saatlere ait CSF ve arterlyal kan gaziarl temm edilmls o!du
Kontrol grubu olarak secilen 8 vak'a Hacettepe Universitesi'nin ic Hasta-
Lklart Bilim Dal ve diger bolimlerinde baska sebeplerden yatan asit-baz
‘bozuklugu olmayan hastalardan secildi” (Tablo I1). Kontrol hastalan A ve B
'guruphnna aynldl (Tablo li) A gurubundan 024, B guruplarmdan |se 0,6,12
- saatlerde-CSF.ve arteriyal. kan drnekleri -alindr. Kontrol gurubuna da homo-
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TABLO I

- Asidozlu vakalarda NaHCO, verilmesinden evvel ve sonraki
saatlerde arteriyal ve CSF pH,; pCO,, HCO,; kiymetleri
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Kontrol grubu hastalarin NaHCO, verilmesinden once ve
gonraki saatlerde arteriyal ve CSF pH, PCO, HCO, degerleri
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TABLO II

jenite testi yapildi ve guruplararasi farklilik 6nemli clmadigt icin birlesti-
rildi. Béylece homojen bir C, 2, 4, 6, 12 saatlik CSF ve arteriyal kan or-
nekleri temin edildi.

Hastalara fumbal fonksiyon (L.P.} usuliine uygun olarak LslL, seviyesin-
den yapildi; acilis basinglari 6lgildikten sonra plastik enjektor ile anaerob
sartlarda aspirasyon yapilarak 2 cc CSF alindi. L.P.nun her seferinde ayri
ayrt yerlerden (bir list veya alt limbal araliktan) yapildi. L.P. yapilirken
travmatik olmamasina 6zen gdsterildi; kanli CSF alinan 2 hasta calisma

dist birakildi.
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L.P. yapildiktan 10-dakika sonra femoral arterden heparine “bulastiriimis
plastik enjekt6rle anaerob sartlarda kan alindi. Arteriyal kan oldugu siip-
heli bulunan vak'alardan tekrar 6rnek alinarak yaniimalar énlendi.

Gerek CSF ve gerekse arteriyal kan gazlart en gec 12. dakika iginde cali-
sildi. PO,, PCO;, pH tayinleri Radiometer CopenHagen adli cihazia yapild:.
Alet her seferinde 38°C'a ayarlandi ve standardilize edildi. TCO,, HCO:—
miktarlari “-Andersen- Aligment monogrami” kullanilarak bulundu. Ancak
2 vak'ada pH ve PCO: degerleri cok diisiik oldugu icin TCO, ve HCOs— kiy-
metleri monogramin disinda kaldi ve dliciilemedi.

Hastalarin L.P. ve kan drnekleri alindiktan sonra tekrar F.M. yapildi ve so-
nuglar istatistiksel olarak degerlendiriidi.?

Bulgular

Kontrol gurubu hastalarin pH degerleri ve ortalamalari (Tablo I, Grafik 1,i1)
de gbsterilmistir. 0 saatteki arteriyal pH=7,40 = 0,03, CSF pH=T7,39 =
0,05 idi. (P > 0,05). CSF pH'si arteriyal pH’dan 0,01 daha asitti.

200 mEq NaHCO: verilmesinden sonra 2 saatte arteriyal pH=745 = 0,03,
A saatte 7,44 7 0,03, 6 saatte 7,38 == 0,03, 12 saatte ise 7,41 + 0,04 ola-
rak tesbit edildi (Tablo NI, Grafik 1I1). Arteriyal pH, 4 saatte kadar artty,.
daha sconraki saatlerde normal degerlerde stabilize oldu. CSF ise NaHCO:
verilmesinden sonra 2 saatte 7,39 =+ 0,03 den 7.37 4+ 0,03'e indi. 4 saatte
normale geldi, fakat 6 saatte tekrar 7,34 & 0,05 gibi degerlere ulasti. An-
cak bu degisiklikler normal sinirlar icinde kaldt. Arteriyal ve CSF pH or-
talama degerleri arasindaki farklilik 2 saatte istatistiki bakimdan &nemli
bulundu (2. saatte P < 0,01). CSF pH'si normal simirlarda sabitlesti
(Tablo HlI, Grafik 1,iI).

Hasta grubunda 0 saatte arteriyal pH ortalamasi 7,22 + 0,10, CSF ise
7,31 = 0,11 (P < 0,05) idi (Tablo 1,1V, Grafik I1,Il). Kontrol grubunda ar-’
teriyal pH, CSF dekinden 0,01 yiiksek iken hasta gurubunda 0,09 gibi ne-
gatif yonde farkihilik gdsterdi. NaHCOQ: verilmesinden sonra arteriyal pH
2 saatte 0,10 artis gdsterirken CSF'de 0,06 gibi bir azalma oldu. Arteriyal
pH bitiin vak'alarda NaHO; perfiizyonundan sonraki 2 saatte artti, buna.
kargilik CSF de azaldi (Tablo 1,1V, Grafik 11,111). Arteriyal pH 4 saatte 7,31,
6 saatte 7,35, 12 saatte ise 7,39 gibi gittikce yitkselirken CSF'de 4, 6, 12
saatlerde siirekli artti ve 6 saatte arteriyal CSF pH birbirine yakin deger-
lere ulasti. 4, 6, 12 saatlerdeki her iki bélimiin pH ortalamalari arasinda-
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ki, farkhilik istatistiki olarak énemsizdi. (P > 0,05) NaHCOs verilmesinden
sonra 4 ;saatte CSF pH ortalama degerlerinin 7,36 gibi bir artis gdsterme-
sine karsilik bu guruptaki 6 vakanmn 2 tanesinde pH azaldi (Grafik 11).

Kontrol ve hasta gurubunda arteriyal HCO;— ile CSF pH arasinda ¢ok az bir
korelasyon gbzlendi (P (> 0,05). Bu dnemsiz iliskide arteriyal HCHs— ar-
tarken CSF pH azaldi. Korelasyon egimi 0,416 idi.

Bika}‘bo.hat

Kontrol grubunda O saatte arteriyal HCOs—: 20,25 % 3,85 mEq/L, CSF'de’
ise 20,82 + 6,1 mEq/L idi (P > 0,05). (Tablo 11111, Grafik 1-11). NaHCO:; in-
fizyonundan sonra 2. saatte arterde 5,55 mEq/L artis gosterirken CSF'de
0,28 mEq/L ylikseldi. (P > 0,05). 4 saatte ise CSF'de 0, saaiten 248
mEq/L az 6lglildii ancak 6 saatten sonra yavas bir artis gozlendi. '

Hasta gurubunda 0 saatte arteriyal HCO.,—= 7,66 -+ 3,91 mEq/L, CSF de ise
9,52 + 5,21 mEq/L dir (P > 0,05). NaHCO; infizyonundan 2 saat sonra’
arteriyal HCOs—= 2,56 mEq/L artarken CSF'de ancak 0,85 mEg/L ylkseldi
(P >>.0,05). 0 saatte CSF HCO;— orani 1,24, 2 saatte 1,01, 4 saatte 134, 6
saatte arteriyal HCOy— 1,02 ve 12 saatte 0,90 bulundu. Bu oran NaHCO:
verilmesinden sonra 2 saatte CSF aleyhine azaldi, 4 saatte hizli fakat 6
saatten sonra yavas artti 12 saatte ise hafifce azaldi. Kontrol grubunda ise
CSF arteriyal HCOs— orani 0,99 olarak tesbit edildi (Tablo LIV, Grafik 11,11).

Arteriyal ve CSF HCOy— arasinda pozitif bir iliski vardi. Fakat bu iliski
istatistiki bakimindan dnemsiz bulundu (P > 0,05). :

PaC()z .
Kontrol grubunda 0 saatte PaCO, = 32,70 = 4,63, PCSFCO. = 33,60 = 6,60
mmHg ortalama degerier gosterdi (P > 0,05). NaHCOs; inflizyonundan son-

ra da bitin kiymetlerin farkhhigi istatistiki bakimdan onemsiz bulundu
(P > 0,05) (Tablo ILIIL, Grafik I, 1.

Hasta gurubunda 0 .saatte ortalama PaCO, = 18,21 =+ 7,63, CSF CO: =
18,25 =+ 8,58 mmHg idi (P > 0,05). NaHCO: verilmesini takiben PCO: bi-
tiin saatlerde her iki bélimiin ortalamalari arasindaki farkiilik istatistiki
olarak Gnemsiz bulundu (P > 0,05) Tablo 1, 1V, Grafik I, 1if).

Arteriyal ve CSF PCO, arasindaki korelasyon katsayisi onemli idi.
(P < 0,05) Bu korelasyon dogrusunun egimi 0,107 bulundu ve ilgi pozitif
olup bifi artarken digeri de artmaktaydi. T o
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Kontrol grubu hastalarda 200 mEq NaHCO, verilimeden énce ve 2 saal sonra »
arteriyal ve CSF'deki pH, PCO, HCO, degisiklikleri
Ince cizgiler her bir vak’ayi, kalin dogru ortalamay: genis kolon ise
normal sinriari gosteriyor
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Asidozlu vak'alarda 200 mEq NaHCO; verilmeden once ve 2 saat sonra
arteriyal ve CFS8'deki pH, PCOé, HCO, degigiklikleri
irice dogrular her bir vak’ayl, kalin dogrular ortalamayi,
o - genis kolon ise norimal smirlary gdsteriyor
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PaOg

Kontrol gurubunda 0 saatte PaQ; = 77,69 = 11,26 PCSF O, = 73,52 + 10,50
mmHg ortalama degerleri gésterdi (P > 0,05) (Tablo II, 1lf). NaHCO: ve-
rilmesinden sonra 2,4,6,12 saatlerde iki bolim ortalamalar) arasindaki fark
istatistiki olarak énemsiz bulundu (P >> 0,05). Arteriyal ve CSF PO, orani
1,04-1,18 olarak degeriendirldi.

Hasta gurubunda ise PaO.= 105,26 = 21,59 PCSF O, = 82,97 -4- 16,98 mmHg
idi [P < 0,01). NaHCO: verilmesinden sonra 2,4 saatlerdeki arteriyal ve
CSF PO, ortalamalari arasindaki farkhlik istatistiki olarak Gnemli bulundu
{P < 0,01, P < 0,05) (Tablo -V, Grafik lI-iii).

Arterival ve GSF PQO: orant 0 saatte 1,26, 2 saatte 1,65, 4 saatte 1,62, 6
saatte 1,05 ve 12 saatte 1,29 idi. Bu oran 2 saatte artarken 4 saatten
sonra azalma gosterdi. '

Tartisma

Arteriyal ve CSF pH iligkisinin incelendigi bu calismada her iki béllimiin
farkli pH degerleri igerdigi gézlenmistir. Nitekim normal kimselerde ar-
teriyal pH'nin CSF pH'sindan 0,01 mol/gr daha diisiik oldugu tesbit edil-
mistir. Bu degerler literatiir sonuclart ile uygunluk gostermektedir®®
(Tablo V). Metabolik asidozlu hastalarda pH ortalamasi arteriyal boliimde
7.22 +- 0,10 iken CSF da 7,32 4 0,11 gibi daha yiiksek degerler de olciil-
mistir. Bu sonuglar metabolik asidoziste pH'nin arteriyal kisimda ¢ok dis-
mesine karsihlk CSF'da normal veya normale yakin degerlerde korundugu-
nu gostermektedir.

Nermal kimselerde CSF pH'sinin arteriyal pH'dan daha disik olmasinin
nedeni buglin i¢in agiklanamamustir. Keza metabolik asidozlu hastalarda
arteriyal pH oldukca asit tarafta iken CSF pH’nin nasil normal veya nor-
male yakin degerde tutulabildigi sorusuna da henliz cevap bulunamamis-
tir.81412 Bazi calismacilar CSF pH'simt regiile eden sistemin serebral kan
akimindaki degisikliklerle ilgili oldugunu aciklamiglardir.!’1? Ayni calisma-
cilar serebral sirkiilasyondaki degisikliklerin eksraselliler stvidaki (ECF)
H-+iyon konsantrasyonunda meydana gelen degisiklige bagli oldugunu ileri
stirmislerdir.

CSF pH'simi regille eden diger bir sistem de CSF ve plazma HCOs— ora-
nindaki degisikliklere atfedilmistir2® Bu oran normalde 0,90 iken metabo-
lik asidozlu hastalarda CSF lehine yiikselmektedir. Sozii edilen oran o se-
kilde korunmaktadir ki, plazma HCOs—"1 kronik durumlarda 10 mEq/L gibi
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‘bir degisime-ulasabilirken-CSF da 3. 4-4 mEq/L’ltk bir sapma meydana gel-
mektedir.1%13.15 By calismacilar metabolik asidozis kronik dahi olsa plazma
HCO:— degisikliginin CSF'ya yansitilmamas nedeniyle bu bélimdeki pH’
nin normale yakin korunabildigini ileri siirmektedirler.

Bu gobriisler calismamizdaki sonuclarla uygunluk gostermektedir. Nitekim
kontrol gurubu olan normal kimselerde CSF ve arteriyal HCO;— orani 0,99
iken metabolik asidoz da 1,24 olarak gozlenmistir. Sézii edilen oran, asi-
dozlu hastalara NaHCO; verildikten sonraki 2. saatte 1,01, 4. saatte 1,34,
6. saatte 1,02 ve 12. saatte 0,30 bulunmustur. Boylece arteriyal - CSF pH

farki yiikseldikge bu bslimlerin HCO;— oraninin da CSF lehine arttigr goz-
lenmistir.

Calismamizda da tesbit edilen metabolik asidoziste CSF pH’'nin normale
yakin degerde tutulmasinmin diger bir nedeni olarak kan - CSF bariyerinden
H* ve HCOsy— n aktif transport ile degismesi gésterilmistir.1.28 8161
Muhtemelen bu iyon pompasinin CSF pH degisiklikleri ile aktive oldugu
samlmaktadir’ Bu pompanin mevcudiyeti normal sartlarda kan beyin bari-
yerinde tesbit edilen elektriki potansiyel farkinin (PD) mevcudiyeti ile adn-
hk kazanmistir? Sézkonusu PD normal kecilerde -6 mV iken bu dederin
asidozlu hayvanlarda +15 mV'ta yikseldigi tesbit edilmistir3s Metabolik
asidozda CSF HCOs—'nin arteriyal bélimden yiiksek olmasi aktif trans-
portta PD sisteminin varligina destek saglamaktadir. 1418 Ancak bu sistemin
kan-beyin bariyerindeki iyon degisikligini izah edemiyecedini ileri siiren
calismacilar da mevecuttur,19.20.21

CSF'nin plazmaya gore fazla asit olmasinm iki muhtemel mekanizmas:
daha ileri siiriilmistir. Bunlar ya H* ve HCOs—~'in aktif transportu veya
serebral dokulardaki H+ iyonunun CSF'ya passif difiizyonudur.? Bugiin ka-
hul edilen gériis transport mekanizmasinin H+ ve HCO,— icin 6zel oldugu
ve bunun da CSF pH'nin reglilasyonundan sorumiu tutuldugu seklindedir.
Bununla beraber CSF'nin H+ ve HCOy— arasindaki dengesizlik iyonlarin do-
kulardan terkedilme hizina baglanmaktadir.*

Bitin bu tartismalar CSF pH'nin metabolik asidozise ragmen fazla etkilen-
memesinin mekanizmasini aciklamaya yetmektedir.

Metabolik asidozlu hastalarin CSF pCO: ortalamasi 18,21 + 7,63 mmHg
iken arteriyal pCO; 18,25 = 8,58 mmHg 6lctlmistiir. (P > 0,05). Her iki
bélim arasinda bu yénden pozitif bir iliski vardir. Buna karsilik CSF'nin
PH ve pCO: degerleri arasindaki iliski negatif yondedir. (P > 0,05). Bu
lliskide pCO, artarken pH dismektedir. (P 3 0,05). Korelasyon egimi



—0,11 dir. Bu gézlemler CSF da pH, pCO:, HCOs™ iliskilerinin. bir denge
Jiginde cldugunu ve pH sabitesi i¢in HCOs;— ve pCO; arasinda te bir oranti
‘bulundugunu gdstermektedir (Grafik 1, 1M, Tablo 1, V).

Kontrol grubunda arteriyal ve CSF HCO.,— ortalamalari birbirine cok ya-
kin olup oranlar 099 olarak gdzlenmistir. Metabolik asidozlu hastalarda
ise bu oran CSF lehine artmus olup 1,24 bulunmustur. Metabolik asidozisin
derinlesmesi ile sozli edilen oranin da arttigi ve arada lineer bir iliskinin
bulundugu tesbit edilmistir. Elde edilen bu sonuclar literatiir bilgileri ile
uygunluk gostermektedir®? (Tablo V).

Metabolik asidozisli hastalarda NaHCOs verilmesinden sonra arteriyal pH
yikselirken CSF pH"nin ilk 2 saatte paradoksik olarak diistigl ve 4. saat-
‘ten sonra yeniden artarak sabit degerlere ulastigr gozlenmistir. Bu sonug-
lar icin ileri sirilen teoriler sbyledir: Metabolik asidoziste NaHCOs ve-
rilmesinden sonra arteriyal pH yiikselmektedir. Bu yitkselmeyi kan pH re-
giilasyonundan sorumlu periferik kemoreseptorler algilamakta ve kompan-
santris olarak mevcut hiperpne azalmaktadir. Bunun sonucu olarak artan
pCO; kan-beyin bariyerini hizla ve kolayca gecmesine karsihk HCOs™— s6z-
konusu bariyerden yavasca diflizycna ugramaktadir. Tabiatiyle CSF'de kar-
bonik asit hizla artarken HCOs— yeterli artis gbsterememekte ve CSF pH
paradoksik olarak diislinmektedir!®#810=2% (Grafik II, lif, Tablo 1, V).

Sonug olarak bu calismada normal kisilerin CSF pH'min arteriyal pH'dan
‘daha asit oldugu gozlenmistir. Metabolik asidoziste arteriyal pH énemli ol
ciide diiserken CSF pH'st normai veya ona ¢ok yakin degerlerde korun-
maktadir. NaHCOs™— tedavisinden sonra arteriyal pH siratle dizelirken
_CSF pH'da tersine NaHCOs— infiizyonlarinin dikkatli ve yavas hizda veril-
'mési gerektigi fikrini vurgulamaktadir. Bu scnuclarin berraklasmasi igin
daha genis vak'a serileriyle desteklenmesi gerektigine inanmaktay:z.
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Ozet

Metabolik asidozlu , asit-baz dengesi normal olan hastada kan ve serebro-
spinal sivi (CSF} pH degerleri incelendi. Normal hastalarda CSF pH =
7.39 = 0.05 arteriyal pH ise 7,40 + 0,03 idi. Metabolik asidozlu vakalarda
bu degerler 7,32 == 0,11 ve 7,22 +- 0,10 bulundu. NaHCOQ; inflizyonundan
sonraki 2 ve 4 saatlerde arteriyal pH artarken CSF pH alcaldi. 4 saatten
.sonra ise CSF pH da artma oldu ve 6 saatte sabit degerlere ulash. Bu
sonuclar metabolik asidozda arteriyal pH'nin disiik olmasina karsihk CSF
pH'nin normal veya ona yakin degerlerde korundugunu, NaHCO; tedavisi
ile arteriyal pH artarken GSF pH'nin azaldigini gostermektedir.

SUMMARY

The relationship of arterial and cercbro-spinal fluid pH in metabolic aci-
dosis and its response to NaHCO; therapy

Blood and CSF pH levels are measured in 16 patients with metabolic
acidosis, and 8 patients with normal acid-base balance. In normal patients
CSF pH was 7.39 7 0.05, arterial pH was 7.40 3 0.03. In metabolic acidosis
these measurements were 7.32 F 0.11 and 7.22 - 0.10 respectively.
Arterial pH rose as CSF pH fell 2 and 4 hours after NaHCOs infusion
and CSF pH started to rise again after 4 hours reaching a stable level
in 6 hours. These results indicate that in metabolic acidosis CSF pH is
kept normal or near normal levels while arterial pH is low and NaHCOs
therapy causes a depression in the CSF pH while arterial pH increases.
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