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OZET

Post mortem periyotta 6lim zamaninin tahmini adli tibbin ana calisma
konularindan biridir. Bu ¢alismanin amaci antioksidan enzim ve oksitatif stres
belirtegleri olan SOD, GSH-px ve MDA’nin postmortem periyottaki degisimlerini

Olgmek ve bunlarin 6liim zaman1 tahmininde kullanish olup olmadigini tartismakti.

Arastirmaya 40 adet sigan dahil edilmistir. Grup 1, hasarsiz kontrol grubu
olarak degerlendirilmis ve Otanazi isleminden hemen sonra, grup 2’de 6 saat sonra,
grup 3°de 12 saat sonra, grup 4‘de 24 saat sonra ve grup 5’de 48 saat SOD, GSH-Px

ve MDA diizeylerinin dl¢lilmesi i¢in beyin ve bobrek dokusu alinmustir.

Beyin dokusunda ol¢iilen MDA degerleri agisinda grup 1’in diger gruplardan
anlamli olarak farkli oldugu goézlenmistir (p=0.001, p=0.01 ve p=0.01). Bobrek
dokusunda o6lgiilen MDA degerleri agisindan Grup 1, 2 ve 3’lin grup 5’den anlaml
olarak farkli oldugu gozlenmistir (p=0.007, p=0.003 ve p<0.001).

SOD, GSH-Px ve MDA ’nin tanisal yeterliligini saptamak i¢in hesaplanan 1
SD ve 2 SD degerlerine denk gelen cut-off degerleri segtik. Beyin dokusunda 6l¢iilen
MDA degerleri igin; cut-off degeri 18.92 nmol/gr.doku (1 SD) segilirse, %88
duyarlilik ve %75 o6zgiinliikle 6liimiin ilk alt1 saat i¢inde gerceklesmis olabilecegini
hesapladik. Beyin dokusunda olgiilen MDA degerleri i¢in; cut-off degeri 21.26
nmol/gr.doku (2 SD) segilirse, %37.5 duyarlilik ve %97 6zgiinliikle 6limiin ilk alti
saat i¢inde gerceklesmis olabilecegini hesapladik. Bobrek dokusundan elde edilen
MDA degerleri icin; cut-off degeri 12.18 nmol/gr.doku (1 SD) secilirse, %100
duyarlilik ve %79 Ozgiinliikle Sliimiin ilk kirk sekiz saat i¢inde gerceklesmis

olabilecegini hesapladik.

Sonug olarak bu calismada elde ettigimiz sonuglar ile postmortem siirecin
MDA, GSHP-x ve SOD iizerine etkileri arastirilmistir. Calismamizin ilerde yapilacak

benzer caligmalara fayda saglayacak nitelikte oldugu kanisindayiz.

Anahtar Kelimeler: Postmortem, SOD, GSH-Px, MDA.



ABSTRACT

Estimation of the time of death in the post mortem period is one of the main
subject of forensic science. The aim of this study is to evaluate antioxidant enzyms
(SOD, GSH-px) and oxidative stress markers (MDA) in the post mortem period and
to discuss these changes are useful for prediction of time of death or not.

40 rats were included in the study. We measure levels of SOD, GSH-Px and
MDA in brain and renal tissue. Group 1 was non-intrusive control group. All the
groups were euthanized. Group 1 was euthanized and evaluated immediately. Group
2 was evaluated after 6 hours, group 3 was evaluated after 12 hours, group 4 was

evaluated after 24 hours, group 5 was evaluated after 48 hours left respectively.

MDA levels of Group 1 were significantly different from other groups
(p=0.001, p=0.01, p=0.01) at brain tissue. MDA levels of group 1, 2, 3 were
significantly different from group 5 (p=0.007, p=0.003 ve p<0.001) at renal tissue.

1 SD and 2 SD levels were selected as cut-off levels for determining
diagnostic adequacy of MDA. For brain tissue MDA level; if the cut-off level is
selected 18.92 nmol/gr.tissue (1 SD), we calculated that death could have taken place
in first six hour with %88 sensitivity and %75 specifity. For brain tissue MDA level;
if cut-off level is selected 21.26 nmol/gr.tissue (2 SD), death could have taken place
in first six hour with %37.5 sensitivity and %97 specifty. When measured in renal
tissue MDA values for the calculation of diagnostic adequacy. Diagnostic adequacy
for renal tissue MDA levels; if the cut-off level is selected 12.8 nmol/gr.tissue (1
SD), we calculated that death could have taken place in first 48 hour with %100
sensitivity and %79 specifity.

As a result of this study effects of postmortem process, to the levels of MDA,
and SOD and GSHP-x were investigated. We believe that our study will flash on

future studies on similar subjects.

Key Word: Postmortem, SOD, GSH-Px, MDA.
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1. GIRIS

Hangi sebeple meydana gelmis olursa olsun, cinsiyet ve baska faktorlere
bagimli olmaksizin canliligini yitiren her insanin viicudunda bir dizi dogal degisiklik
meydana gelmektedir. Degisiklikler molekiiler diizeyde baslayip mikroskobik
diizeyde devam etmekte ve biiyiik morfolojik degisiklikler meydana gelmektedir (1,
2). Bir insan viicudu veya kalintilar1, 6liim gerceklestikten sonra bir dizi degisime
ugramaktadir. Bu degisimlerin, karmasik biyolojik olaylar1 ve doku yikimini

etkileyen postmortem siireci igeren genis bir yelpazesi bulunmaktadir (3).

Cok eskilerden beri cesetlerde gozlenen postmortem degisiklikler ile Sliim
zamani tayin edilmeye calistimistir. Olim zamaninin giivenilir bir sekilde tespit
edilmesi, adli tahkikati yonlendirmesi agisindan &nemli bir konudur (2). Olii bir
beden bulundugu zaman, dliimiinden bulunana kadar gecen zamani araligini kesin
olarak tespit etmek miimkiin degildir (4). Teknolojideki tiim gelismelere ragmen,

heniiz 6liim zamani kesin olarak tayin edecek bir yontem bulunamamustir (2).

Olim zamam ya da postmortem intervalin (PMI) saptanmasi kuskulu ve
dogal olmayan o6liimlerde énem arz etmektedir (5). Oliime sahit olunmadig: siirece
kesin 0liim zamanini tespit etmek miimkiin degildir. Ancak elde edilecek bilgiler ile
oliim anin1 kapsayacak bir zaman araligi tahmini yapmak miimkiin olabilmektedir.
Genel olarak kisa siireli PMI tahmini dar bir araligi ve uzun siireli PMI tahmini hata
sans1 yiiksek olan genis bir aralig1 kapsamaktadir. En giivenilir tahminler, 6li beden
izerinde ¢ok sayida gozlemin bir arada kullanilmasiyla yapilmaktadir (4). Kesin
oliim zamani tespitini saglayan herhangi bir yéntem bulunmamaktadir. Oliim zamani
tespitine yonelik klasik yontemler ile kesin sonuglara ulagmak miimkiin olmadig:

gibi yanlig yonelmere de yol agabilmektedir (5).

Aslinda, hemen her 6liim mekanizmasinin temelde biyokimyasal nedenlere
bagl oldugu diistiniilmektedir (6). Biitiin biyolojik varliklar 6ldiikten sonra ¢iiriimek
ve ekolojik sisteme katilmak durumundadir (5). Ciirlimenin veya dis etmenlerin
etkilerine olarak baglh olarak postmortem donemde birgok maddenin
konsantrasyonunda degisimler gézlenmektedir (7). Oliimden sonra viicut sivilarmin,

1



elektrolitlerinin ve diger kimyasal maddelerin analizi; 6liim nedeninin tanisi, bazi
anatomik bozukluklarm degerlendirilmesi, PMI tahmini gibi amaclar igin
kullanilmaktadir (6). Somatik ve biyolojik 6liim arasinda gecen siire igerisinde
organlarin fonksiyonunun devami, 6liimden sonra bile devam eden enzimatik ve
bakteriyel aktivite, 6len hiicrelerin permabilite degisiklikleri gibi etkenler sebebiyle
viicut stvilarinda degisimler meydana gelmektedir (5). Oliimden sonra elektrolitler ve
diger kimyasal maddeler ile ilgili yapilan c¢alismalarin ¢ogu vitréz humor,
serebrospinal sivi veya kan gibi ekstraselliiler sivi kompartmanlar1 iizerinden
yirltilmektedir (6). Birgok biyokimyasal metot, farklt sivi Orneklerinde

konsantrasyon degisikliklerini (artma veya azalma) 6lgmektedir (8).

Postmortem biyokimyasal incelemelerle ilgili yapilan literatiir taramasinda
stiperoksit dismutaz (SOD), glutatyon peroksidaz (GSH-Px) ve malondialdehid
(MDA) ile ilgili yeterli sayida calisma bulunmamaktadir. Bu arastirmada deney
hayvanlarinda (Wistar-Albino Sigan) postmortem dénemde SOD, GSH-Px, MDA,
beyin ve bobrek dokularinda sabit 1s1 ve nem ortaminda belli zaman araliklari
icerisindeki degisimleri arastirmak amaglanmistir. Bu arastirma sonucunda PMI

tayininde kullanilmast muhtemel parametreler tespit edilmeye caligiimistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Oliimiin tanim

Oliim, genel olarak organizmaya canliik veren &zelliklerin (dolasim,
solunum ve sinir sistemi fonksiyonlarinin) geriye doniisiimsiiz olarak yitirilmesidir
(9). Oliim viicuttaki canlilik halinin yavas yavas yok olmasi ile olusan biyolojik bir
olaydir. Her 6liim baslangici ve sonu olan bir takim olaylar zincirini igermektedir. Bu
siire kisiden kisiye, 6liim sebebine ve sekline gore farkliliklar gostermektedir. Insan
organizmasina canlilik veren ii¢ biliyiikk sistem bulunmaktadir. Bu sistemlerden
birisinin fonksiyonunu kaybetmesi sonucu diger sistemler ¢aligsa bile 6liim meydana
gelecektir (5). Diinya {izerindeki ¢ogu tilkede dolasim ve solunum gibi temel yasam
sistemlerinin yapay destek olmaksizin ¢alismamasi ve merkezi sinir sistemi

fonksiyonlarinin tamamen durmasi hukuki agidan 6liim olarak kabul edilmektedir

().
2.1.1. Somatik Oliim (Fizyolojik 6liim)

Bir organizmaya canlilik veren 6zelliklerin yitirildiginin tespit edilmesine ve
klinik olarak adlandirilan 6liime “somatik 6lim” denilmektedir (9). Viicudun bir
biitiin halinde 6ldiigiiniin kabul edilmesi halidir. Somatik 6liim, spontan solunum ve
dolagimin tamamen durmasindan sonra beyin sapinda bulunan yagamsal merkezlerin
fonksiyonlarinin durmasi olarak tanimlanmaktadir. Somatik 6liim gerceklestikten
sonra dokularda yaygin bir anoksi olmakta ve hiicrelerdeki metabolik olaylar bir siire
sonra sona ermektedir (5). Somatik 6liim gergeklestikten sonra dahi hiicreler bir siire

daha canliligin1 devam ettirebilmektedir (9).
2.1.2. Hiicresel Oliim (Biyolojik Oliim)

Hiicrelerin farkli zamanlarda fonksiyonlarini yitirerek biyolojik 6zelliklerini
kaybetmesi, “hiicresel 6liim” olarak adlandirilmaktadir (10). Niikleer patalamara bagi
oliimler gibi durumlar disinda somatik ile hiicresel 6liim es zamanli olrak meydana
gelmez (5). Anoksi nedeniyle belli bir siire sonra geriye doniisii olmayan bozukluklar

ortaya ¢ikacak ve biitiin hiicrelerin yasami sonlanacaktir. Somatik o6liimle birlikte
3



meydana gelen anoksiye her doku farkli sekilde cevap vermekte ve en duyarl
hiicreler birkag dakika kadar yasabilmektedir (5). Hiicresel 6liimde solunum, dolasim
ve merkezi sinir sistemi fonksiyonlar1 sonlandiktan sonra sistemler arasi
koordinasyon bozulmakta ve sonrasinda organlar arasindaki diizen, doku igi ve hiicre

i¢i fonksiyonlar bozulmaktadir (1).
2.1.3. Beyin Oliimii

Beyin 6limii, organizmanin beyin sapindaki solunum ve dolagim merkezinin
canliligint yitirdigi ve artik yagama timidi kalmamuis kisilerden, ihtiyaci olan kisilere
organ ve doku transplantasyonu islemini yapabilmek i¢in ortaya atilmis bir
kavramdir (12). Beyin 6liimii klinik bir tan1 olup beyin fonksiyonlarinin tam ve geri
doniigiimsiiz  kaybidir. Beyin oOliimii  korteksteki hiicrelerin  6liimii anlamina
gelmemektedir (5). Beyin 6liimiinde beyin ve beyin sap1 fonksiyon yapamamaktadir.
Kardiyovaskiiler sistem spontan olarak tek aktivite gosteren sistemdir. Yeterli
hiperkarbi oldugu zaman apne ve solunum devam etmektedir. Sadece omuriligin

yonetimindeki refleksler devam etmektedir (13).
Beyin (beyin sap1) 6liimiiniin ana ilkeleri sunlardir:

- Geri doniisiimii olmayan yapisal bir hasarinin olmast,

- Zehirlenme ve hipotermi gibi tedavisi olanakli uyariya cevap vermeyen
durumlarin kapsam dis1 birakilmasi, bes yasin altindaki ¢ocuklarin kapsam
dis1 birakilmasi,

- Klinik muayeneler ile beyin sap1 fonksiyonlarinin durmus oldugunun
saptanmasi,

- Dogrulayici testlerin yapilmis olmasi gerekmektedir.

Somatik 6lim ile hiicresel 6liim arasinda gegen siire icerisinde hiicrelerin
canliliklart  devam  ettiginden dolayr organ transplanstasyonu isleminin
gerceklestirilmesi miimkiin olabilmektedir (5). Organ transplantasyonu i¢in alinan
organin, bir bagka canlida islevini siirdiirebilmesi ic¢in hiicresel diizeyde O6liimiin

meydana gelmemis olmasi gerekmektedir (9).



Beyin 6liimii (irreversibl koma) tanisin1 koyabilmek igin:

- Koma primer hipotermiye, hipovolemik ya da hipotansif soka, geriye
doniisiim saglayabilecek entoksikasyonlara veya metabolik ve endokrin
bozukluklara bagli olmamalidir,

- Biling tamamen kaybolmalidir,

- Spontan hareketler bulunmamali ve agrili uyarana cevap alinmamalidir,

- Spontan solunum bulunmamaldir,

- Beyin sap1 refleksleri tamamen kaybolmalidir (pupiiler dilate veya fiks
olmali, 151k reaksiyonu alinmamali, kornea, vestibiilo-okuler, okiilo-sefalik,
palatal ve trakeal refleksler alinmamali),

- Apne testi negatif olmaldir,

Etyolojisi bilinen dliimlerde en az 12 saat ve etyolojisi bilinmeyen 6liimlerde

en az 24 saat yukarida sayilan kosullarin devamliligi tespit edilmelidir (5).
2.2. Oliimiin Tanis1

Olim meydana geldigi zaman hekimler tarafindan onaylanmasi
gerekmektedir ve Olimiin tanisint koyabilmek igin Oliimiin kesin Dbelirtilerine
bakilmalidir (9). Oliimiin meydana gelip gelmediginin tespit edilebilmesi icin ilk
olarak dolagim ve solunum fonksiyonlarinin devam edip etmediginin incelenmesi
gerekmektedir (12). Spontan solunumun olmamasi, dolasimm olmamasi ve beyin
O0limii bulgular1 ile birlikte birincil kas gevsemesinin gelismesi, derinin 151k
gecirgenligi ve elastikiyet oOzelliklerinin kaybolmasi, somatik Oliimiin tanisini
koymamizi saglayan bulgulardir. Oliimiin klinik tani kriterleri, nabiz yoklugu,

solunumun durmasi, biling kaybi, dilate ve reaksiyonsuz pupillalardir (9).

2.2.1. Yalanc1 Oliim

’

Bir insanin 06lmedigi halde oldiigiiniin  sanilmasina “yalanci oliim’
denilmektedir. Yalanci 6liim; kanamalar nedeniyle meydana gelen bayilmalarda,
asfiktik durumlarda, ilaglar ve uyutucu-uyusturucu maddeler ile meydana gelen

zehirlenmelerde, elektrik ve yildirim garpmalarinda, soguga maruz kalmada, korku
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ve heyecan etkisi ile olan bayilmalarda, kafa travmalar gibi durumlarda
gozlenebilmektedir (9). Bu gibi durumlarda, yasam ilgili fonksiyonlar kontrol
edilirken solunumda yiizeyellesme, bazi reflekslerin azalmasi, kalp atiminda
yavaslama, nabizda zayiflama gibi belirtiler gozlenebileceginden yalanci 6liim

acisindan dikkatli olunmalidir (5).

2.3. Postmortem Dénemde Meydana Gelen Degisimler ve Postmortem Interval

Tayini

Oliim, nedeni hangi sebeple olursa olsun cinsiyet ve baska faktdrlere bagimli
olmaksizin canliligini yitiren her insanin viicudunda bir dizi dogal degisiklikler
meydana gelmektedir (1, 2). Oliimden sonra dokularin yikimi ile meydana gelen
karmagik biyolojik siireglerin ve cesitli faktorlerin etkileriyle genis bir aralikta
postmortem degisiklikler gézlenmektedir (3). Postmortem donemde meydana gelen

degisiklikler erken ve ge¢ olmak tizere iki temel gruba ayrilabilmektedir (14).
Erken donem postmortem degisiklikler:

- Geri dontigiimsiiz kardiyak arrest sonucu kan akiminin kesilmesi oksijenin
hiicrelere ulagsmasini engeller ve hiicre metabolizmasinin bozulmasina yol
acar.

- Sinir aktivitesi durur, refleksler (kornea dahil) gozlenmez ve solunum durur.

- Retinal kan damarlar i¢indeki kan kolonlar1 bozulur.

- Okiiler tansiyon kaybolur.

- Birincil kas gevsemesi gozlenir (kaslar 6ldiikten sonra kisa bir siire igin
uyariya yanit verebilir ve arada bir segirmeler olabilir).

- Cilt, konjunktiva ve mukozalar soluklasma olur.

- Mesane kas tonusunun kayb1 sonu mesane bosalmasi gézlenebilir.

- Semen c¢ikis1 olabilir.

- Genellikle mide igeriginin regurjitasyonu olur.

- Algor motris, livor motris ve rigor motris gozlenir.



Geg¢ donem postmortem degisiklikler: Bu siiregte hiicresel bozulma,
mikrobiyal / bakteriyel yikim, cevresel etmenler etkili olmaktadir. Ciiriime,

mumyalasma ve iskeletlesme bu déonemde gozlenmektedir (14).
Postmortem degisikleri etkileyen faktorler ise 6zet olarak asagidaki gibidir.
Postmortem degisikliklerin baslangicin1 ve devamini hizlandiran faktérler:

- Oliimiin sicak nemli bir ortamda meydana gelmesi,

- Olenin kilolu veya yag oraninin yiiksek olmast,

- Oliimiin infeksiyon ve sepsis ile meydana gelmesi,

- Oliimiin intoksikasyon (eroin gibi yasa dis1 maddelerle) ile meydana gelmesi,

- Oliimiin acik yaralar (atesli silah veya delici-kesici alet yaralar1 gibi perfore
eden yaralanmalar veya penetran travmatik yaralanmalar) ile meydana
gelmesi,

- Viicut ylizeyini sicak tutacak giysiler veya viicut yiizeyinde izole edecek

nesneler bulunmasi,
Posmortem degisikleri yavaslatici veya durdurucu faktorler:

- Oliimiin serin (soguk) ve kuru bir ortamda veya diisiik sicakliklar altinda
gergeklesmesi,

- Olenin ¢iplak ince giyinmis olmasi veya 6liimden kisa bir siire elbiselerinin
c¢ikarilmasi,

- Oliimden kisa bir siire sogutma islevi olan yerde saklanmasi olarak

siralanabilir (3).

PMI tayini 6liim zamam ile postmortem incelemer arasinda gecen zaman
aralig1 olarak tanimlanmaktadir (5). Bir insanin 6ldiigii kesin olarak tespit edildikten
sonra ne zaman Oldiigiiniin de tespit edilmeye ¢alistimalidir (9). Oliim zamanmin
tayini adli ¢alismalarda rutin bir gérevdir (15). Oliim zamanmn tespiti kriminal ve
sivil oliimlerde 6nem arz etmekte olup, PMI tayini adli olaylarda sucluyu veya
sucsuzu ayirmak i¢in gerekli olabilecegi gibi miras davalarinda da faydah

olabilmektedir (16). Su¢ mahallinde 6liim zamani tayininin iki 6nemli amaci vardir.
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Sorusturmacilara, saldirmin zamani hakkinda bir 6n fikir vermek ve siliphelinin
mazeretlerinin tutarligini kontrol etmek amaglanmaktadir. Ancak oliim zamani
tayini, sag kalim siiresi kisa oldugu zaman bir fikir verebilmekte ve 6liim zamani
tayini ¢ok nadir olarak mahkemede tek basina delil olarak kullanilabilmektedir (8).
Oliim zaman tayini ile ilgili makalelerin sayis1 ile uygulamalardaki énemi ve degeri

arasinda ters bir orant1 bulunmaktadir (15).

baslangi¢ degeri

Olgiilen deger

aragtirlan parametreler

1 L 1 L L
T

L L A L L 1
T L] L] L] L] L]

I T
=0 olumun ustiinden gegen zaman L

6lim zamani ol¢tim stiresi

Grafik 1: Oliim zaman tespitinin temel ilkesi (Olgiilen degerden geriye dogru bir

egim ile baslangi¢ degerinin hesaplanmasi) (15).

Oliim zamam tespitinin temel ilkesi, baslangic noktasma dénme egilimine
bagl olarak dlgiilebilir zamanin hesaplanmasidir. Oliim zamam egrisi ve baslangig
noktasi; i¢ ve dis etkenlerden, antemortem ve postmortem kosullardan
etkilenmektedir (15). Oliim zamani tayininde adli tahkikat ve olay yeri incelemesi
esas alinmaktadir, ancak adli sorusturmalarda 6lii sogumasi, 6lii morluklari, 6li
katilig1, dekompozisyon gibi postmortem degisikliklerden ve g¢esitli laboratuar
yontemlerinden de yararlanilmaktadir (5, 16). Oliimden sonra gegen zamanin kesin

tespitinin yapilamayacagi, ancak oliimden sonra gecen zaman araligi hakkinda
8
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yorum Yyapilabilecegi ve zaman araliklarinin olabildigince daraltilmasi gerektigi

belirtilmektedir (17).

Oliim sonras1 gozlenen ve hekimlerin arastirmasi gereken asagidaki gibi

siralanmaktadir;

- Temel viicut fonksiyonlarinin (merkezi sinir sistemi, solunum ve dolasim)
kaybi,

- Hareketsizlik (kas gevsemesi, muskuler flaksidite),

- Sivi kaybi (dehidratasyon),

- GOz degisiklikler,

- Olii kanmin pihtilagmasi ve erimesi (postmortem koagiilasyon ve hemoliz),

- Viicut stvilarindaki postmortem biyokimyasal degisimler,

- Olii sogumasi (1s1 kaybi, algor mortis),

- Otoliz,

- Olii lekeleri (8lii morlugu, livor mortis),

- Olii sertligi (6lii katilig, rigor mortis),

- Ciiriime (kokusma, piitrefaksiyon) (5, 12).
2.3.1. Temel Viicut Fonksiyonlarimin Kaybi

Olimden sonraki dénemde &liimiin tamis1 agisindan temel viicut
fonksiyonlarmin kaybi tespit edilmeye calisilmalidir. Bu belirtiler kisiye canlilik
veren merkezi sinir sistemi, solunum sistemi ve dolagim sistemi islevlerinin son
bulmasidir. Dolasim sistemi arastirilmasi i¢in nabiz ve tansiyon olgiiliir, kalp sesleri
steteskop yardimi ile dinlenir, ekokardiyografi cihazi ile kalbin elektriksel aktivitesi
incelenir, parmak iple baglanarak ipin sikildig1 yerde solukluk ve parmak ucunda
morarma olup olmadigina bakilmalidir. Elektrokardiyografi kesin bir tan1 yontemi
olup elektrokradiyografi cihazinin bulundugu yerlerde mutlaka yapilmalidir.
Solunum sisteminin incelenmesi i¢in inpeksiyon ile gogiis hareketlerine bakilmali,
oskiiltasyon ile solunum sesleri dinlenmeli, oda sartlarinda agiz ve burun delikleri
Oniine konulacak bir ayna ile bugulanma olup olmadigin bakilarak ayna testi
yapilmalidir. Merkezi sinir sistemi muayenesi norolojik bir muayenedir. Merkezi

sinir sistemi muayenesi i¢in beyin sap1 fonksiyonlarmin siirlip sitirmediginin
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tespitinde belli reflekslerin arastirilmasi yapilmalidir. Kornea, pupilla, ayrica
orofarengeal, vestibiilo-okiiler ve okiilo-sefalik refleksler degerlendirilmelidir.
Elektroensefalografi oliim tanisi agisindan yararsiz bir metottur ve sakincalar

bulunmaktadir (5, 12).
2.3.2. Hareketsizlik (Kaslarin Gevsemesi)

Oliim gerceklestikten sonra diiz ve ¢izgili kaslar gevsemekte ve tonusunu
kaybetmektedir. Oliimden sonra gergeklesen bu olaya “birincil kas gevsemesi”
denilmektedir. Birincil kas gevsemesinin sonucu olarak alt ¢ene diismekte ve agiz
acilmakta, goglis cokmekte, kollar ve bacaklar gevsemektedir. Yiiz kaslarinin
gevsemesine bagli olarak kirisiklar diizlesmekte ve kisi daha geng bir goriiniime
sahip olabilmekte, ylizde bos ve manasiz bir ifade gozlenmektedir. Sfinkter
kaslarinin gevsemesi sonucu idrar ve gaita atilimi olabilmektedir. Ilerleyen donemde
oli sertliginin kaybolmas ile “ikincil kas gevsemesi” gézlenmektedir. Somatik 6lim
gerceklestikten sonra tiim ¢izgili kaslarin tonusu kaybolmakta ve kisi yere
yigilmaktadir. Bu yigilma sirasinda kisinin viicudunda siyrik ve ekimozlar meydana
gelebilmektedir. Bu yaralarin kas gevsemesine mi yoksa travmaya bagli oldugunun
ayrimi yapilmalidir. Primer kas gevsemesi sonucu olusan yaralar genellikle yiizeyel
ve hafif lezyonlardir, siklikla viicudun ¢ikintili (alin, burun sirti, ¢ene, diz kapaklar
ve yan kisimlari, sakaklar, omuz ve ayak yan kisimlart gibi) kisimlarinda meydana

gelmektedir (5, 12).
2.3.3. Sivi Kayb1 (Dehidratasyon)

Insan viicudunun dortte ii¢li sivilardan olusmaktadir ve oliimden sonra
buharlagsma yoluyla sivi kayb1 meydana gelmektedir. Bu sivi kayb1 sonucu cesedin
agirh@inda azalma meydana gelmektedir. Ortamin 1sis1, nem, hava akimi, cesedin
giysi durumu gibi etkenlerle degisim gostermekle birlikte liimden sonra goz, deri ve
mukozalardan su kaybi1 sonucu bazi degisiklikler meydana gelmektedir. Gézde sivi
kayb1 sonucu, gz kapaginin agik kalan araliginda sklera dokusunun kurumasi ile
“Tache Noire Sklerotica” isimi verilen kahverengi bir goriinim meydana gelmekte,

g0z kiiresinde yumusama ve ¢okme gozlenmektedir (5, 12).
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Eriskinlerde sivi kaybi 6nemli agirlik degisimine neden olmamakla birlikte
yeni dogan bebeklerde sivi kaybi ortalama olarak giinde kilogram basina 18-20 gram
civarindadir. Bebegin dogumdaki agirhigi bilindigi takdirde agirlik kaybindan yola
cikarak PMI tahmini yapilabilmektedir (2, 18). Normal olarak 2.5-3 kg dogan
bebeklerde, oliimiin iizerinden 8-10 giin gectigi zaman kilo kaybt 500 gr’mi
bulacagindan genel viicut agirligina eklenmeli ve diger miat tayini yontemlerine de

bakilmalidir (5).

Deri ve mukoza kaybi bulunan kisimlarda sivi kaybi sonucu “parsomen
plagi” adi verilen kuru-sert bir tabaka seklinde koyu sarimtirak, kahverengi, siyaha
dogru degisen renklerde olusumlar meydana gelmektedir. Oliimiin dogal belirtisi
olan parsomen plaklari ile kisinin canli iken ugradigi travmalar ile karisabilmektedir.
Parsomen plagin1 ekimozdan ayirt etmek i¢in lezyon oOlan bolge kesilerek

incelenmelidir (5, 12).

Derinin iri gézenekli ve ince oldugu bolgelerde travmatik bir neden olmadan
da sivi kaybi meydana gelebilmekte parsomen plaklart (erkeklerde skrotum,
bebeklerde agiz ¢evresi ve mukozasi, kadinlarda labiumlarda mukozalar ve
cevresindeki deri pargalar1 gibi) gozlenebilmektedir. Canlida travmalara bagli olusan
parsomen plaklarinin altinda ekimoz gdzlenir ve bunlara “alti ekimozlu parsomen
plag1” denilmektedir (12). Alti ekimozlu parsomen plagi olime ¢ok yakin bir
zamanda meydana gelen travmanin belirtisidir (5). Postmortem donemde, parsémen

plaklar1 30 dakika ila 5-6 saat i¢erisinde goriiniir hale gelebilmektedir (19).
2.3.4. Postmortem Go6z Degisiklikleri

Oliim gerceklestik yaklasik 10 dakika kadar sonra korneada bulaniklasma
meydana gelmekte, 10-12 saat kadar sonra ise kornea siit rengini almakta, goz igi
tansiyon diistiigl icin pupilla yapilari bozulabilmektedir. Pupillalarda 2 mm’ye kadar
daralma olabilecegi gibi, 9 mm’ye kadar genisleme de olabilmektedir. G6z ici
tansiyonun diismesi sonucu gozlerde ice ¢okme gozlenmektedir. Oftalmoskop ile
incelendigi takdirde ilk 2 saatte retinada solma, 3 saatten sonra sislenme, 5 saatten
sonra soluklasma ve homojen goriiniim, 6. saatte disk sinirlarinda bulanma, 7-10

saatte diskin tamaminda bulanma ve 12 saatten sonra ise disk ve retinal damarlar
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kaybolmaktadir. G6z kapaklar1 agik kaldigi takdirde korneada kahverengi bir renk
degisimi meydana gelmektedir (5).

Kocatiirk ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada 6liim zamani bilinen ve 200
olgu igeren bir calismada, postmortem korneal bulaniklik ve pupil ¢aplart PMI
acisindan degerlendirilmistir. Bu arastirma sonucunda PMI ile korneal bulaniklik
arasinda anlamli bir iliski oldugu, pupil ¢aplar1 ile PMI arasinda iliski olmadig
saptanmustir (17).

2.3.5. Postmortem Kan Sivisindaki Degisimler, Olii Kaninin Pihtilasmas1 ve

Erimesi

Oliim gergeklestikten sonra kalp ve damarlar iginde bulunan kan pihtilasmaya
baslamaktadir. Oliimden sonra yaklasik yarim saat icerinde kan pihtilasmaya
baslamaktadir ancak bu pihtilasma canli kiside olusan pihtilasmadan farkli 6zellikler
gostermektedir. Oliim sonras1 pihtilasma kanim icerisindeki fibrinden meydana
gelmekte ve bu olusuma “postmortem piht1” veya “aleka” denilmektedir. Siklikla
parlak, sarimsi-beyaz renkte ve elastik kivamda olup, kalp bosluklarinda ve biiyiik
damarlarda iri kitleler halinde gozlenmektedirler. Her 6liimden sonra postmortem
piht1 olusmakta ancak karbondioksitin asir1 arttig1 durumlarda bobrek iistii bezinden
adrenalin salgilanmasi ile meydana gelen hormonal degisiklikler neticesi fibrinolizin
enzim konsantrasyonu artis oldugundan postmortem pihti1 erimektedir. Meydana
gelen olaylar sonucunda kan, sivi ve pihtisiz bir durumda gézlenmektedir. Bu olaya
ise “0li kanin sivi durumda kalmasi” denilmektedir. Agoni doénemi uzadik¢a
postmortem piht1 olusumu artmaktadir. Oliimden uzun siire sonra kanin sivi halde
bulunmasinin dokularin oksijen kullanma yeteneginin mekanik bir olaya bagli olarak
azalmasi ya da asfiksi sirasinda karbondioksit miktarinda artmasi sonucunda
pihtilasma zamaninin uzamasina bagli oldugu diisliniilmektedir. Postmortem piht1
Oliimden 3 saat kadar sonra hemolize olmaya baslamakta ve postmortem pthtinin
hemolizi yaklasik olarak 24 saat icerSinde tamamlanmaktadir. Postmorem pihtinin
antemortem veya postmortem olup olmadigini degerlendirmek icin piht1 formalin

icine konulmalidir. Formalin icinde piht1 sertlesir ve biikiildiigiinde kirilir ise
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antemortem oldugu, esnek olarak kivrilir ve biikiiliir ise postmortem piht1 oldugu

distintilmektedir (5, 12).

Rajesh ve arkadaslarinin yaslar1 4 ile 70 arasinda degisen 60 erkek ve 20
kadin {izerinde yaptig1 bir arastirmada; lenfositlerin otolitik siire¢lere daha dayanikli
oldugu, nétrofillerin ortalama bir dayanikliliginin oldugu, monosit ve ezonofillerin
ise daha erken etkilendigini belirtmekte olup eritrositlerin 18 saate kadar ve
trombositlerin 20 saate kadar postmortem donemde saglam olarak gozlenebilecegini
bildirmislerdir (20).

Miura ve arkadaslarinin kanda ve organlarda postmortem myoglobin
konsantrasyonunun degisimini arastirdiklari bir ¢aligma sonucunda asagidaki

sonuclara ulagsmislardir:

- Kanda myoglobin konsantrasyonunun ¢ok kisa siirede sert bir sekilde
arttigini, kaslarda ise 14 giin degismeden kaldigini,

- Akcigerde ve bobrekte 5 giine kadar yavas bir miktarda arttigin1 ancak renal
arter baglandigi zaman 5 giin kadar bobrek myoglobin diizeyinde herhangi bir
degisme gormediklerini,

- Tiroid bezinde ise myoglobin konsantrasyonun 7 giine kadar ciddi sekilde
artigin1 ve troid bezindeki myoglobin konsantrasyonun kas dokusundaki

myoglobin konsantrasyonuna ulastigini bildirmislerdir.

Kan, akciger, bobrek ve troid bezinde meydana gelen myoglobin
konsantrasyonunda meydana gelen artigin temel sebebinin myoglobinin kan yoluyla
difizyonu sonucu oldugunu belirtmislerdir. Sonug olarak troid bezi ve akciger
dokusu miyoglobin konsantrasyonlarmin PMI tayininde kullanilabilecegini
bildirmislerdir (21).

2.3.6. Cesedin Sogumasi (Algor Mortis)

Cesedin sogumasi Olimden sonraki ilk 24 saatlik donem igerisinde Oliim
zamani tayini i¢in kullanilan en uygun gostergedir (22). Cesedin sicakliginin olay

yerinde bile kolayca 6lgiilebilir olmasi nedeniyle cesedin sicakligindan 6liim zamani
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tayini cok pratik bir metottur (23). Insan viicudu, her biri farkli fiziksel dzelliklere
sahip dokulardan meydana geldigi i¢in dliimden sonra soguma karmasik bir olaydir
(9). Hava sartlarina maruz kalan cesedin soguma hizimi etkileyen bir¢ok faktor

bulunmaktadir. Bunlardan 6nemli olanlar:

- Soguma siirecinde ortalama atmosferik 1s1,
- Ceset lizerinde giysi olup olmamasi,

- Atmosferik hava hareketleri ve nem orani,
- Kisinin gelisim ve beslenme durumu,

- Bagslangi¢ 1s1m1 yiikselten (hipertemi) veya diisiiren (hipotermi) nedenler (5).

Viicudun 1s1 tiretimi 6liimden kisa bir siire sonra sona ermekte ancak 1s1 kaybi
devam etmektedir (5, 22). Olimden sonra 1smin diismesi hesaplanirken, 6liim
anindaki 1s1 normal olarak kabul (37.2 C°) edilmektedir. Ancak bazi durumlarda
normalin altinda (konjestif kalp yetmezligi, masif hemoraji v.b.) veya {stlinde
(enfeksiyon, pons kanamasi, sicak c¢arpmasi v.b.) olabilmektedir (9). Saglikli
kisilerde viicutta {retilen 1s1 ile viicut disina aktarilan 1s1 arasinda denge
bulunmaktadir. Ancak o6liimden sonra viicut 1sisi ¢evre 1sisiyla esitlenene kadar
sogumaya devam etmektedir. Viicudun ylizeyi viicut i¢ kisimlarina nazaran daha
hizli sogudugu i¢in 6liimden birkag¢ saat gectikten sonra viicut dokunmakla soguk
olarak hissedilmektedir (5). Viicut 1sisin1 belirlemek i¢in hi¢bir zaman yiizey 1s1s1
dlgiilmemelidir. Oliim gerceklestikten sonra viicut 1si1sm1 saptamanin en giivenilir
metodu organlara ait 1siyr kaydetmektedir. Cesedin viicut 1sisi, g¢evre 1s1 ile
esitleninceye kadar saatte 1-2 derece kadar diiser ve bu durum yaklasik olarak 24 saat
kadar stirmektedir (5, 9). Adli uygulamalarda rektal 1s1 6l¢iimii veya karin duvarinin
bigakla kesilerek intrahepatik / subhepatik 1s1 6l¢iimii yapilmalidir. Insanda koltuk
altindan 6lgiilen viicut sicakligi 36-36.5 OC arasindadir. Ancak ig organlarin sicaklig1
0.5 °C daha yiiksektir. Oral, timpanik veya koltuk alt1 1s1 Sl¢limii; 6liimden sonra

viicut i¢ 1s1s1n1 yansitmadigindan kullanilmamalidir (12, 22).

Saglikli eriskinlerde yaklasik 4 saat kadar viicut sicakliginin degismedigi
belirtilmektedir. Simpson’un formiiline gore Oliim aninda postmortem viicut

sicakliginin normal oldugu kabul edildiginde, cesedin iizerinde giysiler bulunuyorsa,
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ilk alt1 saat icerisinde yaklasik olarak her saat basina 2.5 °C ve ilk 12 saatte ise
ortalama olarak her saat bagma 1.5-2 °C sicakligin kaybedildigi belirtilmektedir.
Taylorun yaptig1 bir arastirmada ise viicut sicakliginin her saat basina ortalama
olarak 2.2-2.4 °C civarinda bir hizla diistiigiinden bahsedilmektedir (5). Postmortem
1s1 kaybini hesaplayan semalardan en yaygin ve en kullanish olanmin Henssge
Nomogrami oldugu belirtilmektedir. Ancak Hennsge Nomograminda bile 2.8 saatlik
sapma mevcuttur. Nomogram yontemi ile 6liim zamani tayini yapildiginda, 6limiin
erken donemlerinde Oliim zamani agiklanabilmektedir. Cesedin sogumasini
hesaplanmasinda kullanilan birgok sema mevcuttur ancak bu semalarin hig birisi tam

anlamiyla giivenilir degildir (5, 23).

%95'in + KABUL EDILEBILIR VARYASYONU SICAKLIK OLTUM ZAMANI
NOMOGRANMI
diizeltme faktsrlerini kullanma 23°¢'ye kadar olan ortam sicakliklar igin

(caplalz durgun hava)
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Ortam sicakhg 15°C
Viicut agarhg 70kg =
diizeltme faktorii 1.3 giysilericin
diizeltilmis viicut agirhg 90kg
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Sonuc: yaklasik 17.2 hpm * 2.8 h (0495)

Sekil 1. Nomogram metodunun uygulanmasi (23).
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Oliim zamam tayininde kullanilan bir baska metod ise beyin 1s1s1 6l¢iimiidiir.
Oliimden sonra; ilk 6.5 saat icerisinde beyin 1s1s1 6lgiim ydntemi ile 6liim zamani
tahmini +1.5 saat olarak, 6.5 saat ile 10 saat arasinda beyin / rectal 1s1 o6lglim
yontemleri kombine edilerek 6liim zamani tahmini £2.4 saat olarak, 10.5 saaten
sonra rectal 1s1 Olglim yontemi ile Olim zamani tahmini +£3.2 saat olarak

hesaplanabilmektedir (23).

beyin sicakligi ile
Olim zamani
nomogrami

kabul edilebilir
degiskenlik %95

ortam
4.1 °c

Sekil 2. Beyin 1s1s1 ile 6liim zamani1 nomogrami (23).

PMI tayininde viicut sicaklig1 6l¢iimii, 6liimden sonraki ilk birkag saat iginde
dogru sonuglar verebilmektedir, ancak tek bagina kesin bir yontem olarak
kullanilmamalidir (5). Oliimden sonra viicut 1s1 l¢iimleri ile PMI tayini yapildiginda

giivenilirligi arttirmak i¢in diger yontemlerle birlikte kullanilmalidar.
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2.3.7. Otoliz

Otoliz kelime manasi olarak hiicre ve dokularin kendi kendine erimesi olarak
adlandirilmaktadir. Otoliz hiicre ve dokularin igerigindeki enzimler ve sivilarin etkisi
ile hiicre ve doku yapilarmin bozulmasidir. Oliimden sonra enzimlerin islevini
sirdliirmesi ile otoliz Olimden hemen sonra baslamaktadir (5, 12). Otolizde,
bakterilerin etkisi olmadan postmortem fermentatif olaylar meydana gelmektedir
(24). Viicutta bulunan hiicreler oksijen bulamadigi zaman, kandaki karbondioksit
miktar1 artmakta ve pH diismektedir. Artik maddeler arttigt zaman, olusan bu
maddeler hiicreye zarar vermektedir. Hiicresel enzimler hiicreyi erittiginde ve hiicre

zar yapilar1 bozuldugunda, hiicrelerden disar1 sivi ¢ikisi olmaktadir (25).

Kimyasal enzimatik bir siire¢ olan otoliz, 1sinin artis1 ile hizlanmakta ve 1sinin
azalmas: ile yavaslamaktadir. Otoliz siireci, dondurma veya enzimlerin
inaktivasyonu ile durmaktadir (16). Postmortem otoliz ve daha sonra gelisen
piitrefaksiyon nedeniyle, doku ve organ biitiinliikkleri bozuldugundan, intraselliiler ve
ekstraselliiler alanlar arasinda ve sonrasinda farkli dokular arasinda sivi ve element
gecisleri meydana gelmektedir. Postmortem otoliz sonucu meydana gelen bu
degisimler ortam 1sis1, nem ve bakteri konsantrasyonu gibi faktorlerden

etkilenmektedir (26).

Otoliz siirrenal medullast ve pankreas gibi enzimatik aktivitesi yiiksek olan
yerlerde daha erken ve siddetli olarak gdzlenmektedir. Bag dokusu, l16kositler ve
beyinde glia hiicreleri diger dokulara nazaran otolize daha dayamiklidir. Oliimden
sonra mide igeriginin mideden yukar1 dogru g¢ikmasi nedeniyle larinkste epiglot
muokzasmi sisirmekte ve meydana gelen bu olaya ‘“yalanci glottis 6demi”

denilmektedir (5).
2.3.8. Olii Lekeleri (Livor Mortis)

Oliimden sonra dolasim durmakta ve daha sonra yer cekiminin etkisiyle
vaskiiler sistemden viicudun yere yakin bolgelerindeki veniil ve kapillerlere kan
toplanmaktadir. Kanin zaman icerisinde viicudun alt bolgelerindeki kilcal damarlari
ve venleri doldurmas: ile olusan dolgunluga “livor motris” denilmektedir. Olii
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lekelerinin genellikle mor renkte olmasindan dolayr “6li morlugu” terimi de
kullanilmaktadir. Olii lekeleri, cesedin 6liim sirasinda veya oliimden sonra aldig
pozisyona bagli olarak yer ¢ekiminin etkisi ile viicudun basiya maruz kalmayan

yerlerinde olusmaktadir (5, 9, 16).

Omuz kemikleri, dirsek, kalga, uyluk ve topuklar gibi cilt dokusunun hafif
derecede basinca maruz kaldigi yerlerde 6li lekelerinin olusumu engellenmekte ve
solukluk gozlenmektedir. Benzer sekilde giysilerin basing yaptigi ve daraldigi
yerlerde, takilarin oldugu yerlerde, derinin kivrimli oldugu yerlerde solukluk
gdzlenmektedir. Olii lekeleri derinin yaninda kalp kasu, iskelet kaslari, akciger gibi i¢
organlar1 da tutmaktadir. I¢ organlarda gozlenen &lii lekelerine “hipostaz”

denilmektedir (5, 22).

Olii lekeleri tiim cesetlerde olusur ancak kanin tamamen aktig1, kronik anemi
veya masif kanama gibi durumlarda fark edilmeyebilir. Ancak konjestif kalp
yetmezligi gibi kan miktarinin artti§i durumlarda o6li lekelerinin daha cabuk ve
yogun miktarda olustugu bilinmektedir (5, 22, 27). Dolasimdaki kan miktari,
koagiilasyon orani, fibrinolizis konsantrasyonu ve indirgenmis hemoglobin
seviyelerinin; oli lekelerinin yaygmligini ve ortaya ¢ikma zamanini etkiledigi
bilinmektedir (18). Hipostaz, 6limden sonra hemen baglamakta ancak bir siire
goriiniir olmayabilmektedir. (22) Olii lekeleri 6liimden sonraki 3-5 saat icersinde
bazen de 1-2 saat igerisinde c¢izgiler halinde baslamakta daha sonra bu ¢izgiler
birleserek plaklar halini almakta ve 8-10 saatlik zaman dilimi igerisinde genis

alanlar1 kaplayacak sekilde lokalize olmaktadir (5, 12).

Olii lekelerinin adli yonden dnemi, renginden dolayr &liim sebebi ile ilgili
fikir vermesi ve dagilimindan dolay1 cesedin pozisyonu ile ilgili bilgi vermesidir
(22). Bu lekeler cesedin pozisyonu ile yer degistirebilmektedir ve olii lekeleri tam
olarak olusmadan once cesedin pozisyonu degistirilirse (ilk 10 saat igerisinde) bu
lekelerin yeri pozisyona gore degisebilmektedir. Oliimden sonraki 10-15 saat
icerisinde ceset ¢evrilir veya tasinir ise 6lii lekeleri cesedin hem ilk pozisyonuna hem
de sonraki pozisyonuna gore olusacaktir. Ancak o6li lekeleri tam olarak olustuktan

sonra (15-20 saat gectikten sonra) cesedin pozisyonunun degistirilmesi, o6l
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lekelerinin yerlesimini etkilememektedir. Asi durumunda eldiven g¢orap tarzinda
olusmaktadir. Suda bogulmalarda su igerisinde yiiz istli yatar pozisyonda
stiriklenmelerde kafada ve viicut 6n kisimlarinda daha yogun sekilde olusmaktadir

(5, 9).

Kan sivist oliimden sonra igerisindeki eritrositlerin par¢alanmasi ile Once
kirmizims1 ve daha sonra eritrositlerin oksijeni kaybetmesi ile koyu mor bir renk
halini almaktadir. Olii lekeleri genelde mor renkte olmakta ve bu rengin koyulugu
rediikte olan hemoglobin miktarina bagli olmaktadir. Solunum ve dolagimin
durmasindan sonra bile hiicreler oksijen kullanmaya devam etmekte ve kandaki
hemoglobin rediikte olmaktadir (9, 12). Olii lekeleri ¢iiriimenin baslamasiyla
gerilemekte, once yesil bir renk almakta ve daha sonra bu renk siyaha dénmektedir
(22). Oliimiin meydana gelis sekline gore olii lekelerinin rengi degisebilmektedir
(CO zehirlenmelerinde kiraz kirmizisi, potasyumkromat, potasyumklorat ve anilin
zehirlenmelerinde ¢ikolata rengi, suda bogulma ve donmada agik kirmizi, kolerada

siyaha yakin mor gibi) (5, 9).

Olii lekeleri ile kisinin canli iken ugradig travmanin bulgusu olan ekimozun
ayriminin yapilamadig1 veya siiphelenildigi durumlarda asagida siralanan yontemler

uygulanabilir:

- Kuskulanilan bolgeye kesi atilarak bir bez ile silindiginde oli lekeleri
kaybolur, ekimoz ise sabit kalir.

- Olii lekeleri cesedin pozisyonuna yer cekimin etkisi ile viicudun alt
kisimlarinda olusurken, ekimoz ise travmanin isabet ettigi viicudun herhangi
bir bolgesinde olusabilir.

- Ekimoz genellikle hematom, siyrik gibi diger travmatik bulgularla birlikte
gozlenir.

- Emin olunamayan bulgularda ise histopatolojik inceleme i¢in 6rnek alinarak
incelenmelidir.

- Ciirtimenin ilerlemesi ile 6li lekelerinin ayrimi giiglesmektedir (5).
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Inoue ve arkadaslarinin spektreofotometrik dl¢iim yaparak 6liim zamani kesin
olarak bilinen 42 ceset iizerinde yaptig1 bir aragtirmada 6lii morlugunun belli dalga
boyundaki 151k emme abzorbansi ile PMI arasinda korelasyon oldugunu
belirtmislerdir (28).

Usumoto ve arkadaslar1 21 kadavra iizerinde yaptig1 baska bir ¢alismada ise
6lii morlugunu spektrofotometrik yontemle olctiiklerini, PMI tayininin +4.76 saatlik

bir standart sapma ile hesaplayan yeni bir denklem bulduklarini bildirmislerdir (29).

Olii morlugunun olusumu, postmotem interval tayini icin ¢ok degisken
metottur. Ancak geleneksel adli tip uygulamalarindan dolay1 koklii bir yontem olarak
degerlendirilmektedir (22).

2.3.9. Olii Sertligi (Rigor Mortis)

Oliimden sonra viicutta bulunan kaslar énce gevsemekte, daha sonra ise
sertlesmektedir (9). Oliimden hemen sonra gdzlenen kas gevsemesine “primer kas
gevsemesi” denilmektedir. Primer kas gevsemesinden sonra istemli ve istemsiz
kaslarda yaygin olarak gozlenen sertlesmeye “Olii sertligi veya rigor mortis”
denilmektedir. Oliimiin iizerinden belirli bir zaman gectikten sonra ¢iiriimenin
baglamasi ile rigor mortis yerini “sekonder kas gevsemesine” birakmaktadir (22).
Sekonder kas gevsemesi otoliz ve bakteriyel aktiviteler sonucu protein yikiminin

artmasi ile meydana gelmektedir (8).

Tipik olarak, hafif bir sertlik 6liimiinden sonra en az 30 dakika iginde tespit
edilebilmektedir, ancak bazi durumlarda 6lii sertliginin gozlenmesi yaklasik 7 saat'e
kadar gecikebilmektedir (22). Olii sertligi eriskinlerde yaklasik olarak 3-5 saat
icerisinde gozlenebilir hale gelmektedir. Olii sertligi 10-15 saat icerisinde en yiiksek
seviyesine ulagmakta ve bu durum bir siire daha devam etmektedir. Olii sertligi
tamamen olustuktan sonra ceset kaskati kesilmekte ve cesedin bir tarafindan
tutuldugunda tiim viicut birlikte hareket etmektedir. Olii sertligi olustuktan sonra kas

giicii kullanilarak eklemler agildiginda olii sertligi bir daha olusmamaktadir (5, 12).
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Olii sertliginin olugsma mekanizmas1 6liim anindaki glikojen depolar1 ve ATP
(adenozin trifosfat) miktart ile iliskilir. Kaslarda glikojen bulundugu miiddet¢ce ATP
resentezi saglanabilmektedir. Ancak o©liimden sonra kaslarda glikojen depolari
kendilerini yenileyememektedir. Glikojen depolarinin bosaldigi durumlarda (insulin,
iodoasetik zehirlenmeleri gibi) 6lii sertligi ¢abuk baslamaktadir. Dokularda ATP
miktart %85’in altina diistiigli zaman 6l sertligi gozlenmeye baslamakta ve %15’in

altina diistiiglinde maksimum seviyeye ulagsmaktadir (5, 12).

Olii sertligi tipik olarak éncelikle goz kapaklari, alt cene, boyun gibi kiigiik
kaslarda gézlenmekte ve daha sonra kollara inmektedir. Oncelikle el ve ayaklarin
kiiciik distal eklemlerinde ve daha sonra dirsek, diz ve omuz ve kalga gibi biiyiik
proksimal eklemlerde devam etmektedir (22). Olii sertligi biitiin kaslarda ayn1 anda
gerceklesmektedir. Ancak oncelikle ¢ene kaslart gibi daha kiigiik kaslarda goriiniir
hale geldiginden, 6li katiliginin kiigiik kaslardan basladigi ve yavas yavas biitlin
viicuda yayildig1 seklinde genel kabul goren goriis bulunmaktadir (16). Musculus
arrectores pilorumlarin kasilmasi ile deride “cutis anserina” olarakta adlandirilan
“kaz derisi” goriintimii izlenebilmektedir. Erektor pililerin kontraksiyonu ile killar
diklesebilmektedir. Iris kaslarinin etkilenmesi ile pupillarda anizokori olabilmektedir.
Skrotum, penis, seminal kese ve kanallari, prostatin kasilmasi ile sperm atilimi

olabilmektedir (5, 9).

Olii sertliginin baglama hizin1 ve devam etme siiresini etkileyen bazi faktorler
bulunmaktadir. Bu faktérlerden en ¢ok dikkate ¢ekenler; ¢evre 1s1s1, 6liimden onceki
kas aktivitesi, yas, kas Kitlesi ve beslenme durumudur. Genel kural olarak rigor
mortis hizli basladigr zaman, devam etme siiresi de gorece kisa olmaktadir (5, 9, 22).
Cevre 1simin yiiksek oldugu durumlarda o©li sertli§i cabuk olusmakta ve kisa
stirmekte, 1s1nin diisiik oldugu durumlarda ise 6li sertliginin olusumu gecikmekte ve
daha uzun siirmektedir. Cok diisiik sicaklarda ise 6li sertliginin olsumu tamamen
durmaktadir. Uzun siiren kas aktivitesi sonrast meydana gelen dliimlerde 6l sertligi
cabuk gelisip kisa stirmektedir. Ani 6limlerden sonra ise siklikla olii sertligi daha
gec baslamakta ve uzun siirmektedir. Fetuslarda ve 6lii dogumlarda 6lii sertligi gabuk
gelisip kisa siirmektedir. Kiigiik ¢ocuklarda ve yaslilarda ise yetiskinlere oranla daha
hizli gelismektedir (5).
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Bazi durumlar 6lii katilig1 ile karisabilmektedir. Olii sikismasi, sicak sertligi,
soguk sertligi gibi durumlar1 6li sertligi ile karigabilen durumlara 6rnek olarak
verilebilir (9). Donmus cesetler normal 1sidaki bir ortama alindiginda donma
¢Oziildiigii zaman donmadan once Olii sertligi meydana gelmemis ise Olii sertligi
olusmaya baglayacak ve cesetteki katilik Glii sertligine bagli ise postmorem siireg
devam edecektir. Yangin ortaminda bulunan cesetlerde ise yiiksek 1s1 nedeniyle kas
proteinlerinin denatiirasyonu sonucu ceset “ringdeki boksor” goriiniimiinii alacaktir.
Is1 sertligi sonucu kas proteinlerinin yapist bozuldugundan bir daha oli sertligi
olusmayacaktir. Oliimden hemen sonra olusan 6lii sertligine “6lii sikismas1” veya
“cadaveric spasm” denilmektedir. Emosyonel stresin yogun oldugu aniden meydana
gelen 6limlerde gozlenen nadir bir durumdur. Bazen belli bir kas grubunu tutarak
lokal olabilecegi gibi bazen tiim kaslarda meydana gelebilmektedir. Olii sikismasi
olayin orjini hakkinda fikir vermesi nedeni ile adli tip agisindan énem arz eden bir

durumdur (5).

Olii katih@ ortam sartlar1 ile degismekle birlikte yaklasik olarak 36 saat
icinde dekompozisyonun gelismesi ile kayboldugu, ancak bu siirenin 6 giine kadar
uzayabildigi belirtilmektedir. Olii katilig1 sicakhigin yiiksek oldugu ortamlarda ise 24
saat icerisinde kaybolabilmektedir (16). Olii sertliginin siiresinde ve oraninda olgular
arasinda biiylik varyasyonlar gozlenebildiginden postmotem interval tayininde ¢ok

diisiik bir degeri oldugu belirtilmektedir (22).
2.3.10. Ciiriime (Dekompozisyon)

Organik yapi1 taslarindan olusan insan viicudunun, 6liimden sonra meydana
gelen olumsuz degisimler sonucu karmasik organik bilesiklerin temel basit yapi
taglarina ayrilarak yok olmasi ve dogaya karigmasi siirecine “giirtime” denilmektedir
(12). Dekompozisyon otoliz ve piitrefikasyon olmak iizere iki asamali bir olaydir.
Otoliz inraselliiler enzimler ile aseptik bir kimyasal bozulma olayidir. Ciirlimenin
agirlikli olan boliimii pitrefikasyondur. Ciiriimeyi gergeklestiren asil etkenler
viicudun dogal florasinda bulunan bakteriler ve patojen bakterilerdir (5). Ciirlime
esnasinda bakteriler ve endojen enzimlerin etkisi ile yumusak dokular, iskeletlesme

meydana gelene kadar yok olmaktadir. Viicut yiizeyinde goriilen degisiklikler ayni
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anda i¢ organlarda meydana gelmektedir Ciirlime esnasinda dokularda gozlenen

temel degisiklikler; gaz olusumu, renk degisimi ve sivilagsmadir (22).

Cirtime esnasinda dokularda meydana gelen degisiklikler:

Dokularin  renginde meydana gelen degisimler: Ciiriimenin erken
dénemlerinde kanin hemolize olmasi ile dokular kirmizi-kahverengi bir renge
boyanmaktadir. Daha sonra methemoglobin ve hematin olusumu bu renk
siyaha donmektedir. Kiikiirtlii bilesiklerin hemoglobin ile birlesmesi sonucu
stilfohemoglobin olugsmakta ve yesilimsi-sari, yesilimsi-mavi bir renge
donmektedir. Ilk olarak bakterilerden zengin g¢ekum bdlgesi iizerinde
gbzlenen bu renk degisimi zamanla tiim viicuda yayilmaktadir.

Dokularda gaz artigi: Ciiriime sonrasi bircok gaz (hidrojen, fosforlu hidrojen,
silfiirli  hidrojen, metan, karbondioksit) aciga ¢ikmakta ve g¢iliriimenin
kokusunu bu gazlar vermektedir. A¢iga ¢ikan bu gazlar mide ve barsaklarda
birikerek karnin sis ve gergin bir goriiniime biiriinmesine neden olmaktadir.
Zamanla gaz tiim dokular altinda birikmekte ve skrotum, meme gibi gevsek
dokularin hacminde ileri derecede artis gozlenmektedir. Artan gaz basincinin
diyaframi itmesi sonucu akciger ve solunum yollarindaki havanin digari
cikmakta ve bu olaya “6lii solunumu” adi verilmektedir. Ciirlimenin
ilerlemesi ile cilt lizerinde ici siklikla bos olan veya az miktarda hafif kanli,
pis kokulu bir s1v1 igeren “clirlime biilleri” olusmaktadir.

Dokularin likefiksasyonu: Ciirlimenin ilerlemesi ile tiim dokular yumusayarak
stvilagsmakta ve dokular bu sivi ile dolmaktadir. Epidermisin yumusamasi ile
cilt kolayca soyulur bir hal almakta ve bu olaya “skin slipage” ismi
verilmektedir. Avug i¢i ve ayak tabani gibi epidermisin kalin oldugu dokular
soyulmakta, saglar ve tirnaklar kolayca vyerlerinden ayrilabilir bir hal
almaktadir (5).

Ciirtimeyi etkileyen birgok faktor bulunmaktadir. Bunlar1 kisaca siralarsak:

Yogun bocek aktivitesinin oldugu nemli ve sicak bolgelerde iskeletlesme 3

giin igerisinde tamamlanabilmektedir. Bu bocek aktivitelerinin yikict fiziksel
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etkileri olsa bile, boceklerin kendileri 6liim zamani tayini agisindan faydal
bilgiler saglayabilmektedir.

Antemortem donemde septisemi gibi viicutta bakteriyel enfeksiyon oldugu
durumlarda ¢iirimenin gelisimi daha hizli olmaktadir. Arsenik ve antimon
zehirlenmelerinde ise siddetli kusmalarin gézlenmesi nedeniyle ¢iiriime daha
yavas seyretmektedir.

Konjestif kalp yetmezligi gibi viicutta sivi birikimin oldugu durumlarda
cliriime daha hizli seyrederken, dehidratasyon ve siddetli kusmalar sonucu
meydana gelen dliimlerde ¢iiriime daha yavas seyretmektedir.

bir kap1 gorevi gorerek cliriimeyi tesvik etmektedir.

Kan ciirlimeyi saglayan organizmalar i¢in bir kanal gorevi gordiigiinden, agir
kan kayb1 olan olgularda ¢iirlimede gecikme gozlenmektedir.

Cirtime ¢ocuklarda, eriskinlere oranla daha hizli olmaktadir. Yeni doganlarda
kommensal bakterilerin eksikligi ve yeni doganlarin ¢abuk 1s1 kaybetmeleri
nedeniyle ¢ilirime daha yavas olmaktadir. Ciirlime yash insanlarda genglere
gore daha hizli seyretmektedir. Sisman kisiler ise zayiflara oranla daha hizl
glriimektedir.

Cevre sicakliginin ¢iiriime iizerinde ¢ok biiylik bir etkisi vardir. Cevre 1sinin
disik oldugu durumlarda bakterilerin g¢ogalmasi engelleneceginden
¢lirimenin gelisimi 6nemli derecede yavaslamaktadir. Ciirlimenin geligimi
icin en ideal sicaklik normal viicut sicaklig olan 37.5 °C’dir. 0 °C’de ise tiim
biyolojik aktiviteler durdugu i¢in ¢liriimede tamamen durmaktadir.

Cesedin bulundugu ortamin havasi sicak, nemli ve hareketsiz ise ciirlime hizl
seyretmektedir. Riizgarl, kuru ve soguk havalarda ise ¢lirlime yavas sekilde
ilerlemektedir.

Cok katli veya kalin giyinme durumunda veya diisiik sicakliktan koruyan
etmenlerin oldugu durumlarda g¢iirime daha hizli meydana gelmektedir.
Ancak kefene sarilmis ve siki giysili cesetlerde ise ¢lirime daha yavas
meydana gelmektedir.

Cesedin suda veya toprak altinda bulundugu durumlarda ¢iirlime daha yavas

olmakta ve Carper Kanuna gore sicaklik ayni kalmak kosulu ile agik havada 1
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haftada gozlenen degisiklikler, suda 2 haftada ve toprak altinda 8 haftada
gozlenmektedir. Suda ciiriiyen cesetlerde agirlik merkezinin bas olmasi
nedeniyle clirlimeye ait bulgular bas ve boyun bolgesinde yogunlagmaktadir.
Ilik sularda soguk sulara gore, organik maddeden zengin sularda (bataklik,
foseptik v.b.) ve durgun sularda akintili sulara gore ¢iirime daha hizli
seyretmektedir (5, 22).

Cirtime evreler halinde ilerlemekte ve iskeletlesmeye kadar devam

etmektedir. Ciiriime dort ayr1 doneme ayrilmaktadir.

Birinci Donem: Oliimden 36-48 saat sonra karin sag alt kadranda, bakteriyel
acidan yogun olan ¢ekumun oldugu yerin iizerine uyan bdlgede yesil renk
degisimi gozlenmesi ile baslamaktadir. Yesil renk, olusan siilfohemoglobin
nedeniyle meydana gelmektedir. Bu renklenme yavas yavas tim viicuda
yayilmaktadir. Birinci haftanin sonunda genelde viicudun tamaminin rengi
degisim gozlenmektedir. Bu donem igerisinde yiizeyel venler belirgilesmekte
ve dalli-budakli bir goriiniim olusmaktadir. Olusan bu gorlinlime “gliriime
haritas1” veya “mermerlesme” denilmektedir. fkinci haftanin baslarinda gaz
olusmaya basglamakta ve cesedin kokusunu bu gazlar vermektedir. Gazlar
ilerleyen donemde karnin gerilmesine neden olmakta ve basingla feces, mide
icerigi disart ¢ikmaktadir. Karinda artan gaz basinci diyafragmay iterek agiz
boslugundan ve burun deliklerinden hava c¢ikmasmma neden olmaktadir.
Subkutan dokularda gazlar meydana gelmekte ve tiim viicut sismektedir.
Ikinci haftada deride biiller olugsmakta daha sonra patlayrp dokiilmektedir.
Karaciger dokusunda ciiriime gazlarinin etkisi “bal petegi” veya “Isvigre
Peyniri” olarak adlandirilan bir gériiniim olusmaktadir. Ciiriimenin ilerlemesi
ile kalp “torba kalp” olarak adlandirilan yumusak, deforme ve deforme bir
goriiniime  biiriinmektedir.  Uciincii-besinci  haftanin  sonunda  saclar
gevsemekte ve tirnaklar ayrilmaktadir. Kokusma gazlarmin etkisi ile ileriki
donemlerde karinda patlama meydana gelmektedir. Karin patlamasi birinci
donemin bittigini ve ikinci donemin basladigimi gostermektedir. Birinci

donem yaklasik olarak 3-4 hafta kadar siirmektedir (5, 9, 12).
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- Ikinci Dénem: Karin patlamasi sonrasi karin ve toraks c¢okmekte, tiim
organlar ¢camur kivaminda ve goriinlimiinde bir madde ile dolu kesecikler
seklinde goriilmektedir. Bu donemde gazlarin ve sivilarin disar1 ¢ikmasi
nedeniyle tiim organlarda kiigiilme gézlenmektedir. Bu donemden sonra 6liim
zamani tayini gliglesmektedir. Karacigerin kaybolmasi ile ikinci dénemin
bittigi anlagilmaktadir.

- Uglincii Donem: Karaciger ayirt edilemeyecek hale gelmekte ve kaslar
yerlerinden ayrilmaya baslamaktadir. Bu donem igerisinde kemikler artik
goriiniir hale gelmeye baslamaktadir. Cinsiyetin disaridan ayirt edilemeyecek
duruma gelmesi ile ti¢iincii donemin bittigi anlagilmaktadir.

- Dordiincii Donem: Cilt, cilt alti dokusu tamamen kaybolmus ve cinsiyet ayirt
edilemez hale gelmistir. Bu donem icerisinde tek ayirt edilebilecek organ
uterustur. Bu donem igerisinde bulunan ortama gore degismekle birlikte 3-5

yil igerisinde iskeletlesme ile tamamlanmaktadir (5, 12).

Ciriime  siiresinin  baslangicinda ve gelisiminde O6nemli farkliliklar
bulundugundan 6liim zamani tayini i¢in duyarl bir yontem degildir (22). Ciirlimenin
bazi istisnai durumlar1 (sabunlagsma, mumyalagma, maserasyon) bulunmaktadir.

Bunlardan bahsetmek gerekirse:
2.3.10.1. Sabunlasma (Sponifikasyon)

Nemli ortamlara gomiilen veya su igerisinde kalan cesetlerde nadiren
meydana gelen istisnai bir durumdur. Sabunlagsmasinin gerceklesebilmesi igin
clriimenin baglamis olmast gerekmektedir. Ciirimenin farkli bir sekli olan
sabunlagma, yagli dokularinin sari-beyazimsi, yagli, mum benzeri, eksimis kokusu
olan bir maddeye doniismesi seklinde tanimlanmaktadir. Olusumun ilk asamalarinda
keskin bir amonyak kokusu hissedilmektedir. Sabunlagma hidroliz sonucu ortaya
¢ikan yag asitleri sonucu olusur ve yag asitlerinin asidik bir ortam olusturmasi
sebebiyle ciiriik¢iil bakteriler inhibe olmaktadir. Sicak, nemli ve anaerobik ortam
sabunlasma olusumunu desteklemektedir. Akintili ve soguk sularda sabunlagsma daha
yavas seyretmektedir. Sabunlagma toprak igerisinde gerceklestiginde ceset toprak

rengini alirken, su igerisinde kalan cesetler ise kirli beyaz goriiniime biirinmektedir.
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Sabunlagsma siklikla yanak, gogiis, kalgca gibi yag dokusu igeren bolgelerde cilt
altinda gelismektedir. Sabunlasmanin yag dokusundan zengin kisimlarda
gozlenmesine “lokal sabunlagsma”, tiim viicutta yaygin bir sekilde gozlenmesine ise
“genel sabunlasma” denilmektedir. Sabunlasmanin birincil 6nemi, 6liim zamani
tayininin saptanmasinda sagladigi fayda olmayip kimliklendirme ve yaralarin
tanimlanmasinda sagladigi faydalardir. Sabunlagsma olan bir cesetle ile karsilasildigi
zaman, postmortem siirecin en az birka¢ hafta ilermis oldugu veya muhtemelen
birkag ay ilerlemis oldugu diisiiniilmelidir. ideal sicaklik ve nemin oldugu kosullarda
sabunlagsmanin gozle goriiniir hale gelmesi 3-4 haftayr bulmaktadir. Normalde
olugsmasi i¢in birkag ay ge¢mesi gerekmektedir ve yaygin halde gozlenmesi 5-6
aydan dnce meydana gelmemektedir. Sabunlasma genel olarak su igerisinde 1 yilda
ve toprak icerisinde 3 yilda tamamlanmaktadir. Sabunlasma bir kez olustuktan sonra
ceset yillarca degismeden kalmaktadir. Gegirgenligi diisiik ve suyu tutan topraklar
sabunlagsmay1 kolaylastiracagindan mezar yeri secilirken bu hususa dikkat edilmesi

gerekmektedir (5, 22.).
2.3.10.2. Mumyalasma (Mumifikasyon)

Mumyalagma, dokularin dehidratasyonu ve kurumasiyla karakterize bir
cirime seklidir. Mumyalagsma dogal nedenlerle olabilecegi gibi yapay olarak da
mumyalastirma islemi yapilabilir. Mumyalasma esnasinda cilt burugsmakta, kemikleri
ve tendonlari ¢evreleyen parsomen veya kosele gibi kuru, sert, kahverengi bir yapiya
doniismektedir. Mumyalagsma esnasinda tiim organlar kiiclilmekte, kemik
¢ikintilarinin oldugu yerler belirginlesmektedir. Mumyalagma ¢6l gibi kuru ve sicak
havanin oldugu ortamlarda meydana gelmektedir. Kuru, riizgarli ortamlarda kalan,
bebek, yasli, zayif ve dehidrate kisilerde mumyalasma daha sik gézlenmektedir. Yeni
doganlar, kiigiik ve steril oldugundan dolayr mumyalagsma daha sik gézlenmektedir.
Mumyalagma gergeklestikten sonra cesetler uzun yillar boyunca degismeden
kalabilmektedir. Mumyalagsmanin adli ag¢idan Oonemi yaralarin tanimlanmasinda ve
kimliklendirmede sagladig: faydalardir. Mumyalasma i¢in gereken zaman tam olarak
tarif edilememekte ancak en ideal sartlarda mumyalasma i¢in bir haftanin gegmis

olmasi1 gerekmektedir (5, 22).
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2.3.10.3. Tahnit (Embalging)

Cesedi mikroorganizmalardan korumak amaciyla yapilan bir islemdir.
Viicuttaki kanin disar1 alinarak yerine koruyucu sivilarin enjekte edilmesi ile
yapilmaktadir. Genellikle ceset bir yere nakledilecegi zaman veya teshir i¢in yapilan
bir islemdir. Tahnit islemi, mumyalama gibi uzun siireli koruyuculuk
saglayamamakta ancak bir siire daha kimlik tespitinin yapilmasina olanak

saglamaktadir (5).
2.3.10.4. Salamurlagsma (Maserasyon)

Uterusun kapali amniyotik kesesi iginde 6len ve bir miiddet kalan fetusta
meydana gelen aseptik otolize “maserasyon” denilmektedir. Antepartum o6liimlerin
tamaminda maserasyon gozlenmememektedir. Perinatal Oliimlerin ise 1//3’iinde
maserasyon gozlendigi bildirilmektedir. Maserasyonla ilgili degisiklikler sadece
dogumdan birkag¢ giin Once oOlen fetuslarda gozlenmektedir. Maserasyon
gozlenebilmesi i¢in fetus amniyon sivisi igerisinde en 6-8 saat kadar beklemis olmasi
gerekmektedir. Maserasyon sirasinda bakteriyel ¢iiriimenin herhangi bir rolii yoktur.
Maserasyonun en Onemli bulgusu derinin soyulmasidir. Govde, asir1 derecede
hareketli ve basik bir kafaya gevsek bir sekilde baglidir. Uzuvlar kolaylikla
govdeden ayrilabilmektedir. Patladigi zaman kirmizimsi1 ve kahverengi bir agiklik
birakan ic¢i sivi dolu biiyiik biiller bulunmaktadir. Viicudun ¢iirlimiis bir kokusu
vardir ancak gaz olusumu g6zlenmemektedir. Maserasyon bulgular1 Langey

Kriterleri baslig: altinda 4 evre olarak tanimlanmaktadir.

- Evre 0: Haglanmis deri goriiniimii,

- Evre 1: Derinin soyulmaya baslamasi,

- Evre 2: Deride ileri derecede soyulma ve ser6z kavitelerde kirmizi renkli
eflizyon birikimi,

- Evre 3: Sari-kahverengi renkli karaciger ve bulanik efiizyon.

Malformasyon ve gelisim geriligi olan bebeklerde maserasyon daha sik
gozlenmektedir. Masere bebeklerde kemiklesme bulgulari normal dogan bebeklere
gore zithk gostermektedir. Normal dogan bebeklerde kemiklesme noktalar1 beyaz
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zeminde kirmiz1 bir nokta gibi iken masere bebeklerde kirmizi zeminde kirli beyaz
renktedir. Fetusun maserasyonu, intrauterin PMI’nin bir kamtidir ve bu nedenle 6lii

dogum veya infantisid i¢in kanit niteligi tasimaktadir (5, 22).
2.3.11. Biyokimyasal Degisimler

Postmortem doénem boyunca, kan ve diger viicut sivilarindaki birgcok
maddenin konsantrasyonunda ciirime ve dis etmenlerin etkisi ile bir takim
degisiklikler meydana gelmektedir (5, 7). Oliim zamami tayini ile ilgili yeni
parametreler incelendiginde, altta yatan siirecin dogasinin ne oldugu arastirilmali ve

asagidakiler akilda tutulmalidir.

- Agirlikli olarak fiziksel siire¢ (viicut sogumasi, kan toplanmast),

- Metabolik prosesler (metabolitler, substrat konsantrasyonu, enzim aktivitesi),

- Otoliz (segici membran gegirgenliginin kaybi, difiizyon, morfolojik
degisiklikler),

- Fiziko-kimyasal iglemler (supravital gevseme, rigor mortisin immiinolojik
reaksiyonu),

- Bakteriyel siireg (¢iiriime) (15).

Oliim zamani tayinindeki birgok kimyasal yontem asagidaki temel ilkelere

dayanmaktadir.

- Otoliz nedeniyle hiicre zar yapilarinin bozulmast ve Fick Kanuna gore
konsantrasyon gradyenti ile diflizyon meydana gelmesi. Yiiksek
konsantrasyon gradyentleri, dagilim hacmine bagli olarak 6liim zamani tayini
icin daha uygun analitlerdir.

- Metabolik siirecler aninda son bulmadigindan 6liime ait iriinler (laktat, HXx)
tespit edilebilir.

- Bakteriyel metabolizma firiinlerinin iretimi (aminoasitlerin artig) tespit
edilebilir.

- Protein iiretiminde durma (azalma) gozlenir (30).
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Antemortem taze dokular {izerinden ¢alisma yapmanin imkansizlig1 nedeniyle
aragtirmacilar postmortem Orneklerde biyokimyasal g¢alismalar yapmaktadir (31).
Insanin genetik, etnik, beslenme, gevrsel ve sosyolojik farkliliklari bulunmaktadir.
Biitiin otopsi ornekleri antemortem ve postmortem faktorlerin kombinasyonundan
etkilenmektedir. Postmortem analizler igin kullan doku 6rnekleri organ bankalarinda
saklanmaktadir. Ciinkii bu 6rneklerdeki niikleik asitler ve proteinler kabul edilebilir

derecede stabil kalmaktadir. Bu faktorleri 6zetlemek gerekirse:

- Agonal donem: Terminal hastaliklar donemindeki durumlar.

- Oliim hiz1: Terminal déSnemden &liime kadar olan siireci kapsayan peryot.

- Sogutma dénemi: Bir hastanin 6liimii ile sogutulmasi arasinda gecen donem.

- Postmortem interval: Organlarin ¢ikartilmasi ile dondurulmasi veya fiske
edilmesi arasindaki donem.

- Depolama zamani: Otopsi sirasinda alinan organin saklanmasindan sonra

kullanilana kadar gegen siire (32).

Kan ve diger viicut sivilar1 ile postmortem biyokimya analizi; bir yiiz yil
kadar kapsaml1, karmasik ve sikici arastirmalarin konusu olmustur. Oliimiinden sonra
viicut sivilarinda bulunan elektrolitlerin ve diger kimyasal maddelerin analizi; 6lim
nedeni tanisi, bazi anatomik bozukluklarin degerlendirilmesi, PMIi tahmini gibi

amaglar i¢in kullanilmaktadir (6).

Postmortem orneklerin yasi, cinsiyeti, aldigi tedavi ve agonal donem gibi
etkenler, dokularin saklanma kosullari; doku kalitesini etkilediginden elde edilen
verileri de etkilenmektedir (31). Metabolik ve otolitik siiregler; sicaklik, hastalik
durumu, 6lmeden Onceki terminal donemin uzunlugu, ortam o&zellikleri, bireysel
farkliliklar gibi nedenlerden etkilendiginden konsantrasyonlarda biiyiik degisikliklere
sebep olmakta ve bu siireglerin arastirilmasinin pratikte bir degeri olmamaktadir (30).
Postmortem biyokimyasal ¢alismalar sonucunda bir¢ok tutarsizliklar, diizensizlikler
bulundugundan; postmortem biyokimyasal ¢aligmalar olduk¢a karmasik bir konudur.
Kimyasal metotlar ile 6liim zamani tayini, sicaklik ile zaman tayininden sonra en ¢ok
aragtirilan metottur (6). Oliim sonrasi biyokimyasal incelemeler, siirecin ilerlemesi

ile birlikte 6nemini yitirmektedir (12).
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2.3.11.1. Elektrolit Degisimleri

Hemen her 6liim mekanizmasinin biiyiik 6l¢tide elektrolit bozukluklarindan
kaynaklandigi ve temelde biyokimyasal nedenlerle meydana  geldigi
diistiniilmektedir. Postmortem elekrolit degisimleri ile ilgili ilk aragtirilan maddeler
sodyum (Na*), klor (CI") ve potasyum (K") iyonlar1 gibi elementler olmustur (6).
Oliimden sonra bazi elektrolitlerde yiikselme ve bazi elekrolitlerde ise diisme
gozlenmektedir (12). Oliimden sonra elektrolitler ve diger kimyasal maddeler ile
ilgili yapilan ¢aligmalarin g¢ogu vitroz humor, serebrospinal sivi ve kan gibi

ekstraselliiler s1vi kompartmanlari {izerinde yiritiilmektedir (6).

Birgok biyokimyasal metot, farkli sivi Orneklerinde konsatrasyon
degisikliklerini (artma veya azalma) dl¢gmektedir. Orneklerde otoliz ile hiicre dis1 s1vi
potasyumunda artma, klor ve sodyumunda ise diisme gozlenmektedir. Otolizle
indiikklenen konsantrasyon degisiklikleri; laktik asit, amonyum, hipoksantin (Hx)
artiglar1 veya glukoz azalmasi gibi durumlar ile kombine edilmistir. Kanda otoliz
serebrospinal siviya gore daha hizli ilerlemekte, vitroz humorda ise serebrospinal
stviya gore yavas ilerlemektedir (daha izole ve kapali bir yapisi olmasi nedeniyle)
(8). Viicut sivilarinin alim yeri ve sekli, yasam sirasindaki ve hatta 6liimden sonraki
istikrarsiz  ve Ongoriilemez farkliliklar; postmortem elektrolit — diizeylerini
etkilemektedir. Viicut sivilarindaki postmortem elektrolit diizeyi farkliliklarin

muhtemel sebeplerini 6zetlemek gerekirse:

- Oliim veya PMI araligmin uzunlugu,

- Hiicresel pH ve sicaklik,

- Cevre sicakligy,

- Oliim sekli ve nedeni,

- Bireysel farkliliklar,

- Agoni doneminin etkileri,

- Omrii boyunca veya 6liim aninda var olan ya da tanis1 konmamis kiigiik
biyokimyasal degisikliklerin bulunmas,

- Antemortem donemde var olan patolojik durumlar olarak sayilabilir (6).
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2.3.11.1.1. Sodyum (Na")

Kan: Kan veya serumda sodyumun, oliimiinden sonra hizla azaldigi
gosterilmistir. Ancak diisiis oran1 bireyden bireye biiyiikk farkliliklar gostermekle
birlikte tahminen 1 saatte 0.9 mEq/L diistiigii hesplanmis olup Na® degerlerini
sacilimin1 gorsellestirmek icin kullanilan Leastsquare Regresyon Yontemi ile
aralarinda anlamli bir iliski olmadig1r gosterilmistir (6). Singh ve arkadaslar1 ise
Flame Fotometre ile 474 ornek ilizerinde yaptigi bir ¢alismada serum sodyum ve
potasyum konsantrayonlarmin oranlar1 arasinda PMi’nin ilk 3-58 saatlik dilimi
icersinde ¢ok anlamli bir logaritmik iliski oldugunu tespit etmislerdir. Ayrica
postmortem serum Na® ve K konsantrasyonlarmin degisiminden PMi’nin tahmin
edilebilecegini bildirmislerdir. Sonug olarak Na'/K"* oranlarmin standart sapmast ile
3.2, 5.7 ve 4.6 saatlik tahminler yapilabilecegini ancak bu oranlarin ¢evre sicakligi,
olim nedeni, yas ve cinsiyet gibi diger faktorler tarafindan 6nemli derecede

etkilendigini belirtmislerdir (33).

Serebrospinal sivi: Naumann serebrospinal sividaki sodyum, klor, potasyum,
kalsiyum, magnezyum ve fosfor gibi elektrolitlerin 6liimden sonra genel olarak
diistiigiinii géstermis ancak bu diisiisiin diizensiz oldugunu ve 6liim zamani tayini
icin duyarli olmadigini belirtmistir (6). Schoning ve Strafuss yaptiklar1 bir ¢alismada
60 adet yetiskin melez kopegin serebrospinal sivi Orneklerini incelemislerdir.
Yaptiklar1 ¢alisma sonucunda antemortem ve postmortem donemde serebrospinal

s1vi sodyum konsatrasyonunun stabil kaldigini bildirmislerdir (34).

Vitroz Humor: Jaffe ve Coe; 145 normal eriskinde, vitr6z sodyumun liimden
sonraki ilk 30 saat stabil kaldigini ve Coe; vitréz sodyumun ortalama 143 mEq/I™*
olmak iizere 135 ile 151 mEq/l™ arasinda dagilm gosterdigini bildirmislerdir (6).
Yildinim ve arkadaglarinin yaptigi calismada benzer sekilde sag ve sol gozden es
zamanli alinan vitroz humor 6rneklerinde sodyum konsantrasyonlarinda istatistiksel

olarak anlamli bir fark tespit edilemedigi bildirilmektedir (35).

Sinovyal Sivi: Madae ve arkadaslarinin postmortem 6 ile 126 saati arasindaki
74 normal eriskindeki sinovyal sivi ve vitroz humordaki sodyum igeriklerini

karsilagtirmiglar.  Arastirma sonucunda vitrdz humor ve sinovyal sivi
32



konsantrasyonlarin benzer sekilde yayilim gosterdigini bildirmislerdir. Yapilan
arastirmada sodyum degerlerinin 86 ila 164 mmol/l arasinda dagildigini ve ortalama

degerin 145 mmol/l oldugunu bildirmislerdir (36).
2.3.11.1.2. Klor (CI")

Kan: Jetter, Schyler ve Coe 6liimden sonra plasma klorid diizeyinin ortalama
80-90 mEq/L arasina kadar distiigiinii ve bu disiisiin saatte 0.25-0.97 mEq/L
oldugunu bildirmislerdir (6). Singh ve arkadaslarinin 474 6rnek iizerinde yaptigi bir
calismada postmortem kanda klor konsantrasyonun degisimini aragtirmiglardir.
Yapilan bu arastirma ile plazma klor diizeyi ile PMI arasinda éliimden sonraki 3-58
saat arasinda onemli bir iligski oldugu ve + 2.1 saatlik yanilma pay1 oldugunu rapor
etmislerdir. Ancak bu degerlerin gevre sicakligi, 6lim, yas nedeni ve cinsiyet gibi

diger faktorler tarafindan 6nemli derecede etkilendigini belirtmislerdir (33).

Vitréz humor: Coe’nin bildirdigine gore vitrz klorid diizeyinin sodyum gibi
oliimden sonraki ilk 18 saat sabit kaldigini ve vitroz klorid konsantrasyonun ortalama
120 mEq/L olacak sekilde 104 ile 132 mEq/L arasinda dagildigin1 bildirmektedir (6).
Jashnani ve arkadaglarinin 120 otopsi serisinde yaptigi bir aragtirmada; vitréz klor
diizeyinin degismedigini ve postmortem donemde istatistiksel anlamlilik
gostermedigini bildirmistir (37). Yildirim ve arkadaslarinin 6liim zamanlar1 bilinen
65 vakada postmortem ilk 37,5 saatteki vitr6z humorde sag ve sol gézden es zamanli
alinan vitroz humor 6rneklerinde Cl” konsantrasyonlarinda istatistiksel olarak anlamli

bir fark tespit edilemedigi saptanmistir (35).

Sinovyal sivi: Madae ve arkadaglar1 65 olgu iizerinde yapilan bir ¢aligmada
sinovyal s1v1 klorid diizeyinin ortalama degerinin 100 mEq/L oldugunu ve 49 ila 116

arasinda dagilim gosterdigini bildirmislerdir (36).
2.3.11.1.3. Potasyum (K")

Kan: Kan veya plazma potasyum diizeyinin 6liimden sonra ¢ok hizli arttigi

i¢in 6liim zamani tayinini i¢in kullaniminin imkansiz oldugu belirtilmektedir (6).
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Vitréz humor: Vitréz humor potasyum konsantrasyonu ile PMI arasindaki
iliski birgok aragtirmaci tarafindan arastirilmis bir konudur (38). Vitréz humor
serebrospinal siviya gore daha kolay erisilebilir olmas1 ve kana gore daha yavas
bozulmast nedeniyle postmortem biyokimyasal analizlar i¢in daha sik
kullanilmaktadir (39). Birgok aragtirmaci oOliimden sonra vitréz potasyum
diizeyindeki artisgn PMI tayini icin giivenilir bir kimyasal gosterge oldugunu
bildirmektedirler. Vitréz potasyum diizeyindeki artis aritmetik olmasina ragmen PMI
ile potasyum konsantrasyonlari arasinda biiyiik varyasyonlar oldugu goriisii hakimdir
(6). Oliim sonras1 secici membran gecirgenliginin bozulmas: sonucu kanda birkag
saat i¢inde, serebro spinal sivida 15-20 saat iginde, vitréz humorda 100-120 saat
i¢inde konsantrasyon gradyenti kaybolmaktadir (8). Ilk olarak 1963 yilinda Sturner
tarafindan calisan postmortem vitr6z humor potasyum seviyesinde meydana gelen
artis; PMI tayini ve geg postmortem kimyasal degisikliklerin incelenmesi igin en ¢ok
arastirilan parametrelerden birisi olmustur. Sturner’in orijinal arastirmasindan sonra
gelen aragtirmacilar 6liimden 6nce anormal elektrolit degisimlerini iceren daha genis
araligi olan arastirmalarda yapmislar ve farkli istatiksel parametrelerde
tanimlamiglardir (30). Sturner’in formiiliindeki egim literatiirdeki en diiz egimdir (8).
Sturner’in formiilii sadece g¢evresel sicakligin buzdolabi sicakligina yakin oldugu
seviyelerde kullanilabilmektedir. Rognum ve arkadaslar1 tarafindan yapilan
aragtirmada ortam sicakligi arttikga egim artmaktadir (30, 40). Cevre sicakligi 5 °c
oldugunda vitréz humor potasyum egiminde 0.17 mmol/l/l/h, 10 °C oldugunda 0.20
mmol/l/h, 23 °C oldugunda 0.30 mmol/I/h seklinde artis oldugunu bildirmislerdir (8).
Yapilan arastirmalarda Sturner ve Lie PMI tayininde vitréz potasyum kullaniminin
+5 saatlik bir yanilma paymin oldugu, Adelson, Hughes, Hansin ve Coe ise £10
saatten fazla bir yanilma paymin oldugunu bildirmis olup Hanson ve arkadaslarinin
203 vaka tizerinde yaptigr c¢alismada +£20 saatlik yanilma paymnin oldugunu
bildirmiglerdir. Marchenko’nun 300 olgu {izerinde yaptig1 bir arastirmada kisiler
arasinda biiyiik bireysel farkliliklar buldugundan vitr6z potasyum diizeyinin 3-6
saatlik zaman dilimi igerisinde kullanilabilecegini belirtmektedir (6). Vitroz
potasyum yiikselisini ve egimini sicaklik kadar 6nemli derecede etkileyen bir ikinci
faktorde o6liim 6ncesi donemdeki kronik rahatsizliklardir. Kronik hastaliklar1 sonrasi

olan oliimlerde, akut travma sonrasi olan oliimlere gore potasyum seviyeleri daha
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degiskendir (30). Ayrica, ciddi iire-nitrojen retansiyonu olan olgularda potasyum
artisginin egimi daha dik olmakta ve Klinik adli tibbin igerdigi biitiin 6rneklerin 34
saatlik bir giiven sinir1 bulunmaktadir. Ure degerleri >100 mg/dl olan degerler ve
terminal donemi >6 saat olan olgular elendiginde; giiven aralig1 = 22 ve + 20 saate
¢ekilebilmektedir (8). Vitroz iire nitrojeni; {ire degerlerinde bozulmus hemostazi ve
elektrolit metabolizmasmi géstermede ¢ok uygun bir gostergedir. Ilgili referans
ornekleri ve formiilleri %95 giiven araliginda 6liim zamani tayinini aciklamak icin
secilebilir. Kritik seviyelerdeki iire ve kreatinin 6liim zamani1 tahmininin hassashigi
ile korelasyonu bagimsiz aragtirmacilar tarafindan kanitlanmistir (30). Munoz ve
arkadaglarmin 201 o6rnek iizerinde yaptigi bir aragtirma ile; vitr6z potasyum ile
PMI’yi tahmin etmek icin yeni ve daha hassas bir formiil énermislerdir. Sadece
hastane dis1 oliimler dikkate alindiginda sonuglarin 6nemli olglide gelistirildigini
bildirmislerdir (38). Yildirim ve arkadaslarinin 6liim zamanlar1 bilinen 65 vakada
postmortem ilk 37,5 saatteki vitrdz humorde potasyum konsantrasyonlarmin PMI ile
korelasyon gosterdigi, sag ve sol gozden es zamanli alinan 6rneklerde postmortem
vitr6z potasyum konsantrasyonlarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi,
mevsimsel 1sidaki artisin potasyum konsantrasyonlarinda etkisinin minimal olarak
tespit edildigi belirtilmektedir (35). Lange ve arkadaslar1 vitrz potasyum artisi ile
ilgili 790 olgu iceren 6 calismay1 yeniden analiz ettiler ve asagidaki sonuglara

ulagmiglardir:

- Vitrdz potasyum ve PMI arasindaki iliskinin tamamen dogru olmadigini,
- Vitrdz potasyum rezidiiel degiskenliginin PMI’ye benzer sekilde tamamen

sabit olmadigini bildirmislerdir.

Potasyum konsantrasyonlar1 artttkca PMI  tahmininin  giivenilirligi
azalmaktadir. Yapilan ¢aligmalar sonucunda potasyum degerleri <7 mmol/l oldugu
zaman =1 saat, >7 mmol/l ancak <12 mmol/l oldugu zaman +2 saat, >12 and <18
mmol/l £3 saat, >18 mmol/l oldugu £5 saat olarak tespit edilmistir. Eger bu veriler
giivenilir olsaydi kimse 6liim zamani tahmin etmeye ¢alismaz, otopsi i¢in bekler ve
vitrdz potasyum verilerine giivenirdi. Yaymlamamis bir c¢alismada bagimsiz
olgularda bu istatistiki verilerin teyit etmeye ¢alisildigi ancak yiiksek oranda yanlis
tahminler ortaya ¢ikt1 tespit edilmistir. Coklu dogrusal regresyon analiz yonteminde
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vitrdz potasyum yaninda daha fazla zamanla degisen analitler kullanmaktadir.
Potasyum, sodyum, iire ve glukozu multiple regresyon analizi formiiliinde beraber
kullanilarak + 14 saate kadar, sadece potasyum tek basina kullanildiginda + 16 saate
kadar tahmini 6liim zamani hesaplanabilecegi belirtilmektedir. Bu nedenle coklu
dogrusal regresyon analizi kullanilarak 6liim zamani tayininin giivenilirliginde hafif
bir yiikselme saglanabilmektedir (30). Tagliaro ve arkadaslari; kapiller elektroforez
yontemi 6l¢lim i¢in ¢ok diisiik miktarda vitroz humor 6rnegi bulunmasinin yeterli (50
ul) oldugunu bildirmislerdir. Postmortem 6rnekler 7 ile 144 saat arasinda alinmis ve
her iki goz vitréz humorda potasyum konsantrasyonlari 4.1 ile 23.5 mmol/l arasinda
dagilim gostermistir. Tek bir vaka hari¢ 24 olguda her iki goz potasyum
konsantrasyonlar1 arasinda anlamli bir fark bulunamamistir (42). Vitréz humor
analizindeki en biiyiik engellerden birisi metotlarin {ire ve serum igin kalibre edilmis
olmasi ancak vitroz humor i¢in uygun olmamasi oldugu belirtilmektedir. Sag ve sol
g0z arasinda farkli yontemler kullanildiginda farkli sonuclar elde edildigi tespit
edilmistir. Vitr6z humor elektrolit ol¢iimiinde analiz edilen maddelerin tekrarinda
bile kotli sonuglar elde edildigi anlagilmis ve bu sorunlarin vitréz humoriin yiiksek
viskozitesinden kaynaklandigi disiiniilmistiir. Bu ylizden viskoziteyi diisiirmek i¢in
On ¢alisma olarak 1sitmak ve hiyalurinidaz ile enzimatik sindirime maruz birakmak
gibi metotlarda denenmistir (30). Isitma islemi ile viskozite diistiigli i¢in pipetlemeye

uygun hale geldigi belirtilmistir (39).

Serebrospinal sivi: Mason 46 cesetten 58 Ornek alarak oliimden sonraki ilk
yarim saat ile 70 saat arasi serebrospinal sivi 6rneklerini alev fotometri kullanarak
incelemistir. Bu aragtirma sonucunda potasyum konsantrasyonlarinin postmortem

donemde logariktmik bir artig gosterdigini bildirmektedir (43).

Sinovyal sivi: Sinovyal sivi romatoloji kitaplarinda iyi aragtirilmis bir sivi
kompartmanidir. Ancak alkol konsantrasyonu, ila¢g dagilimi ve postmortem
biyokimya ile ilgili yapilmig sinirli sayida ¢aligma bulunmaktadir. Sinovyal sivi ile
ilgili yapilan g¢aligmalarla sinovyal sivinin postmortem tayininde kullanilabilecegi
belirtilmis ancak glukoz ve potasyum disindaki diger parametrelerde Sinovyal sivida
postmotem interval tayininde anlamli sonuglar bulunamamistir. Sinovyal sividaki
potasyum konsantrasyonu zaman igerisinde vitrdz humordakine benzer sekilde
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oldugu tespit edilmistir Madae ve arkadaglar1 sinovyal sividaki potasyum
konsantrasyonun ortalama degerinin 9.5 mEq/L oldugunu ve degerlerin 2.6 ile 23.6
mEq/L arasinda dagildigin1 bildirmistir Vitroz humorun elde edilemedigi durumda

sinovyal sivinin kullanilmasi1 6nem arz edebildigi belirtilmektedir (6, 30, 36)
2.3.11.1.4. Kalsiyum (Ca")

Kan: Jetter ve Naumana gore kalsiyum erken postmortem ddnemde sabit
kalmaktadir. Hodgkinson ve Hamblton ise 8 ornekten elde ettikleri serum total
kalsiyum konsantrasyonlarinin 6liimden sonraki 11 ila 50 saat arasinda arttigini,
diger iki ornekte ise Oliimden sonraki ilk 2 saat sabit kaldigini bildirmektedirler.
Ancak Fekete ve Brundson bu degerlerin normal postmorem degerleri

gostermedigini ve dagiliminin asir1 derecede genis oldugunu belirtmislerdir.

Serebrospinal sivi: Nauman antemortem ve postmortem serebrospinal sivi
konsantrasyonlarinin benzer oldugunu bulmustur (6). Schoning ve Strafuss yaptiklari
bir caligmada 60 adet yetiskin melez kopegin serebrospinal sivi Orneklerini
incelemislerdir. Bu arastirma sonucunda ortalama kalsiyum konsantrasyonunun 4.77
meq/litre oldugunu ve 3.5 ile 6 meg/litre arasinda degistigini tespit etmislerdir.
Kalsiyumun posmotrem donemde hafif ama siirekli ve tutarli bir artig gosterdigini

ancak gruplar arasinda anlamli bir fark gostermedigini belirtmislerdir (34).

Vitréz Humor: Madae vitr6z humor kalsiyum degerlerin 1.05 mmol/l ile 2.33
mmol/l arasinda dagildigin1 ve ortalama degerin 1.68 mmol/l oldugunu bildirmistir
(36). Coe erken postmortem donemde kalsiyum konsantrasyonlarinin sabit kaldigin
ve ortalama degerin 100 ml’de 6.8 mg oldugunu, dagiliminin 100 ml’de 6 ile 8.4 mg
arasinda oldugunu bildirmistir. Naumnanin 211 olgu tizerinde yaptig1 bir arastirmada
ortalama kalsiyum konsantrasyonun PMIi nin dokuzuncu saatinde 100 ml’de 7.2 mg
oldugunu bildirilmistir (6). Jashnani ve arkadaglarinin 120 otopsi serisinde yaptig1 bir
arastirmada; vitréz kasiyum diizeyinin degismedigini ve postmortem donemde

istatistiksel anlaml1 farklilik gostermedigini bildirmistir (37).

Sinovyal sivi: Madae sinovyal sivi kalsiyum degerlerinin 1.51 ile 3.58 mmol/l
arasinda dagildigini ve ortalama degerin 2.36 mmol/l oldugunu bildirmistir (36).
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Perikardiya sivi: Li ve arkadaslarinin postmortem 48 saatlik donem igerisinde
otopsisi yapilan 385 olguda perikardiyal sivi Kalsiyum seviyelerini arastirmiglar.
Yapilan bu arastirma ile postmortem donem igerisinde tuzlu suda bogulma
vakalarinda kalsiyum seviyelerinin anlamli derecede yiiksek oldugunu, hipertemi,
kiint travma ve intoksiykasyon olgularinda ise kalsiyum seviyelerinde disiis

oldugunu bildirmislerdir (44).
2.3.11.1.5. Siilfiir (S)

Jensen postmortem sulfatin serum iire ve kreatinin seviyesi ile dogru orantili
oldugunu bulmustur. Coe ise serum inorganik siilfat diizeyinin ilk 24 saat

degismedigini ve sonraki 2 giin icerisinde yaklasik olarak %20 oraninda diistiigiinii

bildirmistir (6).
2.3.11.1.6. Fosfor (P veya P™)

Kan: Jetter inorganik fosforun oliimden sonraki 1 saat igerisinde arttigini
yaklagik olarak on sekizinci saatte 20 mEq/L seviyesinde ulastigini gostermistir.

Both, Jetter ve Schyler’de serum organik fosforun Oliimden sonra arttigim

bildirmislerdir (6).

Serebrospinal Sivi: Schoning ve Strafuss yaptiklart bir ¢alismada 60 adet
yetiskin melez k&pegin serebrospinal sivi Orneklerini incelemisler. Yaptiklari
arastirma ile fosfor konsantrasyonunun ortalama degerinin 1.51 meg/l oldugunu ve
1.1 ile 2.2 meq/1 degistigini tespit etmislerdir. Fosforun 6liimden sonra biiyiik oranda
artigim1 ve bu artisin  postmortem zamandan ve sicakliktan etkilendigini
bildirmislerdir (34). Nauman fosforun antemortem doneme (0.8 mEq/L) gore
postmortem donemde (5.2 mEq/L) ciddi derecede arttigin1 ancak 6liim zamani ile

arasinda bir korelasyon bulunmadigini bildirmistir (6).

Vitréz Humor: Nauman vitr6z humorda inorganik fosforun 0.1 ila 3.3 mEq/I
arasinda dagildigini ve ortalama degerin 1.2 mEq/l oldugunu bildirmisler ancak PMI

ile arasinda bir baglantidan bahsetmemistir (6).

38



2.3.11.1.7. Magnezyum (Mg*?)

Kan: Hodgkinson ve Hamblton 8 olgunun 5’inde posmortem magnezyum
diizeyinin kan ve serumda 6liimden sonraki 11 ila 38. saat arasinda arttigini ve 2.4 ila
5 mEq/l arasinda dagilim gosterdigini bildirmiserdir. Coe’nin arastirmasinda
Calcium-O-Cresolphthalein kompleksi ile magnezyumun asikar hemoliz olusmadan
hiicre i¢inden c¢ikarak plazmaya hareket ettigini belirtmistir. Nauman’a gore ise
hemoliz basladigi zaman plazma magnezyum seviyesinin 20-30 mEq/L’ye kadar

artigini belirtmistir.

Serebrospinal sivi: Nauman’in 131 olgu iizerinde yaptigi bir caligmada
Olimden sonraki ilk 10.5 saatte serebrospinal sivi magnezyum seviyesinin
antemortem doneme (2 mEq/L) gore postmortem donemde (2.9 mEq/L) ciddi sekilde
arttigini belirtmistir (6).

Vitr6z Humor: Lincoln ve Lane’nin 97 saglikli sigirin vitréz humoru iizerinde
yaptig1 bir arastirmada postmortem magnezyum konsantrasyonlarini arastirmislardir.
Cevresel 1s1 23 °C oldugunda antemortem ve postmorem magnezyumun birbirleri ile
paralellik gosterdigini, ¢evrsel 1s1 30 °C oldugunda ise postmortem magnezyum
konsantrasyonlarinin postmortem 36 saatlik donem igerisinde anlamli sekilde
diistiigiinii tespit etmiglerdir. Sonug olarak oliimiin iizerinden gecen 24 saat gegtikten
sonra ortam sicakhigimin 23 °C’yi asmadigi vakalarda postmortem magnezyum
konsantrasyonlarinin postmortem 48 saatlik donem icerisinde meydana gelen
magnezyum dengesizliklerinin tespiti i¢in kullanilabilecegini bildirmistir (45). Swift
ve arkadaslar1 38 ¢cocukta magnezyum konsantrasyonu ile PMI iliskisini arastirmis ve
olgularin tcte ikisinde vitr6z humorda magnezyum konsantrasyonun 100 ml’de
0.003’ten 0.009’a yavas sekilde bir gdsterdigini ayrica postmortem magnezyumun

cocuklarin yaslari ile dagilim gosterdigini bildirmistir (6).

Perikardiyal sivi: Li ve arkadaglarimin postmortem 48 saatlik donem
icerisinde otopsisi yapilan 385 olguda perikardiyal sivi magnezyum seviyelerini
arastirmiglar. Arastirma sonucunda tuzlu suda bogulma olgularinda magnezyum

seviyelerinin diger gruplara gore anlamli derecede yiiksek oldugunu, kesici alet
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yaralanmalarinda da yiliksek oldugunu ancak hiotermi vakalarinda ise diisiis

oldugunu bildirmislerdir (44).
2.3.11.2. Hipoksantin (Hx)

Vitrdz humorde Hx, PMI tayininde potasyumun yaninda bir yontem olarak
Onerilmistir. Rognum ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢calismada vitr6z HX ve potasyum
seviyeleri lizerinde otopsi zamaninin ve sicakligin etkisi karsilastirilmigtir. Bu
aragtirma 0liim zamani ve tanisi bilinen 87 6rnek tizerinden yapilmistir. Cesetler 5°C,
10°C, 15°C ve 23°C’de saklanmistir. Postmortem 1.5 saatlik donem igerisinde
normal Hx seviyesinin 1.6 umol/l oldugu ve potasyum konsantrasyonunun 5.8
mmol/l oldugu tespit edilmistir. Hipoksatin konsantrasyonlarinin sicakliklara gore
saat basina 4.2, 5.1, 6.2 ve 8.8 umol/l arttig1; potasyum konsantrasyonlarinin ise
sicakliklara gore saat basina 0.17, 0.20, 0.25 ve 0.30 mmol/l arttig1 tespit edilmistir.
Artis egrilerinin artan sicakliktan etkilendigi ve yiiksek sicaklikta egrilerdeki artisin

daha dik oldugu bildirilmistir. Bu arastirma sonucunda:

- Hx postmortem doénemde 120 saate kadar dogrusal bir artis gostermekte
oldugunu,

- Egrinin sicakliga bagli olarak degistigini,

- Vitroz HX ile vitrdz potasyum degerleri arasinda giiclii bir iligski oldugunu,

- Vitréz HX'in vitr6z potasyuma goére dagilim araliginin daha dar oldugunu

tespit etmislerdir (30, 40).

Hx’in postmortem dénemde artiginin kabul edilebilir oldugu, ancak potasyum
degerlerinin 6liim zamani tayininde Hx’e gore giiglii korele oldugu ve bu nedenle
6liim zamani tayininin Hx’e gore potasyumda daha duyarli oldugu tespit edilmistir
(30, 46). Yildirim ve arkadaglarinin 6liim zamanlar1 bilinen 65 vakada postmortem
ilk 37,5 saatteki vitréz humorde Hx konsantrasyonun postmortem siiregte dogrusal
bir sekilde arttig1 ve bu artisin hemen basladigi, ayrica mevsimsel 1sidaki artigin HX

konsantrasyonlarinda belirgin bir artisa neden oldugu bildirilmektedir (35).
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2.3.11.3. pH

Oliimden sonra kan doku pH’si; glikojenoliz ve glikoliz, laktik asit ve
fosforik asit birikmesi sonucu diismektedir. Yaklasik olarak 24-36 saat sonra otoliz
ve clirime nedeniyle bazik {riinler aciga c¢iktigindan kan pH’s1 yiikselmeye
baglamaktadir (12). Sawyer ve arkadaslart sigan dokulart {izerinde yaptigi
arastirmada postmortem donemde kardiyak kan pH diizeyinin azaldigini tespit
etmislerdir. PMI (postmortem 2 ile 20 saatlik donem) ile kan kardiyak pH diizeyi
arasinda negatif bir korelasyon oldugu bildirilmektedir (47). Jetter 6limden sonra
zamanla kan asitlik diizeyinin arttigini gostermistir ve ilk 12 saat pH degerinin 6.73
oldugunu, sonraki 12 saatlik peryotta ortalama pH degerinin 6.43 oldugunu
bildirmistir. Straumfjord ve Burler benzer bulgular tespit ettiklerini bildirmis ancak
kan Orneginin alim yerine gore pH degerlerinde varyasyonlar oldugunu

bildirmislerdir (6).
2.3.11.4. C-Reaktif Protein (CRP)

Volaka ve arakdaglarinin 6liimle sonuglanan otopsi olgulart {izerinde yaptigi
bir arastirmada; serumda farkl tiirdeki inflamasyon uyaranlarina kars1 cevap olarak
meydana gelen CRP’nin ile ani travmatik Oliimlerde 6liim sonrasi gegen zaman
arasinda istatistiki olarak anlamli bir negatif korelasyon oldugu ve PMInin CRP

tizerindeki azaltic1 etkisi oldugu tespit edilmistir (48).
2.3.11.5. Glikoz

Oliimden sonraki ilk 12 saatte, karacigerde glikojenin yikilmasi ile alt vena
kavada glikojen birikmesi olmakta ve sag kalbe difuzyon ile gegmektedir. Bazen kan
glikozunun 300 mg/dl’yi asabilecegi belirtilmektedir. Aclik ve ileri derecede
karaciger hasar1 oldugu durumlarda ise sag kalpte kan sekeri yiikselmesinin daha az
olacag belirtilmektedir. Viicudun diger yerlerinde ise glikozun 6-8 saat icerisinden
yikilacagi ve kandan kaybolacagi, bu azalmanin 1sidan ve bozulmamis beyaz hiicre

sayisindan etkilenecegi belirtilmektedir (5).
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Hipogilisemide postmortem glikoz: Kanda postmortem glikoz seviyelerinin
degisimi tahmin edilememekte ve glikoz seviyelerinde tutarsiz diismeler olmaktadir.
Bu sebepten postmortem vitroz humor glikozunun analizi ile hipogilisemi tespit
edilememektedir. Postmortem vitrdz humordaki glikoz konsantrasyonunun disiisii

PMI hesaplanmasinda kullanilmak i¢in ¢ok diizensizdir (49, 50).

Hiperglisemide postmortem glikoz: Hpergilisemi arastirilmasindan ekstremite
kaninda 200 mg/dl kan sekeri tayin edildiginde hiperglisemi tanisinin konulabilecegi
belirtilmektedir (5). Kanda postmortem glikoz 500 mg/dL’nin (27.8 mmol/L) {izerine
cikmasi diabetik olmayan kisilerin %10’unda tespit edilmekte ve konjestif kalp
rahatsizlig1, elektrik carpmalarina bagli 6liim, asfiksi, kardiyopumoner resiisitasyon
gibi durumlarda kan glikoz seviyeleri artabilmektedir. Bu artisin  muhtemel
mekanizmasinin terminal donemde olusan stres nedeniyle meydana gelen
katekolamin desarji ve siklikla kardiyopulmoner resiisitasyon nedeniyle oldugu
diisiiniilmektedir. Yalnizca postmortem glikoz analizi yapilarak diabetes mellitusun
tespit edilemeyecegi bildirilmektedir. Kontrol altina alinamayan diabetes mellitusta
postmortem glikolizin vitréz humordaki glikoz seviyesine ¢ok diisiik bir etkisi
oldugu belirtilmektedir. Postmortem donemde diayebetik olmayanlarda kan glikoz
seviyelerindeki ylikselmenin, vitr6z humorda 100 mg/dI’nin iizerine karsilik
gelmedigi bildirilmektedir. Yapilan arastirmalarda diabetes mellistus vakalari diginda
vitr6z humor glikoz seviyesinin 200 mg/dI’nin (11.1 mmol/L) {izerine ¢ikmadigini

bildirilmektedir (49, 50).

Diabetik Ketoasidozda Postmortem Glikoz: Glikoz seviyelerinin artisi
nadiren 300 mg/dL altinda veya 1000 mg/dlI’nin iizerindedir. Ortalama olarak 736
mg/dl oldugu belirtilmektedir Kan glikoz konsantrasyonu hastaligin siddeti igin
glivenilir bir kilavuz degildir (49, 51).

Ketotik Olmayan Diabetik Komada Postmortem Glikoz: Ketotik olmayan
diabetik komada kan glikoz seviyeleri ¢ok yiiksektir. Oakley kan glikozunun
ortalama degerinin 1949 mg/dL oldugunu ve tespit edilen en yiiksek kan glikoz
seviyesinin 2500 mg/dl oldugunu bildirmistir (51).
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2.3.11.6. insulin, Kalsitonin, Tiroglobulin ve Glukagon’un imminohistokimyasal
Analizi

Wehner ve arkadaslar1 yaptigi bir dizi bir calismada:

- Panreatik beta-hiicrelerinde immunohistokimyasal insulin analizi ile 6liimiin
tizerinden 12 giin gegmis cesetlerde pozitif immun reaksiyon goriildiigiinii, 30
giin gegmis cesetlerde negatif immun reaksiyon goriildiigiint,

- Troid bezinin c-hiicrelerinde immunohistokimyasal kalsitonin analizi ile
Olimiin tzerinden 4 giin gegmis cesetlerde pozitif immun reaksiyon
gorildiginii ve 13 giin gecmis cesetlerde negatif immun reaksiyon
goriildigiini,

- Troid bezinin kolloid ve folikiiler hiicrelerinde immunohistokimyasal
tiroglobulin analizi ile 6liimiin {izerinden 5 giin gegmis cesetlerde pozitif
immun reaksiyon goriildiigiinii ve 13 giin gegmis cesetlerde negatif immun
reaksiyon goriildiigiinti,

- Pankreatik a-hiicrelerinde immunohistokimyasal glukoagon analizi ile
Oliimiin {izerinden 6 giin gegcmis cesetlerde pozitif immun reaksiyon
gorildiginii ve 14 giin gecmis cesetlerde negatif immun reaksiyon

goriildiigiinii bildirmislerdir.

Wehner ve Arkadaslari; farkli kosullar altinda pozitif ve negatif immun
reaksiyonlarin daha erken veya daha geg olabilecegini ¢linkii otoliz gelisiminin; pH,
sicaklik, nem, metabolik durum ve hastaliklardan etkilenecegini belirtmislerdir (52,
53, 54, 55).

2.3.11.7. Niikleik Asitler
2.3.11.7.1. DNA (Deokrisibo Niikleik Asit) Bozulmasi

DNA bozulmasi ile 6liim zamani tayini ile ilgili ilk biyokimyasal ve
immunohistokimyasal ¢aligsmalar 30 yil 6ncesine dayanmaktadir (30). Bir organizma
oldiikten sonra hiicre i¢cinde bulunan niikleazlar gecen zamanla kromozomal DNA’y1

kiiglik parcalara ayirmaktadir ve bu kiigiikk pargalar izole edilip goriinlir hale
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getirildiginde kantitatif olarak dl¢iilebilmektedir (56). DNA molekiilii 6liim zamani
tayini ic¢in degerli bir parametre gibi goziikmektedir ¢linkii otolizle birlikte DNA
denatiirasyonu postmortem donemde hemen baslamakta ve 3 giin kadar devam
etmektedir. DNA denatiirasyonunun ¢evre sicakligindan ve o6liimiin meydana gelis
mekanizmasindan etkilenmiyor gibi goziiktiigii bildirilmektedir (57). Insan karaciger
ve testis Orneklerinde sitofotometrik tarama yontemi kullanilarak dogrusal olmayan
bir DNA azalmasi tespit edilmis, ancak DNA bozulmasi ile ilgili verilerin dagilim
araliginin ¢ok genis oldugu ve 6liim zamani tayini i¢in pratik bir yontem olmadigi
anlagilmistir (30). Cina 6liim zamani bilinen otopsi serilerinin dalak dokusunda
flowsitometri ile DNA igerigi ile ilgili bir ¢alisma yapmis ve bu calismanin 6n
verileri neticesinde orta postmortem doneme kadar DNA bozulmasinin olgiilebilir
oldugunu bildirmistir (58). DNA ile ilgili biyokimyasal reaksiyonlarin soguk
ortamlara gore sicakta daha hizli olmasi gibi DNA bozulmasinin sicaklik gibi dis
etkenlerden bagimsiz oldugunu 6ne siirmenin yanlis oldugu belirtilmistir. Viral
orneklerle yapilan c¢alismalarda benzer sonuglara ulagilmistir. Sonug olarak
flowsitometrik DNA bozulmasinin PMI tayininde kabul edilebilir bir metot olmadig1

anlasilmistir (30).
2.3.11.7.2. RNA (Riboniikleik Asit) Bozulmasi

Postmortem RNA bozulmasi iizerinde yeterince sistematik calisma
yaptlmamis bir konudur. RNA, DNA’nin aksine in vivo ve in vitro olarak nerdeyse
her yerde bulunmaktadir ve riboniikleaz aktivitesi nedeniyle degrade oldugundan
DNA’ya gore daha az stabildir. Insan mRNA pargalanma diizeyi 6l¢iimiiniin 6liim
zamaninin  belirlenmesinde bir arag olabilecegi diistintilmustiir. Bauer ve
arkadaglarmin mRNA bozulmasini 6lgmek icin gelistirdigi Multiplex-RT-PCR
metodu ile yaptig1 bir arastirmada; yasayanlardan alinan kan Ornekleri, 6liimden
sonra aliman kan Ornekleri ve beyin dokular1 almip 5 giin kadar buzdolabinda
bekletilmistir. Arastirmacilar sonu¢ olarak mRNA bozulmasimin, canli kisilerden
alman kan &rneklerdeki saklama zamani ve otopsi yapilan kisilerde PMI ile ciddi
derecede korele oldugunu bildirmislerdir. Ancak oldukg¢a biiyiik gliven araliklari

nedeniyle iizerinde daha fazla arasgtirma yapilmasi gerektigini belirtmislerdir (59).
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2.3.12. Postmortem Interval Tayini icin Arastilan Diger Yontemler
2.3.12.1. Mide Icerigi

PMI tayininde arastirilan bagka bir yontem ise mide igerigi ile PMI arasindaki
iliskidir. Ancak bu metodun son yemek yenilen zamandan, yenilen besin maddesinin
ozelliklerinden ve kisisel oOzelliklerden etkilendigi bilinmektedir. Yapilan
arastirmalarda hafif bir yemegin yaklasik olarak 1 saatte, agir bir yemegin 3 ila 5 saat
arasinda sindirildigi, saglikli eriskinlerde 3-4 saat igerisinde mide igeriginin bosaldig1
ancak yemegin agirligina bagli olarak 4 ila 6 saati bulabildigi tespit edilmistir. Ayrica
stvi gidalarin kati gidalara nazaran daha hizli bir sekilde mideyi terk ettigi ve sivi
gidalarin mide bosalma yar1 6mriiniin 178 + 22 dakika oldugu, kat1 gidalarda ise bu
siirenin 277 + 44 dakika oldugu bildirilmektedir. Oliim sonras1 mide icerigine gore
yapilacak bir 6lim zamani tayininin 6znel ve deneyime bagli bir tahmin niteliginde

oldugu belirtilmektedir (5, 16).

2.3.12.2. H-Manyetik Rezonans Spektroskopisi ve Niikleer Manyetik Rezonans

Spektroskopisi ile Ciiriimenin izlenmesi

Cirime ile meydana gelen degisiklikler ile kabataslak PMI tayininin
deneyimli adli patologlarca yapilmasi miimkiin olmakla beraber ses getiren bilimsel
bir metot degildir. On yillar 6nce Bonte ve Daraldup beyin gibi organlarda kokusma
sirasinda protein bozulmasi ile ilgili kapsamli deneysel caligmalar yapmislardir.
Daraldup beyinde aminoasit konsantrasyonu ile 6liim zamani hesaplamasi ile ilgili
bir metot gelistirmistir. Ancak bu metotlar rutinde uygulama imkani1 kazanamamustir
(30). Cesedin sogumasina dayali PMI tayini ile ilgili standart metotlar 6liimden sonra
48 saatlik donem igerisinde meydana gelen degisiklikler ile sinirlidir. H-Manyetik
Rezonans Spektroskopisi vasitasiyla alternatif, invaziv olmayan ve beyindeki
metabolitlerin degisimini gézlemleyen bir yontem Onerilmistir (60). Beyin drnekleri,
clirime ile kiiclik metabolik varyasyonlar gostermekte ve kafatasinin olmasi
nedeniyle ¢evresel etmenlerden korunmaktadir. Bu teknik ¢iirlime ilerledik¢e zaman
icerisinde gorinimii degisen tekrar edilebilir bir yontemdir. H-Manyetik Rezonans
Spektroskopisi yontemi kullanilarak postmortem ¢iiriime ile ilgili yapilan arastirma

sonucu asagidaki sonuglara ulagilmistir:
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- Invaziv olmayan kimyasal bir analiz yéntemi ile dogalligi bozmadan analitleri
6lcme imkani oldugu anlasilmistir.

- Tekrar edilebilir olmas1 ile postmortem degisiklikleri izlemenin miimkiin
oldugu anlasilmistir.

- Koyun modellemesinin insan beyni i¢inde gecerli oldugu anlagilmistir.

- Bu model ile sicaklik gibi faktorlerinde ¢alisilabilecegi anlagilmistir.

- 400 saate kadar 10 adet metabolitin analitik fonksiyonlarinin tespitinin
miimkiin oldugu bildirilmistir.

- 5 adet mateabolitin kombinasyonunun, 250 saate kadar PMIi tahmini ile

korele oldugu tespit edilmistir.

PMi’deki bu metabolik degisiklikler ile 6liim zamam tahmininde kantitatif

hesaplanabilir ve kabul edilebilir bir yontem bulunamamustir (30).

Hirakawa ve arkadaslarinin Niikleer Manyetik Rezonans Spektroskopisi
kullanarak yaptig1 bir arastirmada farelerin femoral iskelet kasindaki metabolik

degisikliklerin PMI ve 6liim nedeni ile iliskili oldugu belirtilmektedir (61).
2.3.12.3. Postmotem Iskelet Kaslarimin Uyalilabilirligi

Supravitaliti geriye doniistimsiiz iskemi sonrasi dokularin canli kalma dénemi
olarak tanimlanabilir. Supravitaliti ¢ogunlukla iglevsel parametreler (eksitasyon igin
duyarlilik) ile tanimlanir. Dokulardaki supravital degisiklikler, postmortem 1s1
Olgtimiinden farkli olarak bilgi veren teorik olarak ilgi ¢ekici, pratik ve etkili bir
yontemdir (15, 62). Oliim zamani tayininde postmortem iskelet kaslarinin
stimulasyonlarina bagli degisikliklerinin incelendigi bir¢ok arastirma bulunmaktadir
(16). Yapilan bir aragtirmada igne elektrotlar, iist goz kapaginin buruna dogru olan
kismina yerlestirildikten sonra kaslar sabit dikdortgen elektrotlarla uyarilmaktadir.
Bagimsiz kaslar incelendiginde; erken postmortem dénemde giiclii kontraksiyonlar
oldugu ve kas kasilmasinin elektrottan uzaklara yayildigi, postmortem siireg
uzadik¢a kas yaniti daha zayif oldugu ve yayilimmnin daha sinirli oldugu tespit
edilmistir. Ancak g6z kapaginda amfizem veya hematom oldugu zaman elektiriksel
uyarilabilirlik ¢ok daha uzun siirebilmektedir. Hipotermide elekriksel

uyarilabilirligin gozlenme siiresi ¢ok daha uzun olmakta ve uzun terminal veya
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agonal donemi olan 6lim olgularinda elekriksel uyarilabilirligin gbézlenme siiresi
daha kisa olabilmektedir. Bu yontemle gozlemsel olarak siddetli asamalar ile 6liim

zamani tayini miimkiin olabilmektedir (8, 15, 63).

135¢850 | 10.545.5h a.25+4.75n 1N
5542 5h 454280 W 3542 5h

Sekil 3. Orbicularis oculi kaslarinin uyarilmasi sonucu pozitif reaksiyon dereceleri.
Fasyal kaslarin {ist géz kapagmin burun kismina dogru igne elektrot yerlestirilerek

uyarilmasi (64).
2.4. Oksijen Yetersizligi (Hipoksi ve Asfiksi)

Oksijen akciger ile viicuda girmekte ve kan ile organlara taginmaktadir, daha
sonra ise hiicre i¢i solunum sistemi tarafindan 6ziimsenerek metabolizma i¢in enerji
tiretilmektedir. Bu sistemin herhangi bir yerinde oksijen dagilimi bozuldugu zaman
organlar zarar gormekte veya organizma Olmektedir (65). Altta yatan problem ne
olursa olsun her oliim dokularin hipoksisi veya anoksisi sonucu meydana

gelmektedir (66). Asfiksinin kelime anlami nabizsizlik olup; Klinik olarak oksijen
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eksikligi demektir. Asfiktik o6limler respirasyon/ventilasyon mekanizmasini
etkileyen bir¢ok nedenden meydana gelmektedir (67). Atmosfer havasinda O, orani
%18 ila 21 civarindadir, O’nin %12-16 civarina diismesi ile yasam igin tehlike
olusmakta, O,’nin %5’in altina diismesi durumunda ise ani biling kayb1 ve 6liim
meydana gelmektedir. Asfikside temel sorun, dokularin ani ve derin oksijen
yetmezligidir (2, 68). Solunum havasinda karbondioksit miktarindaki artis merkezi
sinir sistemi depresyonuna ve solunum durmasina yol agmaktadir. Havadaki normal
karbondioksit orani %0.1°dir. Oksijen miktar1 %20’de sabit kalmak kosulu ile
karbondioksit miktart artirilirsa, 6liim gaz karigiminin solunmasi sonucu meydana
gelmektedir. Toksik olmayan gazlar sonucu asfiksi, yliksek konsantrasyonlarda gaz
mevcut olan kapali alanda kalma veya bu sekilde bir ortama girmekle meydana
gelmektedir (67). Asfikside patofizyolojik olarak hipoksi-iskemi sonucu doku
diizeyinde hipoksemi ve asidoz meydana gelmektedir (69). Hipoksi, kandaki
oksijenin normalde olmasi gerekenden daha az olmasidir (70). Bir insanin arter
kanindaki PO, ortalama 80-98 mmHg civarinda ve PCO, ortalama 40 mmHg
civarindadir. PO2’nin 60 mmHg in altinda olmast ve PCO’nin 50 mmHg’ nin
tizerinde olmasi hipoksi olarak tanimlanmaktadir. Hipoksi meydana geldigi zaman
kan beyin ve adrenal bezlerde toplanir, akciger bobrek barsak gibi i¢ organlardan ve
ciltten uzaklasir (66, 68).

2.4.1. Oksijen Yetersizliginin Beyin Uzerine Etkileri:

Bir erigkin bireyin agirliginin sadece %2-3’{i kadar olan beyin, kalp debisinin
%20’sini almakta ve istirahatte toplam oksijenin dortte birini tiketmektedir. Beyin
viicuttaki oksijene-duyarliligir yiiksek olan organlardan birisidir ve noérolojik
bozukluklarin hipoksinin belirgin bir gostergesi sasirtict degildir (65). Hicresel
oksijen insan beyine ulastiktan sonra mitokondriyal solunum i¢in kullanilmaktadir.
Molekiiler oksijen bu yoldan kactig1 takdirde dismutasyona ugrayarak reaktif oksijen
radikalleri olusmaktadir. Reaktif oksijen radikalleri asir1 biriktigi zaman antioksidan
mekanizma bu biyomolekiillerin hiicreye ve organlara verecegi hasar1 azaltmaya
caligmaktadir. Beyinin diger dokulara gore oksijen alimi daha yiiksek oldugu i¢in
oksidatif strese duyarliligi daha fazla olmaktadir (31). Beyin dokusu, c¢esitli
nedenlerle (yiiksek oksijen tiiketimi, hizla peroksitlenebilen fosfolipitlerin fazla
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miktarda bulunmasi ve néronlarin yenilenememesi gibi) serbest radikal hasarina
ozellikle duyarlidir (71). Hipoksik-iskemik olaylarda; noéron hasariin temel
mekanizmalari, hiicresel iyonlarin sifti, enerji yetersizligi, kalsiyumun aktive ettigi
fosfolipid degregadasyonu, norotransmitterlerin artmasi ve beyin
mikrosirkiilasyonundaki degisikliklerdir. Oksijen yeterSizliginin sonucu olarak
ATP’nin yetersiz lretimi nedeniyle hiicre iyon dengesi bozulmaktadir. Hiicre
membranlarinda ATP’ye bagli sodyum-potasyum pompalarinin ¢alismamasi hiicre
icinde sodyumun birikimine ve ddeme neden olmakta ve potasyumun hiicre digina
cikmasi ile eksitator aminoasitlerin salinimi artmaktadir. Sodyumun hiicre igine
girmesi ve potasyumun hiicre digina ¢ikmasi sonucu hiicre membrani depolarize
olmakta ve voltaja bagl kalsiyum kanallarinin acilmasi nedeniyle hiicre i¢inde
kalsiyum birikimi meydana gelmektedir. Hiicre i¢inde kalsiyum artmasi sonucu
fosfolipid hidrolize aktivite oldugu zaman lipid peroksidasyonu, yag asitlerinin
salinimi ve serbest radikal olusumu meydana gelmektedir. Hipoksik-iskemik
travmalarda asir1 miktarda oksijen serbest radikali olusmaktadir. Oksijen serbest
radikallerini temizleyiciler (SOD ve katalaz) biiyiikk molekiiller oldugundan kan

beyin bariyerini asamamakta veya hiicre igerisine girememektedirler (72).
2.4.2. Oksijen Yetersizliginin Bobrek Uzerine Etkileri:

Normal kisilerde glomeriiler filtrasyon ve reabrobsiyon islemleri; elektrolit
dengesini, sivi ve ¢oziinmiis maddelerin hemostazini idame ettirmede katikida
bulunmaktadir, ancak bu islemler i¢in viicudun toplam enerjisinin %10 unu
kullanilmaktadir (73, 74). Bobrek, kan akimi ile oksijenlenmesi arasinda dikkate
deger bir farklilik gozlenmektedir. Yiiksek kan akisi ve oksijene ragmen, bobrekteki
oksijen gerilimi ozelikle medulla bolgesinde nispeten diistiktiir. Bunun nedeni
arteryel ve vendz, preglomeriiler ve postglomeriiler damarlarin paralel sekilde
bulunmasidir. Bu durumun sonucu olarak oksijen arteryollerden postkapiller venoz
sisteme sant yoluyla yayilmaktadir (75). Arteriyel-vendz oksijen santin varligi
nedeniyle bobreklerde oksijen alimi oldukga yetersizdir (74). Oksijen santin varlig
fizyolojik smirlar icerisinde renal kan akimini arttirmakta ve hafif miktarda
hemodilusyona sebep olmaktadir. (76). Bu yiiksek enerji tiiketimi ve oksijen
alimindaki yetersizlik nedeniyle bobrekler hipoksiye oldukga duyarlidir. Peritubuler

49



kapillerin kayb1 sonucu ileri derecede tubuluintertisyel hasar ile birlikte progresif
glomeriiler skleroz ve tubuluintertisyel fibrozis meydana gelmektedir. Bobregin
enerji kullanim1 ve oksijen tiiketiminin birincil amaci elektrolit ve ¢oziinmiis madde
reabsorbsiyon isleminin devamliligini saglamaktir (74). Bobrekte iskemi meydana
geldigi zaman reaktif oksijen tiirleri serbest kalmaktadir. Kronik hipoksik
bobreklerin iskemiye daha dayanikli oldugu bilinmektedir. 45 dakkika renal arter
okliizyonu yanit olarak, iskemiden 24 saat sonra bobrek fonksiyonlar1 geri basladigi
bildirilmistir (77). Nakashi ve arkadaslarimin yaptigi ¢alismada 21 giin sonra
hipobarik hipoksik ratlarin tamaminda kalp, akciger, karaciger ve bobrek serum
MDA seviyelerinin ve kontrol grubuna gore anlamli derece arttigini gosterilmis
ancak bu siire icinde SOD, CAT ve GSH-Px seviyelerinde 6nemli 6lglide bir degisim
olmadig: saptanmustir (78).

2.5. Serbest Radikaller ve Antioksidanlar:

Serbest radikaller, distaki atomun yoriingesinde bir veya daha fazla cift
olusturmamis elektron iceren yiiksek enerjili, dengeli olmayan bilesiklerdir.
Ciftlenmemis elektronlar, serbest radikallere biiylik bir reaktiflik kazandirarak
protein, lipit, DNA ve niikleotid koenzimler gibi bir¢ok biyolojik maddeye zarar
vermelerine sebep olmaktadir (79). Oksijen metabolizmasi, radyasyon, pestisit, bazi
tibbi tedavi yollari, Kirli sular ve benzeri bircok etken oksijen tiirevi serbest
radikallerin olusumuna neden olmaktadir. Serbest radikallerin en ¢ok bilinenleri tekli
oksijen (*O5 ), siiperoksit anyonu ('O), hidroksi (OH), peroksi (ROO") ve alkoksidir
(RO) (80). Genel olarak oksijen tiirevi serbest radikaller hipoksi sirasinda
azalmaktadir (81). Serbest radikaller ileri derecede reaktif ve kisa Omiirli
bilesiklerdir. Bu yilizden serbest radikalleri dogrudan olgerek analiz etmek zordur.
Cogunlukla lipitler, proteinler ve DNA ile reaksiyonlar1 sonucu olusan ¢esitli son
trlinlerin  6lgimii  yapilmaktadir. Yaygm olarak lipit peroksidasyonunun son
triinlerinden MDA’nin 06l¢iimii yapilmaktadir. Protein hasari, DNA hasar1 ve
antioksidan seviyelerinin tayini de (6rn. GSH-Px, katalaz ve SOD diizeylerinin

oOl¢iilmesi) sik kullanilan yontemlerdendir (82).
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Serbest radikallerin oksidasyonlar1 onleyen, serbest radikalleri yakalama ve
istikrarlt hale getirme yetenegine sahip maddelere “antioksidan” denilmektedir (83).
Antioksidanlar serbest radikallerle reaksiyona girerek (onlarla bag kurarak) hiicrelere
zarar vermelerini onlemektedir (84). Antioksidanlar, birincil (6nleyici) ve ikincil
(zincir kirict) antioksidanlar olmak tizere ikiye gruba ayrilmaktadir. SOD, GSH-PX,
katalaz, peroksidaz ve transferrin gibi birincil antioksidanlar; mevcut serbest
radikaller ile reaksiyona girerek serbest radikallerin daha zararli formlara
doniismelerini ve yeni serbest radikal olusumunu 6nlemektedirler. SOD, GSHP-x ve
katalaz gibi enzim sistemleri serbest radikalleri ortadan kaldirabilme yetenegine
sahiptir (79, 85). Birincil antioksidanlar iginde bulunan bu enzimler serbest
radikallerin DNA, proteinler ve lipitler gibi hiicresel bilesenlere zarar vermesini
sinirlandirmakta ve bir hiicresel bdlgeden diger hiicresel bolgeye gecisini
engelleyebilmektedir (79). C vitamini, E vitamini, tirik asit, bilirubin ve polifenoller
gibi bilesikler ikincil antioksidanlar olarak bilinmekte; oksijen radikalini yakalama

ve radikal zincir reaksiyonlarini kirma gibi fonksiyonlari bulunmaktadir (85).

Siiperoksit dismutaz (SOD) (EC 1.15.1.1): SOD enzimi, siiperoksit
anyonunun ('Oy), hidrojen perokside (H;O;) ve oksijene doniisiimiinii katalize

ederek siiperoksit anyonu ve hidrojen peroksidin etkisini zayiflatmaktadir.
2H+
O, + 0y —  H02+ 0,
SOD

SOD’un katalizledigi bu reaksiyon, pH 11 ve altinda oldukga stabil olmasina
ragmen, normal fizyolojik pH degerlerinde oldukga hizlidir. Neredeyse biitiin aerobik
organizmalarin SOD igerdigi belirlenmistir (86). SOD, sitoplazmada bakir-¢inko
SOD (Cu-Zn SOD) seklinde, mitokondride mangan SOD (Mn-SOD) seklinde ve
hiicre disinda demir SOD (Fe-SOD) seklinde bulunmaktadir (87).

Glutatyon Peroksidaz (GSH-Px) (EC 1.11.1.9): Gorevi tiyol gruplari ve

enzimatik reaksiyonlar araciligiyla ve serbest radikalleri yakalamak olan hiicresel bir
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antioksidan enzimdir. Tiyol grubu bulunan bir tripeptid olan glutatiyon, serbest
radikallerin yikici etkilerini engelleyen veya azaltan transferazlar, peroksidazlar gibi
cok sayida enzimin substrati olarak gorev yapmaktadir. Suda ¢oziinebilen ve bir¢ok
hiicrede ¢ok yiiksek konsantrasyonlarda bulunan glutatyon (GSH), biyolojik
membranlart lipit peroksidasyonuna karst korumaktadir. Bu koruma, enzimatik
olarak gerceklesmektedir (88). Aktivitesi i¢in selenyum mineraline gereksinim duyan
GSH-Px enzimi, glutatyonun indirgenmis formu GSH’1, oksitlenmis hali olan okside

glutatyona (GSSG) doniistiirmektedir.
GSH-Px
2 GSH + H,0, — GSSG + 2 H,0

GSH ayrica hiicre i¢inde tekli oksijen (*0,), siiperoksit anyonu ('Oy),
hidroksi (OH) radikalleri gibi birgok zararli oksidanla enzim katalizi olmadan da

reaksiyona girebilmektedir (86).

Malondialdehid (MDA): MDA formiili CH,(CHO), olan organik bir
bilesiktir. Yapist bu onerilen formiilden daha karmasiktir. MDA reaktif oksijen
tirlerinden  birisidir ve oksidatif stresin invivo test edilebilen biyolojik
isaretleyicisidir (89). Uc¢ veya daha fazla cift bag iceren yag asitlerinin
peroksidasyonu, MDA olusumuna neden olmaktadir. MDA, vyag asidi
oksidasyonunun ozgiill ya da Kkantitatif bir belirteci degildir, ancak lipid
peroksidasyonunun diizeyi ile korelasyon gosterir (90). Reaktif oksijen tiirleri
doymamus lipitlerin yapisini1 bozalarak MDA olusumuna neden olurlar. Reaktif bir
aldehit olan MDA birka¢ tane elektrofil hiicresi bulunmaktadir ve hiicrede toksik
etkiye neden olmaktadir. Proteinlere kovalan olarak baglanip ileri lipid oksidasyon
iriinlerinin olusmasina sebep olur. Bu aldehitin iiretimi organizmada oksidatif stresin

diizeyini 6l¢mek i¢in biyo isaretleyici olarak kullanilmaktadir (89).
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3. GEREC ve YONTEM

Calismamizda agirliklart 170 gr ila 220 gr arasinda degisen toplam 40 adet,
Wistar tlirii albino si¢an kullanildi. Tim islemler, 1986 Uluslararast Strazburg
Hayvan Haklar1 Evrensel Beyannamesi sartlarina uygun olarak, Gaziosmanpasa
Universitesi Tibbi Bilimler Deneysel Arastirma ve Uygulama Merkezi’nde, Etik
Kurul Onay1 (2012 HADYEK 005) alinarak veteriner hekim kontroliinde
gerceklestirildi. Denekler; standart sican kafesleri i¢inde, kemirgenlere 6zel standart

pellet yem ve su ile istedikleri kadar beslenen sicanlardan segildi.

Tiim sicanlar anestezi kutusuna alindi ve 5 psi basinci asilmayacak sekilde
4.5 It/dk’dan CO; verilerek siganlara 6tenazi yapildi. CO, verilme asamasinda 3-5
dakika kadar siganlarin hareketleri, pupilleri, soluk alip vermesi izlendi ve 3-5 dakika
sonunda hareketin sonlanmasi, solunumun durmasi, pupillerin fiks dilate olmasi

gozlendikten sonra islem sonlandirildi (91).

Valf Ayar1
Regiilator(™y £

~ T
ad

( Kapak J

CO2
Kapali Alan Tanki

Sekil 4: Otenazi isleminin sematik gdsterimi (91).
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Postmortem doénemde beyin ve bobrek dokularinda MDA, SOD ve GSH-Px

seviyeleri arasinda fark olup olmadigimi arastirmak amaciyla 40 sigcan basit

randomizasyon ile 8’erli 5 gruba ayrildi.

Tablo 1: Gruplar ve uygulanan islemler

Bekleme Uygulanan islem
stiresi

Grup | 0 saat Sicanlarin beyin ve bobrek dokulart ¢ikarildi hemen —80
C° muhafaza altina alindu.

Grup I 6 ssat Oda sicakliginda (20 £2 C°) bekletilen si¢anlarin beyin
ve bobrek dokular ¢ikarildi ve —80 C° muhafaza altina
alindi.

Grup Il | 12 saat Oda sicakliginda (20 £2 C°) bekletilen siganlarin beyin
ve bobrek dokulari ¢ikarildi ve —80 C° muhafaza altina
alindi

Grup IV | 24 saat Oda sicakliginda (20 £2 C°) bekletilen si¢anlarin beyin
ve bobrek dokular1 ¢ikarildi ve —80 C° muhafaza altina
alind1

Grup V 48 saat Oda sicakliginda (20 £2 C°) bekletilen siganlarin beyin

ve bobrek dokular1 ¢ikarildi ve —80 C° muhafaza altina

alind1

3.1. Biyokimyasal Inceleme

Beyin ve Bébrek Doku Orneklerinin Homojenize Edilmesi: Beyin ve Bobrek

doku ornekleri 1/10 oraninda 50 mM Tris-HCI (pH=7.4) tamponda, buz i¢inde,

sogukta homojenize edilmistir (92). Hazirlanan homojenatlarin bir kismindan MDA

diizeyleri tayin edilmistir. Homojenatlarin geri kalan kismi, sogutmali santrifiijde +4
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°C’de 3.500 rpm’de 30 dakika santrifiij edilerek siipernatantlar elde edildi. Ayrilan

stipernatantlardan GSH-Px ve doku protein diizeyi tayini yapilmistir.

SOD aktivitesini tayin etmek i¢in kalan siipernatant, kloroform/etanol
karigimi ile 1/1 (v/v) oraninda muamele edilip, 3500 rpm’de +4°C’de 40 dakika
santrifiij edilmistir. Ustte olusan etanol fazindan almarak protein ve SOD enzim

aktivite tayini yapildi (93).
3.1.1. Doku Protein Diizeyi Ol¢iimii

Protein diizeylerinin 6l¢imii Lowry yontemi ile yapildi (94). Bakir-protein
kompleksi alkali ¢ozeltide olusarak fosfomolibdat-fosfotungstat reaktifini (Folin-
Ciocalteu-Phenol reaktifi) rediikler ve koyu mavi bir renk olusur. Olusan rengin
koyulugu ortamdaki protein konsantrasyonu ile dogru orantilidir. Folin reaktifinin
ilavesinde dikkat edilmesi gerekenler: Bu reaktif sadece asit ortamda dayaniklidir,
fakat bahsedilen bu rediikleme ise pH 10°da olugsmaktadir. Bu sebeple folin reaktifi
hizli bir sekilde alkali bakir-protein ¢ozeltisine ilave edilmeli ve karigtirilmalidir. Bu

uygulama ile rolin reaktifi pargalanmadan 6nce rediiklenme olay1 gergeklesir

Kimyasallar: Na,CO3 NaOH, CuSQq, folin ciocalteu’s fenol reaktifi, bovine

serum albumin.

Olciim yontemi: Standart grafigi elde etmek igin konsantrasyonunu bildigimiz

bovine serum albuminden hazirlanmis ¢ozeltiler kullanildi “Optik dansite (OD)
mg/ml protein konsantrasyonu” grafigi cizilerek protein degerleri bu grafikten
okundu. 0,01 mL numune 6rnek tiiplerine alindi ve lizerlerine 0,49 mL distile su
ilave edildi. Kor tiiptine ise 0,5 mL distile su konuldu. Kimyasallarla elde ettigimiz
Olctim reaktifi 2,5 mL olarak deney tiiplerine dagitildi. Alt iist edilerek karigtirilan
tiipler 10 dakika inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon sonrasi deney tiiplerine 0,25 mL
hazirlanan folin ciocalteu’s fenol reaktifi ilave edilip 30 dakika oda 1sisinda
inkiibasyona alindi. Siire sonunda standart ve numuneler kore karst 700 nm’de

okundu.
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Hesaplama:

- Protein (mg/ml) = grafikten okunan deger x faktor
- F (faktor) = standart hacmi (0,5 ml)/ numune hacmi (0,010 ml) = 50

Not: Faktor, kullanilan numune miktarma gore degisir. Numunenin miktar

degisikligi distile su hacmi ile ters orantili olarak tiipe pipetlenir.
3.1.2. Doku ve Serum SOD Aktivitesinin Ol¢iilmesi

SOD aktivitesi dilizeyi, Sun ve arkadaglarinin yontemi ile Durak ve
arkadaglarmin yapmis oldugu modifikasyona gore tespit edildi (93, 95). Bu
yontemde SOD aktivitesi, ksantin/ksantin oksidaz sistemi ile iiretilen siiperoksitin
nitroblue tetrazoliumu indirgemesi esasina dayanir. Meydana gelen siiperoksit
radikalleri nitroblue tetrazoliumu indirgeyerek renkli formazon olusturur. Olusan
kompleks 560 nm’de maksimum absorbans verir. Enzimin bulunmadig1 ortamda bu
indirgenme  meydana gelip mavi-mor renk olusmaktadir. Ortamda SOD
bulundugunda ise nitroblue tetrazoliumun indirgenmesi gergeklesmeyip mavi-mor
renk meydana gelmemekte ve enzim miktar ve aktivitesine bagh olarak acik renk

olusmaktadir.
Enzimin % inhibisyonu = (Abss: — AbShum) / AbSys: X 100

Bir SOD fiinitesi; nitroblue tetrazoliumu rediiksiyonunu % 50 oraninda inhibe

eden enzim aktivitesidir. Sonuglar U/mg protein olarak ifade edildi.

Kimyasallar: 150 umol/L nitroblue tetrazoliumu, 0,3 mmol/L xanthine, 0,6
mmol/L EDTA (2 Na tuzu), 400 mmol/L Na,COgs, | g/L bovine serum albumin,
xanthine oxidase, 2 M (NH,4),SO,, 0,8 mmol/L CuCl,

Olciim yéntemi: Kimyasallar kullanilarak hazirlanan 6l¢iim reaktifinden 2,85

mL deney tiiplerine alindi. Uzerlerine 0,1 mL numunelerin ekstraklarindan ilave
edildi. Kor tlipline ekstrak yerine 0,1 mL distile su konuldu. Elde edilen tiim
karigimlarin iizerine 0,05 mL ksantin oksidaz ilave edilip, hizli bir sekilde alt {ist
edilerek karistirildi ve oda 1sisinda 20 dakika inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon
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sonrasi tliplere stop soliisyonu olarak 0,1 mL bakir kloriir eklendi ve numunelerin

kore karst 560 nm’de absorbanslar1 okundu.

Hesaplama

- % Inhibisyon = [(Absorbans kér {K} - Absorbans Ornek{O})] /K x 100
- % 50’lik inhibisyona 1 U denildigi i¢in

- Aktivite (U/ml) = [(% inhibisyon/50) x (1 /0,1)] ml.

- U/ml = [(K-O) /K ]x 20 x 5 (sulandirma faktorii)

- Spesifik aktivite (U/ g protein) = [U/mL / mg/ml protein]

3.1.3. Doku ve Serum GSH-Px Aktivitesinin Ol¢iimii

GSH-Px aktivitesi Paglia ve arkadaglarmin yontemine gore olgildi (96).
GSH-Px ortamda hidrojen peroksit bulundugunda rediikte GSH’nin, GSSG’ye
yiikseltgenmesini katalizler. GSH-Px’in hidrojen peroksidin bulundugu ortamda
olusturdugu GSSG, GSH-rediiktaz ve NADPH (nikotinamid adenin diniikleotit)
yardimi ile GSH’a indirgenir. GSH-Px aktivitesi NADPH’m NADP’ye
yiikseltgenmesi sirasindaki absorbans seviyesinde meydana gelen azalmanin 340

nm’de okunmasiyla hesaplanir.

LOOH +2GSH —2%HPX_o | OH + GSSG + H,0

GSH-R

GSSG + NADPH + H* 2GSH + NADP+

Enzim Unitesi: NADPH’1n birim zamanda okside olan mikromol miktaridir.

Kimyasallar: 150 mM rediikte GSH, GSH-Rediiktaz, 8 mM NADPH, 1 M
NaN; (Sodyum azid), 50 mM H,0,, fosfat tamponu (pH = 7,50 mM), 3,2 M
(NH,)2S0,4

Olciim _yontemi: Hazirlanan deney tiiplerine; 2,650 mL EDTA’l1 fosfat
tamponu, 0,1 mL rediikte GSH, 0,1 mL NADPH, 0,01 mL GSH-Rediiktaz, 0,01 mL

NaN3, 0,02 mL numune konuldu. Karisimlari hazirlanarak 30 dakika inkiibe edildi.
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Inkiibasyon sonrasi deney tiiplerine 0,1 mL hidrojen peroksit ilave edilip 5 dakika
boyunca dalga boyu 340 nm’ye ayarlanmis spektrofotometrede numunelerin
absorbans degerleri kaydedildi. Aktivite azalisinin lineer oldugu absorbans araliginin

1 dakikalik siiresi esas alinarak hesap yapildi.

Hesaplama

- 1U/L = [(OA/)/6,22 x 10°°] x (1/0,02)
- Spesifik aktivite 1U/mg protein = (IU/L) / (1000xW)

3.1.4. Doku ve Serum Lipid Peroksit (LPO) Diizeylerinin Olciimii (MDA)

Lipid peroksidasyonunun son iiriinii olan MDA, tiyobarbitiirik asit (TBA) ile
90 °C’de reaksiyona girer ve pembe renkli kromojen olusturur. MDA diizeyinin
tayini olusan pembe renkli bilesigin 532 nm’de spektrofotometrik olarak oOl¢iimii

esasina dayanir (144).

Kimyasallar: %10’luk Trisiklik asetik asit (TCA), % 0,675’lik TBA, Stok

standart soliisyonu (1, 1, 3, 3 tetra metoksipropan)

Olciim Yéntemi: Kapakli cam deney tiiplerine 2,5 ml %10’luk TCA konuldu,

tizerlerine 0,5 ml numune eklenerek vorteksle karistirildi. Elde edilen karisimlarin
agizlar kapatilarak 90 °C’de 15 dakika inkiibe edildiler. inkiibasyon sonras1 soguk su
altinda sogutulan numuneler 3000 rpm’de 10 dakika santrifiij edildi. Santrifiigasyon
sonrast elde edilen siipernatantlardan 2 ml ayr1 tiiplere aktarildi, bunlarin tizerlerine
% 0,675’lik TBA ilave edildi ve tekrar 90 °C’de 15 dakika inkiibe edildiler.
Inkiibasyon sonrasi tekrar soguk su altinda sogutulan numuneler, 532 nm’de kdre
karst absorbanslart okutuldu. Kor tiipline de numune yerine 0,5 ml distile su

konularak ayni islemler yapildi.

Hesaplama:

- MDA (nmol/ g.yas doku) = (Ornek OD/Standart OD) x Standart

Konsantrasyonu
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3.2. istatistiksel Analiz:

Calismalarda elde edilen bulgular SPSS (Statistical Package for Social

Sciences) for Windows 11.5 paket programi kullanilarak degerlendirildi.

Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistikler olarak, ortalama,
standart sapma, en kiiclik ve en biiylik degerler hesaplandi. Verilerin yaygimligin

degerlendirmek amaciyla kutu (boks plot) grafikler olusturuldu.

Dokular arasinda calisilan parametreler agisindan fark olup olmadign Iki
Ortalama Arasindaki Farkin Onemlilik Testi yapilarak % 95’lik giiven araliginda ve
anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.

Olusturulan gruplarda arasinda c¢alisilan parametreler acisindan fark olup
olmadig1 degerlendirilmesi: Normal dagilim o6zelliklerine uymayan niceliksel
verilerin bulundugu bagimsiz bes grubun karsilastirilmas: Kruskal Wallis Varyans
analizi ile yapildi. Sonuglar % 95’lik giiven araliginda ve anlamlilik p<0,05
diizeyinde degerlendirildi.

Gruplarn ikili karsilagtirilmasi niceliksel veriler normal dagilim 6zelliklerine
uymadiklar1 i¢in nonparametrik Mann-Whitney U testi ile karsilastirildi. Gruplar
karsilastirilmadan 6nce bes grup i¢in anlamlilik diizeyi (p) Bonferroni diizeltmesi

uygulanarak 0.01 segildi.
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4. BULGULAR

40 adet Wistar Albino tiirli sicanlar 8’erli 5 gruba ayrildi ve her bir gruptaki
sicanlar oliimden sonra On goriilen stirede oda sicakliliginda bekletildikten sonra

beyin ve bobrek dokulari ¢ikarildi. Cikarillan dokularda SOD, GSH-Px ve MDA

parametrelerinin degerleri ol¢iildii.

4.1. Beyin ve Bobrek dokulari arasindan SOD, GSH-Px ve MDA degerleri

acisindan fark olup olmadiginin degerlendirilmesi

Tablo 2: Beyin ve bobrek dokularinda SOD, GSH-Px ve MDA degerleri tanimlayict

istatistikleri.
N Min Maks X SD
Beyin dokusu SOD (U/gr.protein) 40 | 52,00 89,00 67,00 7,59
MDA (nmol/gr.doku) 40| 12,18 28,10 17,54 3,49
GSH-Px (IU/mg.protein) | 40| 0,68 3,20 1,78 0,580
Bobrek dokusu  SOD (U/gr.protein) 40 | 79,00 130,00 108,62 11,61
MDA (nmol/gr.doku) 40 9,57 21,91 14,45 3,22
GSH-Px (IU/mg.protein) | 40 2,39 5,08 3,58 0,512

Min: minimum, Maks: maksimum, X: ortalama, SD: Standart sapma.

Dokular arasinda calisilan parametreler acisindan fark olup olmadign Iki
Ortalama Arasindaki Farkin Onemlilik Testi yapilarak % 95’lik giiven araliginda ve
anlamlillk P<0,05 diizeyinde degerlendirildi. Her iki grubun homojen olup
olmadigini Levene’s varyans homojenligi testi ile yapildi gruplarin homojen oldugu
gozlendi. SOD, GSH-Px ve MDA’nin beyin ve bobrek dokulart arasinda
degerlerinde anlamli farklar oldugu gozlendi (p<0.001, p<0.001 ve p<0.001).
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Grafik 2: Beyin ve bobrek dokularinda ayri ayrt GSH-Px, SOD ve MDA

degerlerinin boks-plot grafikler olarak gdsterimi.
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4.2. Gruplar arasinda SOD, GSH-Px ve MDA degerleri acisindan fark olup

olmadiginin degerlendirilmesi

Tablo 3’de SOD, tablo 4’de GSH-Px ve tablo 5°de MDA degerlerinin
gruplara gore tanimlayici istatistikleri verilmektedir. Grafik 3’de SOD, Grafik 4‘de
GSH-Px ve Grafik 5°de MDA degerleri igin olusturulan boks plot grafikler

gosterilmektedir.
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Tablo 3: Tanimlayici istatistik SOD

SOD (U/gr.protein) N Min Maks X SD

Grup 1 Beyin dokusu 8 57 77 66,50 6,99
(0.saat) Bobrek dokusu 8 79 116 98,25 12,80
Grup 2 Beyin dokusu 8 57 71 63,63 4,53
(6.saat) Bobrek dokusu 8 98 120 111,50 7,74
Grup 3 Beyin dokusu 8 52 89 70,50 11,68
(12. saat)  Bobrek dokusu 8 92 122 102,25 10,01
Grup 4 Beyin dokusu 8 57 80 67,00 7,38
(24. saat)  Bobrek dokusu 8 108 130 119,75 8,13
Grup 5 Beyin dokusu 8 61 77 67,38 5,78
(48.saat)  Bobrek dokusu 8 98 116 111,38 5,70

Min: minimum, Maks: maksimum, X: ortalama, SD: Standart sapma.

| ié*ﬁ f iﬂﬁ?

SOD Bébrek (U/grprotein

SOD Beyin (U/gr.protein)
3 ]

gup1 grup2 grup3 grup4 grup5 gup1 grup2 grup3 grup4  grupb

Grafik 3: Dokulara gore SOD degerlerinin boks plot grafiklerinde gosterimi

Beyin dokusunda SOD ortalama degerlerinin 5 grupta da birbirine yakin
sekilde oldugu gozlenmistir. Bobrek dokusunda ise SOD degerlerinin gruplar
arasinda artip azalma seklinde degisim gosterdigi izlenmektedir. Bu degisimler
grafik 3’de gorsel olarak da izlenebilmektedir.
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Tablo 4: Tanimlayici istatistik GSH-Px

GSH-Px (IU/mg protein) N Min Maks X SD
Grup 1 Beyin dokusu 8 1,40 3,20 2,15 0,60
(0. saat) Bobrek dokusu 8 2,86 5,08 3,91 0,62
Grup 2 Beyin dokusu 8 1,08 2,72 1,81 0,51
(6. saat) Bobrek dokusu 8 3,09 4,65 3,60 0,51
Grup 3 Beyin dokusu 8 0,68 2,89 1,87 0,77
(12.saat)  Bobrek dokusu 8 3,28 4,37 3,72 0,32
Grup 4 Beyin dokusu 8 1,10 1,98 1,54 0,33
(24.saat)  Bobrek dokusu 8 3,09 3,81 3,45 0,22
Grup 5 Beyin dokusu 8 0,93 2,15 1,51 0,46
(48.saat)  Bobrek dokusu 8 2,39 3,86 3,21 0,57

Min: minimum, Maks: maksimum, X: ortalama, SD: Standart sapma.
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Grafik 4: Dokulara gére GSH-Px degerlerinin boksplot grafiklerinde gosterimi

Beyin dokusunda GSH-Px grup 4 ve 5°te, grup 1-3’e gore ortalama
degerlerinin diisiik oldugu goézlenmektedir. Bobrek dokusunda ise GSH-Px ortalama
degerlerinin grup 3 haricinde diistiigii izlenmektedir. Bu degisimler grafik 4’de

gorsel olarak da izlenebilmektedir.
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Tablo 5: Tanimlayici istatistik MDA

MDA (nmol/gr.doku) Min Maks X SD

Grup 1 Beyin dokusu 16,72 28,10 21,79 3,99
(0.saat) Bobrek dokusu 11,41 20,09 15,52 3,10
Grup 2 Beyin dokusu 12,39 18,54 15,36 1,96
(6.saat) Bobrek dokusu 11,21 18,15 15,38 2,66
Grup 3 Beyin dokusu 13,27 21,22 17,00 2,46
(12. saat) Bobrek dokusu 13,21 21,91 16,86 3,47
Grup 4 Beyin dokusu 12,18 21,91 16,30 2,80
(24. saat) Bobrek dokusu 10,08 16,20 13,29 2,38
Grup 5 Beyin dokusu 13,07 20,33 17,25 2,48
(48. saat) Bobrek dokusu 9,57 12,15 11,18 0,84

Min: minimum, Maks: maksimum, X: ortalama, SD: Standart sapma.
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Grafik 5: Dokulara gore MDA degerlerinin boks plot grafiklerinde gosterimi

MDA degerlerinin beyin dokusunda grup 1’de ortalama olarak yiiksek oldugu

ancak diger gruplarda ortalama degerlerin diistiigii gozlenmistir. Bobrek dokusunda

ise MDA degerleri grup 1-3’de, grup 4 ve 5’e gore ortalama olarak yiliksek oldugu
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gozlenmektedir. Bu degisimler grafik 5’teki boks plot grafiklerden gorsel olarak

izlenebilir.

4.3. Kruskal Wallis analiz sonuclar:

Beyin ve bobrek dokular i¢in ayr1 ayri ol¢iilen SOD, GSH-Px ve MDA
degerleri aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark olup olmadiginin anlasilabilmesi
icin normal dagilim 6zelliklerine uymayan niceliksel verilerin bulundugu bagimsiz
bes grubun karsilagtirilmas1 Kruskal Wallis Varyans analizi ile yapildi. Sonuglar %
95’lik giiven araliginda ve anlamlilik P<0,05 diizeyinde degerlendirildi. Tablo 6’de

Kruskal Wallis analizi sonuclar1 verilmektedir.

Tablo 6: Beyin ve bobrek dokularinda SOD, GSH-Px ve MDA degerlerinin

gruplar arasinda farkli olup olmadig1 gosteren Kruskal Wallis Analizi sonuglari.

Beyin dokusu Bobrek dokusu
SOD MDA GSH-Px SOD MDA GSH-Px
ki kare 2,879 14,135 5,907 16,015 16,347 7,635
p 0,578 0,007 0,206 0,003 0,003 0,106

Kruskal Wallis Analizi ile SOD degerleri agisindan beyin dokusunda gruplar
arasinda anlamli bir fark yokken (p=0.578) bobrek dokusunda gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark oldugu gozlendi (p=0.003) (Tablo 6). Kruskal Wallis
Analizi ile GSH-Px degerleri agisindan hem beyin dokusunda hem de bobrek
dokusunda gruplar arasinda anlamli bir fark olmadig1 gézlendi (p=0.2, p=0.1) (Tablo
6). Kruskal Wallis Analizi ile hem beyin hem de bobrek dokularinda MDA degerleri
agisindan anlaml farklar oldugu gézlenmistir (p=0.007, p=0.003) (Tablo 6).
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4.4. Gruplar arasi ikili karsilagtirmalar:

Fark bulunan gruplarda, bu farkin hangi gruplardan ileri geldiginin
anlasilabilmesi igin ikili karsilastirilmalar yapildi. Gruplarin ikili karsilastirilmasi
niceliksel veriler normal dagilim &zelliklerine uymadiklari i¢in nonparametrik Mann-
Whitney U testi ile karsilagtirildi. Gruplar karsilastirilmadan once bes grup igin

anlamlilik diizeyi (P) Bonferroni diizeltmesi uygulanarak 0.01 secildi.

Tablo 7: Beyin dokusunda MDA degerleri agisinda gruplarin ikili kargilastirmalarina

ait p degerleri gosterilmistir.

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5
(0.saat) (6.saat) (12.saat) (24.saat) (48.saat)
Grup 1 0.001 0.01 0.005 0.028
(0.saat)
Grup 2 0.19 0.51 0.10
(6.saat)
Grup 3 0.57 0.78
(12.saat)
Grup 4 0.51
(24.saat)
Grup 5
(48.saat)

Beyin dokusunda olciilen MDA degerleri agisinda grup 1’in, grup 2-5’den
anlamli olarak farkli oldugu goézlenmistir (p=0.001, p=0.01, p=0.005, p=0.028).
Grup 2, grup 3, grup 4 ve grup 5’e ait MDA degerlerinin kendi aralarinda ikili
karsilastirilmalarinda anlamli fark olmadigi goriilmiistiir (Bkz. Tablo 7).
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Tablo 8: Bobrek dokusunda MDA  degerleri agisinda gruplarin  ikili

karsilagtirmalarina ait p degerleri gosterilmistir.

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5
(0.saat) (6.saat) (12.saat) (24.saat) (48.saat)
Grup 1 0.95 0.57 0.23
(0.saat)
Grup 2 0.57 0.51
(6.saat)
Grup 3 0.51
(12.saat)
Grup 4 0.65
(24.saat)
Grup 5
(48.saat)

Bobrek dokusunda 6lgiilen MDA degerleri agisindan Grup 1-4’iin, grup 5’den
anlaml olarak farkli oldugu gdzlenmistir (p=0.007, p=0.003 ve p<0.001). Grup 1,
grup 2, grup 3 ve grup 4’lin kendi aralarinda ikili karsilastirmalarinda ise anlamli bir

fark olmadig1 gézlenmistir (Bkz. Tablo 8).
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4.5. Degerlendirilen parametrelerin korelasyonu

Degiskenler arasindaki iliskiler Pearson Korelasyon Analizi yapilarak

arastirildi. Elde edilen. r. ve. P. degerleri Tablo 9’de verilmektedir.

Tablo 9: Dokulara gére SOD, GSH-Px ve MDA parametrelerinin iligkisi p ve r

degerleri gosterilmistir.

SOD MDA GSH-Px
Beyin dokusu SOD r 1 0,215 -0,032
p : 0,184 0,847
MDA r 0,215 1 0,312(*)
p 0,184 : 0,050
GSH-Px |r -0,032 0,312(*) 1
p 0,847 0,050 .
40 40 40
Bobrek dokusu SOD r 1 -0,297 -0,154
p : 0,063 0,341
MDA r -0,297 1 0,498(**)
p 0,063 : 0,001
40 40 40
GSH-Px | r -0,154 0,498(**) 1
p 0,341 0,001

Hem beyin hem de bobrek dokusunda MDA ile GSH-Px arasinda anlamli

pozitif bir iligki oldugu gézlenmektedir.(r=0.312, p=0.05 ve r=0.498, p=0.001)
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Grafik 6: Beyin dokusunda GSH-Px ve MDA arasinda iliskiyi gosteren grafik
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Grafik 7: Bobrek dokusunda GSH-Px ve MDA arasinda iliskiyi gosteren grafik
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4.6. Tanisal yeterlilik

Hem beyin hem bobrek dokularinda gruplar arasinda anlamli fark, sadece
MDA degerleri acisindan gozlendi. Beyin dokusunda grup 1’in ve bobrek dokusunda
ise grup 5’in diger gruplardan anlamli olarak farkli oldugu tespit edildi. Bu gozlem
lizerine 0liim zamani tayininde kullanilmak iizere teorik olarak belli cut-off degerleri
sectik. Bu cut-off degerlerini secerken hem beyin dokusunda hem de bdbrek
dokusundan aralarinda fark olmayan gruplardan elde ettigimiz ortalama ve standart
sapmalar1 kullandik. Grafik 8’de beyin ve bobrek dokularinda segilen cut-off

degerleri sagilim grafikleri iistiinde gosterilmektedir.
Beyin dokusundaki MDA degerleri i¢in:

e Cut-off degeri 18.92 nmol/gr.doku segilirse ve bu degerin lizerindeki degerler
pozitif olarak kabul edilirse duyarlilik %75 ve 0Ozgiinlik %88 olarak
hesaplanmaktadir.

e Cut-off degeri 21.26 nmol/gr.doku secilirse bu degerin lizerindeki degerler pozitif

olarak kabul edilirse duyarlilik %37.5 ve 6zgiinliik %97 olarak hesaplanmaktadir.

Bobrek dokusundaki MDA degerleri igin:

e Cut-off degeri 12.18 nmol/gr.doku segilirse ve bu degerin altindaki degerler
pozitif olarak kabul edilirse duyarliik %100 ve o&zgiinlik %79 olarak
hesaplanmaktadir.

e Cut-off degeri 9.1 nmol/gr.doku secilirse, bu degerin altinda pozitif deger

bulunmadig i¢in 6zgiinliik ve duyarlilik tanimlanamamaktadir.

71



30

o
o
o
= 2 sd 21,26
= =}
20 - o |
— - - - 1 sd 18.92
= =]
o o B o
" - ort 16,47
B o o o
o
=] =} o
= o
S
= 10
grupl grup2 grup3 grup4 grup5
beyin dokusu
24
22 ] 8
20 1 o
o
18 1 8 a
o a o
o
16 - & o o
a o
(— ort. 15,26
14 1 o 2
(=] 8 =]
121 - o = = -1sd 12,18
o s & E
101 o ®
a
g -2 sd 9,10
= 8

grupl grup2 grup3 grup4 grup5
bdbrek dokusu

Grafik 8: Beyin ve bobrek dokularindan 6lgiilen MDA degerleri igin dnerilen cut-off
degerlerinin sagilim grafikleri lizerinde gdsterim.

72



5. TARTISMA ve SONUC

Simdiye kadar yapilan postmortem elektrolitler ve diger kimyasal maddeler
ile ilgili g¢aligmalarin birgogu vitr6z humor, serebrospinal sivi ve kan gibi
ekstraselliiler s1tvi kompartmanlar tizerinde yiiriitilmiistiir (6). Bizim ¢alismamizda

ise bobrek ve beyin organ dokulari arastirilmistir.

Serbest radikaller ileri derecede reaktif ve kisa omiirlii bilesiklerdir. Bu
yilizden serbest radikallerin dogrudan 6lgiimlerini analiz etmek zordur. Cogunlukla
lipitler, proteinler ve DNA ile reaksiyonlar1 sonucu olusan ¢esitli son {riinlerin
Olciimii yapilmaktadir. Yaygin olarak lipit peroksidasyonunun son fiiriinlerinden
MDA’nin 6l¢iimii  yapilmaktadir. Protein hasari, DNA hasar1 ve antioksidan
seviyelerinin tayini (6rn. GSH-PX, katalaz ve SOD diizeylerinin &lgiilmesi) de sik
kullanilan yontemlerdendir (82). Bizim ¢alismamamizda da antioksidan enzimlerden
olan SOD, GSH-Px ve oksidatif stresin bir belirteci olan MDA incelenmistir.
Incelenen dokularda SOD, GSH-Px ve MDA parametreleri kendi aralarinda ve organ

dokular1 arasinda karsilastirilmistir.

Calismamizda beyin ve bobrek dokularindaki SOD, GSH-Px, MDA
seviyelerinin ortalama degerleri karsilastirildiginda, anlamli derecede farkli oldugunu
tespit ettik. Olgiilen SOD ve GSH-Px seviyelerinin ortalamasmin bébrek dokusunda
beyin dokusuna gére daha yiiksek oldugu tespit edilmistir (Bkz. Tablo 2, Grafik 2).
Bobrek dokusunda antioksidan enzim ekspresyonunun diger organlara gore belirgin
olarak daha yiiksek oldugu bildirilmistir (97). Bu da beyin ve bobrek dokusunda
Ol¢iilen SOD ve GSH-Px enzim seviyelerinin ortalama degerlerinin bobrek
dokusunda beyin dokusuna gore daha yiiksek Olgiilmesinin nedenini agiklar
niteliktedir. Beyin ve bobrek dokularinda dlgiilen MDA seviyelerinin ortalamasinin
ise beyin dokusunda bobrek dokusuna gore daha yiiksek oldugunu gozlemledik (Bkz.
Tablo 2, Grafik 2). Beyin dokusunda hizla peroksitlenebilen fosfolipitlerin fazla
miktarda bulundugu bildirilmistir (71). Bu durum, c¢alismamizda tespit ettigimiz
MDA seviyelerinin ortalama degerlerinin beyin dokusunda bobrek dokusuna gore

daha yiiksek olmasinin sebebini agiklar niteliktedir.
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Yaptigimiz calismada postmortem déonemde MDA ve GSH-Px’in beyin ve
bobrek dokusunda birbirleri ile pozitif bir korelasyon gosterdigini tespit etmis
bulunmaktayiz (Bkz. Tablo 9, Grafik 6, Grafik 7). Fountolakis ve arkadaslarinin
yapt1g1 bir calismada; postmortem 72 saate kadar 23 °C’de saklanan sigan beyinlerini
saklamiglar ve sigan beyinlerinin protein seviyelerini arastirmiglardir. Yapilan bu
arastirma ile postmortem donemde degisiklerinin biiyiik Ol¢lide yapisal protein ve
enzim seviyelerinde gozlendigini bildirmisleridir (98). Oksijen metabolizmasi
oksijen tiirevi serbest radikallerin olusumuna neden olmaktadir (80). Ancak oksijen
tiirevi serbest radikallerin hipoksi sirasinda azaldigi bildirilmektedir (81). Reaktif
oksijen tiirleri doymamus lipitlerin yapisini bozarak MDA olusumuna neden
olmaktadirlar (89). Oliimden sonra hiicre ve dokularin igerigindeki enzimler ve
stvilarin etkisi ile hiicre ve doku yapilari bozulmaktadir (12). Otoliz sirasinda,
viicutta bulunan hiicreler oksijen bulamadig1 zaman, kandaki karbondioksit miktar1
artmakta ve pH diismektedir. Artik maddeler arttigi zaman, olusan bu maddeler
hiicreye zarar vermektedir. Hiicresel enzimler hiicreyi eritmekte ve hiicrelerden disar1
stvilar ¢ikmaktadir (25). Kimyasal enzimatik bir siire¢ olan otoliz, 1sinin artisi ile
hizlanmakta ve 1sinin azalmasi ile yavaslamaktadir. Otoliz, dondurma islemi veya
enzimlerin inaktivasyonu ile durmaktadir (16). Oliim sonrasi oksijen metabolizmasi
sonlanacagi igin serbest oksijen radikali olusumu artik gergceklesmeyecektir. Hiicresel
olim gercgeklestikten sonra hiicre yapilart bozulmakta ve ortamda serbest kalan
antioksidan enzimler islevine bir miiddet devam etmektedir. Bu da calismamizda
tespit etigimiz MDA seviyelerinde zamanla azalmasini agiklar niteliktedir. Bununla
beraber 6liimden sonra enzimler yavas yavas inaktive olmaktadir. Boylece MDA ve
GSH-Px seviyelerinin birbiri ile pozitif bir korelasyon gosterek diisme nedenin bu

oldugunu diisiinmekteyiz.

Hem beyin, hem de bobrek doksusunda GSH-Px degerleri agisindan gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi gézlenmistir (Bkz. Tablo 6).
Beyin dokusunda SOD degerleri agisinda gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli
bir fark yokken, bobrek dokusunda istatikstiksel olarak anlamli bir fark oldugu
gozlenmistir (Bkz. Tablo 6). Canlilarda kardiopulmoner sistemin hizli ve verimli
caligmasi icin oksijen transportuna ihtiya¢ vardir. Hayvan hiicrelerinde hipoksiye

adapte olmus hiicre gelisimi mevcut olmadigindan iskemiye olduk¢a duyarhdir.
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Bunun sonucu olarak oksijen eksikligi meydana geldiginde hiicre igi ATP seviyesini
korumak i¢in anerobik glikolizde artisa ihtiyag duyulmaktadir. Sonug¢ olarak gen
ekspresyonunda degisiklikler olmakta ve total protein sentezinde azalma meydana
gelmektedir. Bu degisikliklere ragmen ATP azalmasina engel olunamadig takdirde
membran iyon pompalar1 ve mebran biitiinliigii bozulacaktir. Hiicre i¢i Ca™ arttig1
zaman yikict sliregcler baslamasi ile hiicrede sisme ve hiicre 6liimii meydana
gelecektir (99). SOD ve GSH-Px protein yapili enzimlerdir. Oliim gergeklestikten
sonra hiicrede yeni protein sentezinin ger¢eklesmeyeceginden bu enzim
seviyelerinde bir artis beklenmemelidir. Bu da ¢alismamizda tespit ettigimiz beyin ve
bobrek dokusunda GSH-Px’in ve beyin dokusunda SOD’un anlamli bir degisim
gozlenmemesinin sebebi olarak diisiiniilmektedir. SOD seviyesinin bdbrek
dokusunda anlamli olarak farkli ¢ikmasi beklenen bir durum degildir. Bu durumun
SOD’nin calisma yontemi ile ilgili bir belirsizlikten kaynaklanmis olabilecegi

distiniilmektedir.

Kruskal Wallis Analizi ile hem beyin, hem de bobrek dokularinda MDA
degerlerinin gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark oldugu saptanmistir
(Bkz. Tablo 6). Beyin dokusunda 6lgiilen MDA degerleri agisindan grup 1’in; grup 2,
grup 3, grup 4 ve grup 5’den anlamli olarak farkli oldugu gozlenmistir (Bkz. Tablo
7). Beyin dokusunda grup 2, grup 3, grup 4 ve grup 5’c ait MDA degerleri kendi
aralarinda ikili karsilastirlmalar yapildiginda anlamli fark olmadigir goriilmiistiir
(Bkz. Tablo 7). Bobrek dokusunda dlgiilen MDA degerleri agisindan grup 1, grup 2
ve grup 3’lin grup 5’den anlamli olarak farkli oldugu gozlenmistir (Bkz. Tablo 8).
Bobrek dokusunda grup 1, grup 2 ve grup 3’e ait MDA degerleri kendi aralarinda
ikili karsilastirmalar yapildiginda anlamli fark olmadig1 gézlenmistir (Bkz. Tablo 8).
Yapilan literatiir taramasinda; postmortem dokularda MDA seviyelerinin degisiminin
arastirildigi yeteri kadar ¢alismaya ulasilamamistir. Harish ve arkadaslari, beynin
farkl1 anatomik bolgelerinde yaptiklart calismada MDA degerlerinin zamanla
arttigin1 bildirmislerdir (31). Ancak biz ¢alismamizda beyin dokusunda Grup 1’deki
(postmortem 6. saat) MDA degerlerinin diger gruplara gore anlamli olarak yiiksek
oldugunu saptadik. Bu durumun muhtemel mekanizmasinin hiicre o6liimiiniin
gerceklestigi sirada meydana gelen kaos nedeniyle artan oksidatif stres olabilir.

Ancak zaman ilerledik¢e duran oksijen metabolizmasi sonucu yeni serbest radikaller
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tiretilemeyecektir. Hiicre canliligi sona ermis olsa bile ortamda mevcut bulunan
antioksidan faktorler ilk basta MDA’y1 zaman iginde noétralize ettigini ve MDA
seviyelerini azalttigim1 diisiinmekteyiz. Somatik 6liim meydana geldigi zaman
dokulara kan pompalanmasi duracagindan, dokular artik oksijenlememekte ve anoksi
olusmaktadir. Somatik O6limle birlikte meydana gelen anoksiye her doku farkli
cevaplar vermektedir (5). Viicuttaki biitiin organ ve dokularin oksijensiz kalmaya
dayanikliliklart farkli  sekildedir (100). Oliim gerceklestigi zaman oksijen
yetersizligine dayanikliligina gore organlarin ve hiicrelerin 6liimii farkli zamanlarda
gerceklesmektedir (101). Oksijen yetersizligine en duyarli organ beyindir ¢ilinkii
diger dokulara gore oksijen alimi1 daha yiiksektir ve oksidatif strese duyarliligi daha
fazla olmaktadir (31, 100). Beyin hiicreleri enerji iiretimini sadece oksijenle ile
birlikte aerobik metabolizma ile saglayabilmektedir (102). Bobrek dokusunda ise
MDA seviyelerinin Grup 5’te (postmortem 48. saat), diger gruplara nazaran anlamli
olarak diisiik oldugunu saptadik. Bu durumun bobrek dokusundaki hiicrelerin
anoksiye daha direngli olmasi ile agiklanabilecegini diisiinmekteyiz. Bobrek dokusu
olim gerceklestikten bir siire sonra dahi biitiinliiglinii ve bazi fonksiyonlarini
korumaktadir. Ancak zaman ilerledik¢e bobrek dokusunda da beyin dokusuna benzer

sekilde MDA degerleri diismektedir.

Calismamizda bobrek ve beyin dokusundaki MDA degerleri acisindan
gruplar arasinda anlamli bir fark oldugu ve zaman uzadikga MDA seviyelerinin
anlamli sekilde azaldigi tespit edilmistir (Bkz. Grafik 5). Gruplar arasindaki bu farkin
PMI tayininde kullanilabilecegi diisiiniilerek belirli cut-off degerleri saptanmistir. Bu
cut-off degerleri belirlenirken beyin ve bobrek dokusundaki MDA degerleri i¢in ayri
ayr fark olmayan gruplarin (beyin dokusunda grup 2-5’in ve bobrek dokusunda grup
1-4°tin) ortalama ve standart sapmalar1 hesapland: (Bkz. Grafik 8). Beyin dokusunda
MDA seviyeleri i¢in cut-off degeri olarak segilen 18.92 nmol/gr.doku degerinin iizeri
(ortalamanin 1 SD f{izeri) pozitif kabul edildigi takdirde %75 duyarhilik ve %88
Ozgiinliikkle 6limiin ilk 6 saat igin gergeklesmis olabilecegi varsayilabilmektedir
(Bkz. Grafik 8). Beyin dokusunda MDA seviyeleri i¢in cut-off degeri olarak segilen
21.26 nmol/gr.doku degeri (ortalamanin 2 SD iizeri) pozitif kabul edildigi takdirde
%37.5 duyarlilik ve %97 6zglinliikle 6liimiin ilk 6 saat i¢in gergeklesmis olabilecegi

varsayilabilmektedir (Bkz. Grafik 8).
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Bobrek dokusunda MDA seviyeleri i¢in cut-off degeri olarak secilen 12.18
nmol/gr.doku degeri (ortalamanmn 1 SD alt1) pozitif kabul edildigi takdirde %2100
duyarlilik ve %79 Ozgiinliikle 6liimiin {izerinden 48 saat ge¢mis olabilecegi
varsayilabilmektedir (Bkz. Grafik 8). Bobrek dokusunda MDA seviyeleri i¢in cut-off
degeri olarak segilen 9.1 nmol/gr.doku degerinin (ortalamanin 2 SD alt1) altinda
pozitif deger bulunamadigi i¢in Ozgiinlik ve duyarlilik tanimlanamamistir (Bkz.
Grafik 8). Elimizde altin standart olarak kullanabilecegimiz baska bir parametre
olmadigi i¢in roc egrisi olusturamadik. Eger altin standart olarak kullanilabilecek
baska bir parametre ile birlikte bu ¢alisma tekrarlanirsa ¢ok daha iyi duyarlilik ve
Ozgiinliik degerleri elde edilebilir.

Beyin ve bobrek dokusundaki MDA seviyeleri beraberce degerlendirildiginde
beyin dokusunda MDA seviyesinde azalma gozlendigi ancak bobrek dokusunda
MDA seviyesinde azalma gozlenmedigi durumda 6liimiin 6 saat ile 48 saat arasinda
gerceklesmis olabilecegi varsayimi yapilabilecektir (Bkz. Grafik 5). Ancak
calismamizda antemortem beyin ve bdbrek doksundaki MDA seviyeleri
arastirilmamistir.  Antermortem beyin ve bobrek dokusu MDA degerleride
aragtirildigr takdirde bu varsayimin daha saglikli bir sekilde yapilabilecegini
diisiinmekteyiz. Fountolakis ve arkadaslari postmortem sigan beyinleri iizerinde
yaptig1 ¢aligmada bizim caligmamizda tespit ettigimiz siirelere ile uyumlu olacak
sekilde sonuglara ulagmislardir. Bu ¢alismanin sonuglarina gore; postmortem 6 saat
igerisinde dihydropyrimidinase-related protein-2 seviyesinde azalma goézlendigi ve
bu proteinin iki yeni kisa formunun tespit edildigi bildirilmektedir. Diger birgok
protein seviyesindeki azalmanin ise (norofilament, alpha-interneksin, synaptosomal-
associated protein 25, glial fibriler asidik protein, 1s1 sok proteinleri and dynamin-1
gibi) oOzellikle postmortem 48 saatte icerisinde belirgin oldugunu tespit etmislerdir.
Tubulin, aktin, albumin gibi belli bash proteinlerin ise kisa formlarinda artis

gozlendigi bildirilmektedir (98).

Genel olarak tanimlanan tek bir postmortem degisiklik ile 6liim zamani ile
ilgili kesin sonuglara ulagmak imkansizdir (3). Oliim zamam i¢in kullanilan tiim
yontemlerde bir dereceye kadar kusur ve giivenilmezlik mevcuttur. Bu yontemler
genellikle siipheli ve belirsiz cevaplar vermektedir (16). Uygulamada PMI tayininde
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kullanilan yontemlerin bir¢ogu pratikte herhangi bir 6nem (kesin, giivenilir ve aninda
sonu¢ veren) kazanamamustir (15). Oliim zamani tayininde yalniz basina
kullanabilecegimiz bir yontem bulunmamaktadir (5). Genel olarak kisa siireli PMI
tahmini dar bir aralig1 ve uzun siireli PMI tahmini hata sans1 yiiksek olan genis bir
araligi kapsamaktadir. En giivenilir tahminler, o6lii beden iizerinde ¢ok sayida
gdzlemin bir arada kullanilmasiyla yapilmaktadir (4). Oliimden sonra gecen zamanin
kesin tespitinin yapilamayacagi, ancak 6liim sonrasi zaman yorum yapilabilecegi ve
zaman araliklarinin olabildigince daraltilmasinin gerektigi belirtilmektedir (17).
Oliimiin ne zaman gergeklestigi adli bilimler igerisinde iizerinde ¢okca durulan bir
konudur. Bu gibi durumlarda ¢ogu zaman adli tahkikat ve olay yeri incelemesi esas
almaktadir, ancak bazen adli bilimlerinde yardimma basvurulmaktadir (23). PMi
tayini i¢in daha kesin sonuglar verebilecek yontemlerin gelistirilmesi gerekmektedir
(30).

Calismamamizin tahmin ettigimiz bazi kisithiliklar1 bulunmaktadir. Bunlar

deginmek gerekirse:

- Calismamizda bobrek ve beyin organ dokusu incelenmistir. Yapilacak diger
calismalarda ise farkli organ dokularin (kalp, karaciger, dalak, akciger v.b.)
incelenmesi ile daha kapsamli sonuglar elde edilebilecegini diisiinmekteyiz.

- Calismamizda antioksidan enzimlerden SOD, GSH-Px ve oksidatif stres
belirteci olan MDA parametreleri incelenmistir. Diger antioksidan enzimlerin
ve oksidatif stres belirteclerinin de arastirilmasinin postmortem siirecin
oksidatif stres ve antioksidan sistem tiizerine daha etkilerini daha net bir
sekilde ortaya koyabilecegi kanaatindeyiz.

- Ornek saysinin kisithligi nedeniyle PMI dénemde 5 grup olusturulmustur.
Daha biiyilk Ornek sayilar1 ile daha dar zaman dilimleri igersinde
olusturacaklarda gruplarda SOD, GSH-Px ve MDA degerlerinin postmortem
donemdeki degisimlerinin daha net gozlenebilecegi kanaatindeyiz.

- Calismamizda g¢alisilan SOD, GSH-Px ve MDA degerlerinin antemortem
seviyeleri bilinmemektedir. Canli1 hayvanlardan alinacak dokularda dl¢iilecek
antemortem degerler, postmortem degerler ile karsilastirilmasi halinde daha
saglikli sonuglar elde edilebilecegi kanaatindeyiz.
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- Calismamiz sabit 1s1 ve nem ortaminda ger¢eklestirilmistir. Farkli ortam
kosullarinin postmortem doénemde SOD, GSH-Px ve MDA degerlerine
etkilerinin olabilecegi diisiinmekteyiz. Bu nedenle farkli ortam kosullar
saglanarak yapilacak ¢aligmalara da ihtiyag vardir.

- Insan metabolizmasi, sican metabolizmasina oranla ¢ok daha fazla faktdrden
etkilenmektedir. Bu ¢alismada elde edilen verilen siganlar igin gegerlidir. Bu
parametrelerin insanlar iginde gecerli olup olmadigi veya insanlar igin

kullanip kullanilamayacagi da insan galismalari yapilarak dogrulanmalidir.

Bu calismada elde ettigimiz sonuglar ile postmortem siirecin MDA, GSH-Px
ve SOD iizerine etkileri aragtirilmistir. Calismamiz sonucunda beyin ve bobrek organ
dokularinda MDA seviyelerinin gruplar arasinda anlamli sekilde azaldigi tespit
edilmistir. MDA seviyelerindeki azalmanin PMI tayininde fayda saglayabilecegi
diisiiniilmektedir. Sonug¢ olarak; calismamizin ilerde yapilacak benzer caligsmalara

fayda saglayacak nitelikte oldugu kanisindayiz.
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