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GIRIS

YANIKLARIN BAGISIK YANIT UZERINE OLAN
BAZI ETKILERININ HAYVAN DENEYLERIYLE ARASTIRILMASI

Saglam deri; viicuda girecek mikroplara kars1 gesitli fizik, kimya
ve biyoloji 6zellikleriyle kars1 koymakta ve boylece onlarin iceriye girmesi-
ne genellikle engel olmaktadir(35).

Yaniklardan sonra derinin bitiinligii ve yapist bozulmakta ve bu
bélgede mikroplara kargi koyma giicii de zarara ugraméktadlr. Yanikta
meydana gelen 6lii doku, mikroorganizmalarin iremesi i¢in uygun bir
ortam olugturmaktadir. Bu 6li dokudan bagigiklik sistemini baskilayan

bazi1 maddelerin salindigi hayvan deneylerinde gosterilmis bulunmakta-
dir(6,26).

Yanikta derinin koruyucu etkisinin ortadan kalkmasina ilaveten
ozgiil ve 6zgiil olmayan bagigiklik sistemi de etkilenmektedir. Birgok aragti-
rict tarafindan hem fklinik hem de hayvan deneyleri ¢aligmalarinda gesitli
sekillerde yanik olayinin bagisiklik sisteminde bir baskiya yol a¢ip agmadi-
g1 aragtirilmig bulunmaktadir(10,11,12,32).




Yantk yarasinin kan dolagimi bozuk oldugundan dolay1 konagin
mikroorganizmalara reaksiyonu burada sinirhh kalmakta ayrica bu bélgenin
damar sistemi de bozuldugundan kullanilan antibiyotiklerin dokuya gegisi

azalmaktadir(21).

Ciddi yanikli hastalarin tedavisinde infeksiyon her zaman énemli
rol oynamaktadir. Bolgeye uygulanan veya genel yoldan verilen antibiyotik-
lerin higbir zaman beklenen sonuglari vermedigi ve ilaglara kars1 in vitro
duyarligin klinik uygulamaya paralel bir etkinlik gostermedigi anlasilmakta-
dir(14).

Biitiin bu sebeplerden dolay: yanikta meydana gelen infeksiyon
yayilmaya egilimlidir ve sepsise yol agabilmektedir. Antikorlar ve hiicreler
aracilifiyla geligen bagigikliktaki olasi yetersizlikten dolayr meydana gelen
sepsisin, yanik sonrasi 6limlerin en dnemli sebebi oldugu ileri siiriilmekte-
dir.

Yanik merkezlerinde sepsisin en 6nemli etkenleri olarak Staphy-
lococcus aureus ve basta Pseudomonas aeruginosa olmak iizere diger bazi
Gram negatif ¢omakciklar saptanmaktadir. Daha az siklikla diger mikrop-
lar da etken olabilmektedir(5,22,24,26).

Yanik tedavisi siiresince yaptlan ameliyatlar, anestezi uygulama-
s1 ve verilen antibiyotikler gibi gesitli etkenler bakteriler iizerine olan
direncgte de degisikliklere sebep'oldugundan dolay: insanlarda béyle bir ilis-

kiyi ortaya ¢ikartmak zordur.

Bu ¢alismamizda yanik neticesi organizmanin bakterilere dolayi-
st ile infeksiyona karsi direncinde degisiklik olup olmadigin: ve varsa bu
degisiklikte antikorlar ve hiicreler araciligiyla gelisen bagisikliklarin roli-

nii, Pseudomonas aeruginosa’y: hayvan modellerinde kullanarak arastirdik.




GENEL BILGILER

Bu béliimde yamklarla ilgili bazi tanimlar yapildiktan sonra
yaniklarda deri ve mukoza értiisiinde, 6zgiil ve 6zgil olmayan bagisikhk sis-
teminde meydana gelen degisiklikler, yanikl: hastalarda bagisikhik sistemi-
ni etkileyen diger faktorler ve bagisik yanit arastirmak igin yapilan deney-
ler ile ilgili 6zet bilgilere yer verilmekte ve ¢alismamizda Pseudomonas

aeruginosa’y1r kullandigimizdan dolayr bu bakteri hakkinda bazi genel bilgi-

ler sunulmaktadir.
Bazi tanimlar

Viicudun ates, buhar, sicak cisimler gibi doku yakan etkenlerle
karst karsiya kalmasi sonucu gelisen doku harabiyetine yanik denmektedir.
Doku harabiyeti, proteinin denatiire olmasina baglidir ve yakici etken ile
kargilagmanin nitelik ve niceligiyle ilgili olarak ¢ok degisik derinlik ve

genislikte olabilmektedir(1).

Yaniklar genel olarak birinci, ikinci ve iigiincii derece olarak
siniflandirilmaktadir(7).

Birinci derece yanik sadece epidermisi tutan, derinin koruyucu

gérevinin zarar gérmedigi yaniktir ve higbir iz birakmadan iyilesmektedir.



Ikinci derece yaniklar ise epidermisin tamamini ve ayrica derma-

nin bir kismini tutmaktadir (Kismi kalinlikta yanik).

Ugiincii derece veya tam kalinliktaki yaniklarda derinin tiim kat-
lar1 etkilenmekte kan damarlari tamamen harap olmakta ve damarlarda

tromboz meydana gelmektedir.

Diger bir ayirimda yanigin iyilegmesi esas alinmakta, kendiligin-
den iyilesen yaniklar ve doku agilamasini gerektiren derin yaniklar olmak

izere siralama yapilmaktadir.

Yantklarin yiizeyi dokuzlar kaidesi uygulanarak hesaplanmakta-
dir. Buna gore bag % 9, gévdenin 6nii % 18, arkas1 % 18, sag bacak % 18,
sol bacak % 18, sag kol % 9, sol kol % 9 perine % 1 olarak degerlendiril-

mektedir.
Yanikta bagisiklik sisteminde meydana gelen degigiklikler (Sekil: 1)

Yaniklardan sonra hem doga direncinde hem de bagisiklik siste-
minde degigiklikler meydana gelmektedir. Bu degisikliklerden doga diren-
cindeki degisiklikler "deri ve mukozadaki degisiklikler" bashigi altinda,
bagisiklik sistemindeki degigiklikler de "6zgiil olmayan ve 6zgiil bagigiklik
sistemindeki degisiklikler" basliklar1 altinda 6zet bilgiler halinde sunulmug
bulunmaktadir ve ayrica yaniklt hastalarda bagisiklik sistemini etkileyen

diger faktorlere de yer verilmektedir.
a) Deri ve mukozadaki degigiklikler

Dis gevre ile viicudun i¢ ortam: arasinda deri ve deriye yakin
mukozalarla saglanan bir mekanik engel vardir. Yaniklardan sonra bu
engelde bir zayiflama olmaktadir. Deride yanik etkisiyle olusan koagiilas-
yon nekrozu ve eksudalar mikroorganizmalarin geligimi icin uygun bir
ortam olusturabilmektedir. Diger yandan yanigin dogrudan etkisiyle ve
prostoglandin fazlaligi sebebiyle tromboksan salinmasina bagli olarak da
damarlarda biziilme ve trombosit kiimelenmesi meydana gelmektedir.
Bunun sonucunda ortaya ¢ikan trombozlar ve kanla iyi beslenememe netice-

si doku hasar: ortaya ¢ikmaktadir(22,34).
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b) Ozgiil olmayan bagisiklik sistemi degigiklikleri

Birinci derece kiigiik yaniklarda bile yangi meydana gelmektedir.
Yaralanan dokudan veya mononiikleer kan hiicrelerinden prostaglandinler,
serotonin, hyaluronidaz, tromboksan ve arasidonik asit metabolizmasinin
l6kotriyen gibi irinleri salinmaktadir. Bu mediatérler yangiya sebep
olmakta ve yerel damar genislemesi, kapilerlerin gegirgenliginin artmasi
ile polimorf niiveli 16kosit ve monositlerin buraya toplandig1 goriilmekte-
dir. Daha agir yaniklarda ise venlerde kan akiginda duraklama ve kiigiik
damarlarda trombozlar meydana gelmekte ve endotel hiicreleri dékilmekte-
dir. Akyuvarlarin hiicre zarlarinda olusan bozukluk neticesinde bir arada
toplanarak ¢6kmeleri ve alyuvarlarda rulo olusumu ile birlikte kan akisin-
da diizensizlik meydana gelmektedir. Bunun sonucunda yanik dokusu ile
canli doku arasinda ¢esitli maddelerin ve bu arada oksijenin taginmasi
bozulmaktadir(22).

Ozgiil olmayan sistemin hiicrelerle ilgili kismini olusturan makro-
fajlar ve polimorf gekirdekli l6kositlerin kemotaksi, fagositoz ve hiicre igi
6ldirme giiciinde yaniktan sonra azalma meydana gelmektedir. Bunun sonu-
cunda organizmalar bagisiklik sisteminin etkisinden kurtulmakta ve bakte-
riyemi tehlikesi artmaktadir(26,28,29).

Yapilan bir ¢alismada nétrofil fagositozunun, IgG seviyesindeki
bir azalmayla birlikte oldugu saptanmis bulunmaktadir. Yanikta, sabit mak-
rofajlarin fagositoz etkinligi azalmakta (nétrofil bakteri oldiirme indeksi
ile olgiilen) notrofil fonksiyonlar: da bozulmaktadir. Bu durum bakterilerin

infeksiyon ihtimalini arttirmaktadir(2,6).

Yanigin dogrudan etkisiyle l6kotriyenler ve prostoglandinler gibi
aragidonik asit metabolitleri salinmaktadir. Bu bilesikler limfosit cevabinin
baskilanmasinda rol oynamaktadir. Prostaglandin E, baskilayict T limfosit
aktivitesini uyarmakta ve monosit baskilama aktivitesinde de 6nemli bir

aract olmaktadir.




Yaniktan sonra interlokin-2 lretiminde bozukluk oldugu saptan-
mis bulunmaktadir. Bazi arastiricilar yanikta salinan Prostoglandin E,
(PG-E,)’nin interlokin-2 (IL-2) iretimini engelledigini hayvan deneylerin-
de gostermislerdir(15,38).

Yanigi takiben barsak duvarindan kana gegen endotoksinler pros-
taglandini serbestlestirerek dogrudan veya dolayli olarak baskilayic: T hiic-

relerini uyarmaktadir.

Yaniktan sonra komplement sistemi de aktive olmaktadir. Dola-
simdaki C;, ve Cs,’nin azaldigi gésterilmistir. Bu elemanlarin histamin ve
serotonin salinimi ile yangiya aracilik ettigi ve sonugta doku 6deminin orta-
ya ¢iktigr distnilmektedir. C; properdin ve faktér B’nin de tiketildigi

caligmalarla goésterilmis bulunmaktadir.

Plasma fibronectininin, @-2 glycoproteininin azalmasi1 S.aure-

us’un opsonizasyonunu azalmakta ve sepsise zemin hazirlamaktadir.

Yangida nétrofillerden salinan. enzimlerin olusturdugu zarar

sinirlayan @-2 makroglobulinin miktar: da yaniktan sonra azalmaktadar.
¢) Ozgiil bagigikliktaki degigiklikler

Bu bilgi hiicreler aracilifi ile ve antikora bagli bagigikliktaki

degisiklikler olmak iizere iki bélimde sunulmus bulunmaktadir.

1) Hiicreler aracilifiyla olan bagisikliktaki degisiklikler: Yanik-
tan sonra hiicreler aracihg ile bagigiklik gesitli tarzda etkilenmektedir.
Allogreft yasam siiresi uzamakta, timér hiicrelerine cevap azalmakta ve
litomutajenlere, hatirlama (recall) antijenlerine ve mikst limfosit reaksiyo-
nuna karsi cevap bozulmaktadir(25). Yanikta olugan yara, baskilayici T lim-
fosit aktivitesini arttirdigi gibi yardimer T hiicrelerinin aktivitesini de
azaltmaktadir. Boylece her iki diizenleyici T limfosit grubu da etkilenmek-
tedir.




Hayvan deneylerinde baskilayici T hiicre aktivitesinin arttig1 gos-

terilmig bulunmaktadir(33).

Ayrica hayvan deneylerinde yanikta olusan 6lii dokudan salinan
ve bagigiklik sistemini baskilayan maddeler de elde edilmistir. Bu bilegik-
ler limfositlerin fonksiyonunu bozmaktadir. Bunlarin klinik infeksiyon

ataklariyla orantili olarak da saptandif kaydedilmektedir(22,27). ‘

Baskilayic1 T hiicrelerindeki belirgin artigin ayni1 zamanda septik
riskin de bagladifi yaniktan sonraki 7-14. giine rastladii ¢aligmalarda
yazilmaktadir(26).

2) Antikora bagh bagigikliktaki degisiklikler: Yaniktan sonra
katabolizma artisi, sentezin azalmas: ve kapiller sizinti ile protein kaybin-
dan dolay1 dolagimdaki IgG ve IgA miktar: azalmaktadir. IgM molekiil agir-
lig1 biiyiik oldugundan sizintidan daha az etkilenmekle birlikte yine de mik-

tarinda gegici bir azalma olmaktadir(22).

Yaniktan sonra, Gram (+) ve Gram (-) bakterilerin opsonizasyo-
nu ile ilgili olan IgG’deki azalma septik komplikasyonlara yol agmaktadir.
Biyiik bir yanifa ugrayan hastalarda ilk 48 saat iginde immunglobulin
yogunluklarinin 500 mg’in altinda olmasi septik komplikasyon tehlikesinin
yiksek oldugunu géstermektedir(31).

Yanik ile ilgili olarak yapilan in vivo ve in vitro caligmalar ozgiil
antikor yapiminin azaldigini géstermektedir. Bununla birlikte bazi hayvan
¢aligmalarinda, yaniktan sonra B limfosit cevabinin bazi antijenlere karg

normal ya da normalin iizerinde olabilecegi anlagilmaktadir(22).

IgG’nin azalmasi ile opsonik aktivite bozuklugu arasinda bir ilig-
ki bulunmaktadir(22).




d) Yanikli hastalarda bagigiklik sistemini etkileyen diger faktirler

Bu hastalarda uygulanan idrar sondas:, damar kateterleri, endo-
trakeal tiipler, cerrahi girigimler, kan nakilleri, genel anestezi viicut savun-

masin: etkilemektedir(16).

Yaniktan sonra katabolizma artigina bagli olarak negatif azot
dengesi ortaya ¢ikmakta, diger metabolik bozukluklarla birlikte normal

hiicre igi fonksiyonlar da bozulmaktadir.

Daha az énemli olmakla beraber kullanilan antibiyotiklerin de

bagisikhik sistemini baskilayici etkileri vardir.
Bagigik yanits aragtiran deneyler(17,21,30)

Bagigik yanit, antikorlar ve hiicre aracilifiyla olan bagisiklik,
fagosit fonksiyonlar: ve komplemente yénelik deneylerle aragtirilmaktadur.

Bu deneyler agsagida dort grup halinde 6zetlenmektedir.

1) Antikorlarla ilgili bagisikligt aragtiran deneyler:
- Basit serum elektroforezi: 1g’lerin 6lgiilmesi i¢in kantitatif ve

bagarili bir yéntem olarak kabul edilmemektedir.

- immunoelektroforez: Ozgiil IgG, IgM, IgA antiserumlar: yaninda

- normal polivalan antiserumlarla yapilmaktadir.

- Kantitatif Ig seviyeleri: (IgG, IgM, IgA, IgE)

- Ozgiil antikor olusumu testleri: Bir antijen (tetanus toksoidi, dif-
teri toksoidi) verilerek injeksiyon éncesi ve ii¢ hafta sonra 6zgiil antikor

seviyeleri 6l¢iilmektedir.

- Isohemagliitinin titreleri (anti-A, anti-B): iki yagindan itibaren

insanlarin serumunda 0 kan grubundakilerde anti-A ve anti-B, B kan gru-
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bundakilerde anti-A ve A grubundakilerde anti-B antikorlar: bulunmakta-

dir. Bu antikorlarin yoklugu B limfositlerinin iglevlerinin bozuldugunu gés-

termektedir.

2) Hiicre aracilifi ile olan bagigikligs aragtiran deneyler:

- Biitiin limfosit seviyesi sayimi

- Gecikmis asir1 duyarlik testleri: Antijene kars: 6zgiil T hiicresi

ve makrofaj cevabin 6l¢gmektedir.
Iki gekilde yapilmaktadir:

a) Tiberkiilin, trichophytin, candidin, kabakulak viriisii, difteri
toksoidi gibi antijenler 6n kol derisi igine verilerek 48 saat sonra o bélge-

de olusan sislik, sertlesme ve kizariklik degerlendirilmektedir.

b) Yiiksek derecede, duyarlastirict bir madde olan dinitrocholo-
ro veya fluorobenzene (DNCB veya DNFB) dogrudan dogruya deriye siiriil-
mektedir. Deriye uygulamadan 5-10 giin sonra kizariklik, sislik 6lgiilmekte-
dir.

Bu testlerin negatif olmast hiicre aracilif1 ile olan bagigiklikta

bozukluk oldugunu géstermektedir.

- T limfositlerinin fonksiyonlarini aragtirmak amaciyla phyto-
hemaglitinin, concanavalin A gibi mitojenlerle uyarma sonucunda limfosit

sayisinin artip artmadif 6l¢ilmektedir.
T limfositlerinin sayimu:

a) T limfositlerini B limfositlerinden ayirarak saymak icin alyu-
var (eritrosit) rozet yontemi kullanilmaktadir. Bu yéntemde T limfositleri-

nin koyun alyuvarlarina yapisarak rozet olugturmasindan faydalanilmakta-
dir.
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b) T hiicre alt kiimelerini (CD;, CD,, CDy...) saptamak igin
6zgiill monoklon antikorlar kullanilarak fluororessensli antikorlar deneyleri

yapilmaktadir.
3- Fagosit yeterlilifini aragtiran deneyler:

- Lokosit sayimi; Lokositlerin, yeterli sayida olup olmadiklarini
belirlemektedir. '

- Nitroblue tetrazolium testi (NBT); Fagositlerin metabolik fonk-
siyonlarini 6lgmektedir.

- Kemotaksi yontemi; uyaran etkiye dogru nétrofillerin hareket
yetenefini 6lgmektedir.

- Diger bir test de fagositlerin hiicre igi mikroorganizmay: 6ldiir-
me yetenegini saptamak i¢in yapilmaktadir.

4) Komplemente yinelik testler

- Bitin alyuvar eritici komplementin saptanmasi1 (CHj,)

- Komplement 6gelerinin ayri ayr1 degerlendirilmesi komplement
fonksiyonlar: hakkinda bilgi vermektedir.

Pseudomonas aeruginosa ile ilgili bazi genel bilgiler(8,18,35).

P.aeruginosa hareketli, sporsuz aerop ortamda 30-37° C’de adi
besiyerlerinde iireyebilen Gram negatif gomakcikdir. Glikoz, galaktoz, ara-
binoz, mannoz, mannit ve ksilozdan oksidatif olarak asit yapmakta, laktoz,

maltoz ve sukrozdan asit olugturmamaktadir.

Bu bakteri biri klorofomda eriyen pyocyanin, digeri kloroformda

degil suda eriyen pyoverdin isimli iki boya yapmaktadir.
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P.aeruginosa 55° C’de bir saatte 6liir, 1518a, kuruluga, kimya mad-
delerine oldukga dayaniklidir. Hastanelerde birgok yerlerde uzun siire yaga-

yabilmektedir.

Deri ve mukozalarda dogrudan doku zarari meydana getiren olay-
larda, damar igine veya idrar yollarina kateter uygulamasi sirasinda, kan-
ser tedavisi gibi 16kosit sayisinin azaldifi durumlarda hastalik yapici rol

oynamaktadir(18).

Antijen yapisi: H ve O antijenlerine sahiptir. Agliitinasyon reak-

siyonlariyla belirlenen farkli lipopolisakkarid O antijenleri vardur.

?D1§ membran proteini (OEP) yaygin bir antijendir. Bu madde
ura kars: koyucu, interferon yaptirici, antijenligi arttirici, kemik iliginde
reaksiyon arttirici, komplementi aktiflestirici ve hipoferremi gelistirici bir
maddedir. Bunun protein kismi bu bakterinin biitiin serotiplerinde ortaktir
ve bunlara karg1 koruyucu bagisiklik olusturmaktadir. Ura kargi koyucu ve

interferon yaptirici 6zelligi ise lipopolisakkarid kismindadir(35).

P.aeruginosa’nin salgiladigi ekzotoksin A doku nekrozuna yol
agmaktadir ve hayvana injekte edilirse éldiiriicii etkisi vardir. Ciddi P.aeru-
ginosa infeksiyonundan iyilesen hastalarin serumlarinda antitoksin bulun-

maktadir.

Hiicre duvarinin lipopolisakkaridi endotoksik ve O antijen aktivi-

tesindedir.

Bazi P.aeruginosa kokenleri tarafindan salinan diger toksinler

de .§unlard1r:

Lékosidin; birkag kokende bulunan bu madde ldkositleri harap
edici etkiye sahiptir. Proteolitik enzimler, atar damarlarin elastik liflerin-
de bozulma ve kanamaya yol agmaktadir. Kapsiiliin fagositoza kars: koyucu

etkisi vardir. Hemolizinlerden biri olan glikolipid, alyuvarlar1 eritmekte,
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fosfolipaz C ise kanamali lezyonlar meydana getirmektedir. Pyochelin,
demir baglayicidir, ekzotoksin A sentezini dizenledigi disiinilmekte-
dir(8).

Hayvanlar1 hastalandirmada bu bakterinin proteazi, elastazi,

ekzotoksini, enterotoksini ve siimitk maddesi 6nemli rol oynamaktadir.

Pseudomonas aeruginosa’ya karsi viicut savunmasinda polimorf

cekirdekli l6kositler ve opsoninleyen antikorlar etkili olmaktadir.
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MATERYAL VE METOD!

Bu bélimde, ¢aliymamizda kullanilan hayvanlar, besiyerleri, P.a-

eruginosa kokeni ve deneyler hakkinda bilgi verilmistir.
Deney hayvanlar:

180 g. agirliginda Wistor-Albino tipi disi sicanlar kullanildi. Bun-
lar (DETAM) Deneysel Tip Aragtirma Merkezi’nden temin edildi.

Deney hayvanlar: kapag: madenden 6rgiilii, polietilen kafeslerde
tutuldu ve sabit ¢evre kogsullarinda su ve laboratuvar diyeti Ad Libitum ile

beslendi.

Galigmalar sirasinda Helsinki Nihai S6zlesmesi kurallarina titiz-
likle uyuldu(31).

Besiyerleri .

Balikly buyyon besiyeri(35). Bakterilerin koloni sayimlarini

yaparken kullanilmak iizere énce ana balikli besiyeri yapildi. Bu besiyeri
baligin biitin viicudunu kendi enzimlerine hazmettirerek, alkali veya asit
ortamda olmak iizere iki tiirli hazirlanir. Hamsi, istavrit, sardalye, lifer

veya herhangi bir tiir balik segilir. Biz hamsi baligini kullandik ve alkali
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ortamda hazirladik.

Baliklar ¢esme suyunda iyice yikandiktan sonra igorganlariyla
birlikte kiyma makinasinda ¢ekildi. Balik kiymas: tartilip uygun bir kaba
kondu. Agirliginin iki katt % 0.6 sodyum karbonatli ve % 7.5 kloroformlu
su katildi. 37°C’da 48 saat, arada sirada karigtirilarak hazma ugratildi. Bu
yontemle elde edilen sivi 6nce bez torbadan, sonra sizgeg kagidindan
stizildi. HCI ile pH’s1 7.5-7.6’ya ayarlandi. Bugu kazaninda 100 derecede
bir saat 1sitilarak steril edildi. Elde edilen bu besiyeri (1/2 sulandirilmig

balikli besiyeri) ana balikli buyyon besiyeridir.

Adi agar veya jeloz. 1/2 ana balikli buyyon besiyerine % 1 agar

agar konarak adi agar besiyeri hazirlandi. 15’er ml'lik tiiplerde saklandu.
Kullanilacagi zaman kaynayan suya daldirilarak siv1 hale getirilen jeloz Pet-
ri kutularina dékiilldi ve katilagtiktan sonra koloni sayimlar: icin kullanil-
d1. '

P.aeruginosa kdkeni. Deneylerimizde anabilim dalimiza gelen irin-

lerden ayirdigimiz Pseudomonas aeruginosa’yr kullandik.
Deneylerin yapilig:

Deney hayvanlari ii¢ ana gruba ayrildi. Kontrol grubu olarak ayr1-
lan birinci grup ‘on- deney hayvanindan olusuyordu. Ikinci grup % 30
haglanma yanig: olusturulanatmgdeney hayvanindan ibaretti. Bu grup da
invivo bagisiklik deneylerinin yapildigi giinlere gére altr alt gruba ayriliyor-
du. Uglincii grupta ise yanig: takiben 48 saat sonra yanik 6lii dokusu orga-
nizmadan ¢ikarilan ve doku agilamasi yapilan elli hayvan bulunuyordu ve
bu grupda bes alt gruba ayriliyordu. Deney hayvanlarinin bu ana grup ve

alt gruplar1 daha ayrintili olarak asagida gosterildi.




I. Ana Grup: Yaniksiz kontrol grubu
II. Ana Grup: % 30 III. derece yanik olugturulan grup
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1) In vivo deneylerin yanik sonras: 1. giinde uygulandig: grup
2) In vivo deneylerin yanik sonras: 4. giinde uygulandig: grup
3) In vivo deneylerin yanik sonras1 7. giinde uygulandig1 grup
4) In vivo deneylerin yanik sonrasi 10. ginde uygulandig: grup
5) In vivo deneylerin yanik sonras: 14. giinde uygulandig: grup

6) In vivo deneylerin yanik sonras1 21. ginde uygulandig: grup

III.Ana Grup: % 30 II1. derece yanik olugturulup, yanik sonras:

3. giin yanik dokusu erken olarak ¢ikarilan ve deri grefti ile kapatilan

grup.

1) Ameliyattan sonraki 4. giin invivo deneylerin yapildigi grup
2) Ameliyattan sonraki 7. giin invivo deneylerin yapildig: grup
3) Ameliyattan sonraki 10. giin invivo deneylerin yapildig:
grup

4) Ameliyattan sonraki 14. giin invivo deneylerin yapildigi
grup .

5) Ameliyattan sonraki 21. giin invivo deneylerin yapildig1

grup

Yanik olugturulmasi: Sirt, gogiis ve karinlar: tras edilen hayvanlar-

da periton igine uygulanan 25 mg/kg pentobarbital ile genel anestezi altin-

da % 30 igiincii derece haglanma yanigi olusturuldu. Yaniktan hemen son-

ra 1slak bir havlu ile sogutulan hayvanlara soku énlemek amaci ile peritona

6 ml laktatl Ringer soliisyonu verildi. Hayvanlar daha sonra normal ve ser-
best beslenmeye birakildi(36).

Deneyler:

uyguladik.

Yanikta bagigiklik sistemini arastirmak amaciyla 3 ayri deney
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1) Derinin bakterilere karsi direncini élcen test:

Yaniklt hayvanlarda derinin bakterilere (organizmanin infeksiyo-
na kargt direncini) 6lgmek amaciyla bu test yapildi: Bu amagla 1 ml’de 1010
Pseudomonas aeruginosa igceren bakteri asintisindan yanmamig gégiis bolge-
sine yanik sonras: 1,4,7,10,14 ve 21. giinlerde 0.1 ml (10% P.aeruginosa)
injekte edildi. S.aureus ile yapildig yazilan(32,36) bu testi biz, klinikte
daha sik goriilmesi sebebiyle, P.aeruginosa ile uyguladik. Bakteri asintilar:
her seferinde standart on numarali Mac Farland tﬁpﬁnﬁh iki kat:1 yogunlu-
gunda hazirland: ve her deneyde kullanilan asintidan hayvanlara verilen
miktar kadar da Petri kutusundaki jeloz besiyerine ekim yapilarak normal
degerler takip edildi. Her bir grupta yukarida belirtilen ginlerde deri igi-
ne yapilan injeksiyondan 24 saat sonra steril kogullarda injeksiyon yapilan
cilt bolgesi standart geniglikte (1 cm?2 ve alttaki yagli dokuya kadar) ¢ikaril-
di. Cikarilan deri pargalarinin her biri 10 ml % 0,9’luk steril tuzlu suyla
porselen havanda iyice ezildikten sora bir tiipe kondu ve karigtirict alet ile
karigtirildi. Karigtirilan bu sividan 0.1 ml steril pipetle alinarak iginde 9,9
ml tuzlu su bulunan ikinci tipe konarak tekrar ayni tarzda karistirildi ve
bundan 0.1 ml alinarak 3. tiipe, 3. den 4.tipe ve 4.den S. tiipe ayni1 islem
tekrarlandi. Her bir tiipte bulunan 9.9 ml tuzlu su jle bes kez sulandirma
yapilmig oldu. 5. tiipten alinan 0.1 ml daha énceden hazirlanip, numarala-
nan Petri kutusundaki jeloz besiyerine ekildi, cam yavrulu tiple yayilarak
37°C’deki etiive kaldirildi. Her bir doku pargas: i¢in ayni iglem tekrarlan-

di. Bu islemler sirasinda steriliteye 6zellikle dikkat edildi.

24 saat sonra etiivden gikarilan besiyerlerindeki bakteri kolonile-
ri Petride agar yontemi ile sayildi ve ¢ikan sonuglar sulandirma oranlari
g6z Oniine alinarak 1013 sayisiyla carpildi. Her bir gruptaki ortalama deger
elde edildikten sonra gruplar arasindaki farkliliklar karsilagtirildi ve elde
edilen tiim sonuglar 6grenci T testi ile kargilagtirildi. Standart sapmalar:

hesaplandi. p<0.05 degeri anlaml: olarak kabul edildi.
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2) Agliitinasyon testi
Yanikl: deney hayvanlarinin verilen P.aeruginosa kokenine karg:
6zgil antikor olusturup olusturmadigini dolayisi ile antikora baglh bagisikli-

g1 aragtirmak amaciyla bu testi uyguladik.

Yanik sonrast 1. giin P.aeruginosa kdokenini vermeden dnce ve
kokeni verdikten sonra 10. ve 21. giinlerde hayvanlarin veninden kan alin-
di. Serumlar ayrildiktan sonra 1/10, 1/20, 1/40, 1/80, 1/160 oraninda tuz-
lu su ile sulandirildi. Bu islem su sekilde yapildi:

Her bir serum igin beg tiip alindi1. Birinci tiplere 0.4 ml digerleri-
ne 0.25’er ml tuzlu su kondu. Birinci tiipe 0.1 ml deney serumu ilave edile-
rek bundan 0.25 ml alip 2. tiipe, 2.den 3.ye, 3.den 4.ye, 4.den S.tiipe ayn:
iglem tekrarlandi. 5.den 0.25 ml alinip bos bir siseye atildi. Bu gekilde
sulandirilan serumlara 0.25’er ml i¢ numarali Mac Farland tiipiine gore
yogunlugu belirlenen P.aeruginosa asintisindan eklendi. Bakteri eklenen
tiipler iki saat etiivde birakildiktan sonra 18 saat oda 1sisinda bekletildi ve

aglitinoskop ile agliitinasyon varligina bakild.

3) Dinitrofluorobenzene (DNFB) ile temas duyarhilik testi: Bu
testle yanikli hayvanlarin hiicreler aracilifiyla olan bagigiklik sistemini

aragtirmay: amagladik.

Hansbrough ve arkadaslarinin tarif ettigi gibi her bir grupta
yanik sonras1 1,4,7,10, 14 ve 21. giinlerde DNFB ile temas duyarhligi olug-
turuldu(11,12,14). Bu amagla hayvanin daha énceden tirag edilmis karin
bélgesine 50 mikrolitre 4 kisim aseton, 1 kisim zeytinyag karisiminda hazir-
lanmig % 0.5 DNFB.'siiriildi. [kinci yani ertesi giin ayn: miktar DNFB
karin bélgesine tekrar siiriildii. Beginci glin hayvanin her iki kulak kalinlig
hassas bir mikrometre ile 6l¢iillerek kaydedildi ve sag kulak sayvanina 20
mikrolitre % 0.2 DNFB siiriildii. Bundan tam 24 saat sonra her iki kulak
kalinhig1 tekrar Slgiilerek kaydedildi. Aradaki fark hesap edildi ve her grup-
taki ortalama deger kontrol grubuna gore % olarak degerlendirilmeye alin-
di.
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BULGULAR

1) Derinin bakterilere kars: direncini élgen testin bulgular:

Yanik sonrast 1,4,7,10,14 ve 21. giinlerde hayvanlara deri igine
verilen kékenlerin giringa yapilan bélge ile birlikte 24 saat sonra ¢ikarilma-
s1 ve bu doku pargalarindaki bakteri kolonilerinin sayim1 bagisiklik siste-
mindeki baskilanmaya uygun sonuglar verdi. Yanik sonrasi 1. gin (Grup 1)
verilen 1x10° bakterinin 8x10!%e kadar, 10. ginde ise 399x1013’e kadar art-
t1g1 tesbit edildi. 10. giinden itibaren koloni sayilarinin azalmaya bagladig:
21. ginde 57x1013 koloniye kadar distigi gorildi (Grafik: 1).

Bu diizelme agir1 duyarlik testinde oldugu gibi yanik yarasinin iyi-
legmesine ve 6li dokunun viicuttan uzaklagsmasina paralellik géstermekte-
dir. Yanik sonras: onuncu giin hiicre aracihir ile bagisiklik cevab: en
kiigiik degere ulagirken normalden bes kat oranda azalma gostermigtir.
Aym giindeki bakteri sayis1 kontrol grubunda 8x1013 jken yaniklt hayvan
grubunda yaklasik 400x1013 bulunarak normale gore yaklagik 50 kat arttig:
gorillmigtiir. Her iki testin 6grenci T testi ile degerlendirmesinde tim
gruplar ile kontrol grubu arasindaki sonuglarin ileri derecede anlamli oldu-

gu gorilmistiir (p<0.001).
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Grafik 1: Derinin Bakterilere Direncini Olgen Testin Sonuglar
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2- Agliitinasyon testinin bulgular:

Deney farelerimizin kan serumunda kullanilan P.aeruginosa
kokenine karg1 bakteri asintisini giringa etmeden 6nce yaptigimiz agliitinas-

yon deneylerinde 1/10 - 1/160 sulandirmalarda agliitinasyon goézlenmedi.

Yanikl: hayvan grubunda yanik sonrasi; 10. giin serumlarinda (3
numarali hayvan serumu harig digerlerinde) 1/160 oranindaki sulandirma-
da bile agliitinasyon tesbit edildi. 3 numarah hayvanin serumunda da 1/80
sulandirmada agliitinasyon gériildii (Cizelge: 1). Yaniksiz kontrol grubu ve
yanik dokusu erken gikarilan ve allogreftleme (doku agilamasi) yapilan

grupta 10. giin serumlarinda 1/160 oranindaki sulandirmalarin hepsinde
aglitinasyon tesbit edildi.
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Yanikl
Grup
10. Giin 1/10 1/20 1/40 1/80 1/160
1 + + + + +
2 + + + + +
3 + + + + -
4 + + + + +
5 + + + + +
6 + + + + +
7 + + + + +
8 + + + + +
9 + + + + +
10 + + + + +
10.giin
Kontrol
Grubu 1/10 1/20 1/40 1/80 1/160
1 + + + + +
3 + + + + +
4 + + + + +
5 + + + + +
6 + + + + +
7 + + + + +
8 + + + + +
9 + + + + +
10 + + + + +
Yanikh
Grup
21. glin 1/10 1/20 1/40 1/80 1/160
1 + + - - -
2 + + + - -
3 + + + + -
4 + + + + -
5 + + + + -
6 + + + + -
Kontrol
Grubu
21.glin 1/10 1/20 1/40 1/80 1/160
1 + + + + +
2 + + + + +
4 + + + + +
5 + + + + +
6 + + + + + |
7 + + + + + I
8 + + + + + ;
9 + + + + + ;
10 + + + + + '

Cetvel: 1 - Agliitinasyon testinin sonuglart
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Yanikli hayvanlarin 21. giiniinde ise 1 numarali hayvana ait
serumda aglitinasyon 1/20’de pozitif, 1/40°da negatif, 2 numarals hayvan-
da 1/20 pozitif, 1/40 pozitif,.1/80 negatif, kalan diger hayvan serumlarin-
da ise 1/20, 1/40, 1/80’de pozitif, 1/160’da negatif bulundu.

Boylece 10.giinde biri 1/80 digerinin hepsi 1/160 sulandirmalar-

da bile aglitinasyon veren antikor oraninin 21.giinde distiigi tesbit edildi.

Yaniksiz grup ve ameliyatli grupta ise 21. giinde 1/160 titrasyon-
da da agliinitasyon kuvvetli bir sekilde devam ediyordu (Cizelge: 1).

3- Dinitroflubrobenzene (DNFB) testinin bulgulan

DNFB antijenine kargt duyarlagtirilan hayvanlarda hiicreler ara-
cilifr ile gelisen bagigikliktaki en fazla baskilanma 7.-10. giinlerde gorildii
(Grafik: 2). Kontrol grubundaki kulak sayvan: sigmesi normal ve % 100 ola-
rak kabul edildi. Yanik sonras: ilk giinden itibaren hiicre araciligi ile geli-
sen bagigikliktaki baskilanmanin giderek arttig1 gozlendi. Grafik 2’de top-
lu olarak sunulan sonuglarda 4.grupta yani yanik sonrasi 10. gilinde kontrol
grubundaki normal degerin % 20’sine kadar bir diigiig goriilmektedir. Bu
diigiis yanik sonrasi 10. giinde durmug ve daha sonra yitkselerek 21. giinde
(Grup 6) normal sinirlara yaklagmistir. Yantk sonrasinda 15. glinde hayvan-
larin sirt bolgesindeki yanik yarasinin giderek biizillerek kiiguldiga ve 30.
giinde biiyiik oranda iyilegtigi goriildii. Bu dénemde hiicre aracilig: ile bagi-

sikligin normale dénerek bu olaya paralellik gosterdigi tesbit edildi.
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Kulak Sayvanindaki Sisme (%)
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Grafik 2 : DNFB ile Deri Duyarlilik Testinin Sonuglart
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TARTISMA

Yanigin bagigiklik sisteminde sebep oldugu baski in vivo ve in vit-
ro olarak bir ¢ok parametre ile gésterilmektedir. Bunlarin arasinda en ¢ok
kullanilan hiicre araciligi ile bagigikliktaki baskilanmayi aragtirmak amaciy-
la yapilan allerji testleridir. Baskilanmis bagisiklik sisteminin bir gosterge-
si olan allerjik cevap digiikligi, ¢ogunlukla sepsisin ve kota prognozun bir
habercisi olabilmektedir. Hiicre aracilig: ile bagisikligin her ¢esit bakteri-
ye karg1 savunmadaki rolii tam olarak agiklanmamistir. Bununla birlikte
hiicre aracilif1 ile bagisiklik hiicre i¢i mikroorganizmalara karg1 savunma-

da 6nemli rol oynamaktadir.

Yanikta olugan bakteriyemi ve sepsislerde yaygin etken olarak
Gram (-) bakterilerle karsilasilmaktadir. Gram negatif bakterilere karg
savunmada hiicre aracilig1 ile bagigiklikla beraber nétrofil ve makrofajlar
da 6nemli rol oynamaktadir. Bundan bagka T limfositleri, yangida ve anti-
kora bagh bagigiklikta da 6nemli hiicre faktorleridir(4,11,28,32).

Yaniktaki 6li dokunun, canli organizma iizerinde bulundugu
stirece bagigiklik sistemini baskilayic: etkisini siirdiirdigi ve bu dokunun
pargalarinin saglikli hayvanlarin cilt altina verildiginde bagigiklik sistemini
baskiladig: bildirilmistir(14,20). Yaniklarda limfosit fonksiyonlarindaki
baskilanma, baskilayici hiicrelerin artisiyla agiklanmig yanikta olusan o6li
dokudan ve yanigin dogrudan etkisiyle salinan prostoglandinler, l6kotriyen-

ler gibi arasidonik asit metabolizmas: iriinleri, yanik etkisiyle barsak duva-
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rindan kana gegen endotoksinler gibi baskilayici faktérlerin ortaya ¢ikis:

¢ok sayidaki ¢aligmalarla gosterilmigtir(3,4,41).

Bu bilgiler 15181inda bakterili infeksiyonlara karg: direng ve hayat-
ta kalmanin garti1 igin normal fonksiyon géren hiicre araciligi ile ve antikor-

lara bagh bagigikligin varligt kaginilmaz bir gergektir.

Yaniktan sonra gelisen anerji veya diigiik allerjik cevap, yamk
olayinin bagisiklik sisteminde yaptig1 degisiklikler ve bozukluklarla yakin-
dan iligkilidir. Cesitli sitokinlerin iiretilmesindeki degisiklikler, bagigiklik
fonksiyonlarini bozmakta ve antikor iiretiminin aksamasina sebep olmakta-
dir. Sonug olarak diigiik allerjik cevap veya anerjinin varlig1 konaktaki bagi-
siklik sistemindeki yaygin baskilanmanin 6nemli bir isaretidir(39,41). Sade-
ce yanik degil ayn1 zamanda kan nakli, sepsis, beslenme bozuklugu ve genis
cerrahi travmalar da bagisiklik sisteminde yetersizlige sebep olabilmekte-
dir. Bu olaylarda, esas olarak, hiicre aracilifs ile bagisiklikta olusan bozuk-
luk sonucu infeksiyona ve sepsise direng azalmaktadxr(14,21,34,35). Bakte-
rilere kars1 direncin azalmasi ve sepsise meyilin artmasi birgok arastirici
tarafindan hayvan deneylerinde (barsak florasindaki enterik bakterilerle)
¢aligilmig ve bagisiklik cevabi ile yasam siiresi arasinda anlamli bir iligki-
nin bulundugu ortaya konmusg bulunmaktadir(10,23,33,40).

Disaridan apse odaklari olusturularak yapilan gesitli infeksiyon
modellerinde de ¢aligilarak; bagisiklik sisteminin biiyiik oranda baskilanma-
s1 ile bakterilere karg1 direng azalmasi arasinda ters orantils fakat anlaml;

bir iligki ortaya konmusgtur(9,37).

Bagisiklig: Baskllayan yanik ve yukarxda belirtilen olaylarda bozu-
lan geciken tipte agir1 duyarlhiligin; mekanizmasi tam olarak bilinmemekte-
dir. Ancak kisith bilgiler, bu duyarliligin; infeksiyon etkenleri, baz kimya
maddeleri ve yabanci hiicrelere karg: ortaya ¢ikan, antijenin uygulanmasin-
dan saatler sonra gelismeye baglayan, 48 saatte en giddetli duruma ulagip ,
birkag giin devam eden ve agir1 duyar sahsin serumunun injeksiyonu ile nor-

mallere gegirilemeyen bir reaksiyon oldugunu géstermektedir. Geciken tip-
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te agir1 duyarliligin baglatilmasinda makrofajlar ile yardimer T limfositleri

6nemli rol oynamaktadir(19,35).

Geciken tipte agirt duyarlilikta allerjenin verildigi yerde limfosit
ve makrofajlarin etkisiyle kan damarlarinin bozulmas: sonucunda kizarik-

ik ve sertlik meydana gelmektedir.

Bu ¢aligmada hiicre aracilig: ile bagigikligt aragtirmak amaciyla;
deride duyarlilik yapict etkisi bulunan DNFB’nin 5 giin sonra tekrar orga-
nizmayla temasa geldiginde geciken tipte agir1 duyarliliga sebep oldugu
gorilmustir ve ikinci temas eden bolgede yani hayvanin kulak sayvaninda
olugan gislik kantitatif olarak élgiilmiigtir. DNFB’ye karg1 olugan Tip 4 (ge-
ciken tipte agir1 duyarlilik) reaksiyonunun olugabilmesi igin T limfosit
fonksiyonlarinin yeterli olmasi gerekmektedir. Bu reaksiyon T limfositleri-
nin nakli ile daha 6nceden duyarlilagtirilmamig hayvanlarda da ortaya ¢ika-
rilmakta, ancak duyarli hayvanin serumu ile nakledilmemektedir. Reaksiyo-
nun elde edildigi hayvanlarin kasinda 6zel antikorlara da rastlanmamakta-
dir(11,13,14). Bu da bize reaksiyonun antikorlarla degil hicreler araciliiy-
la tagindigini géstermektedir.

Deneyimizde geciken asir1 duyarlik reaksiyon yeri olan kulak say-
vaninda kalinligin mikrometre ile 6lgiilmesi ile kantitatif degerlendirme
yapilmis oldu. Yanik siganlarda ¢ok kiigiik de olsa geciken agir1 duyarlik
reaksiyonunun ortaya ¢ikmasi yanik hayvanin hala antijene duyarlt oldugu-
nu ve antijeni tanidigini fakat cevabin bagisgiklik sistemindeki baskidan

dolayr azaldigin1 géstermektedir.

Biz bu ¢aligmamizda geciken tipte asir: duyarlik ile derinin bak-
terilere karg: direnci arasindaki ters fakat anlamlh iligkiyi ortaya ¢ikardik.
§6yle ki yanik sonras: 1. giinde verilen 1x109 bakterinin hiicre aracilifi ile
bagisikligin baskilanmasinin en fazla oldugu 10. giinde en biyiik degere
(399x1013) ulagtig1 tesbit edildi. Buna kargilik yanik yarasinin iyilegtigi ve
6li dokunun viicuttan uzaklagtig1 ortalama 21. giinde ise bakteri sayisinin

da 57x10'¥e indigi gozlendi. Bu da bize yamikda hiicre aracilifiyla olan
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bagisikliktaki azalmanin organizmanin infeksiyona direncini, bakteri 6ldiir-

me giiciinil negatif yonde etkiledigini géstermektedir.

Yanikta immunglobulinlerin salgilanmasinda azalma ve antikor-
larla ilgili bagisiklik sistemindeki IgG, IgA, IgM ve antijene 6zgil ikincil
antikor cevabinin azalmas: gibi gesitli bozukluklar laboratuvar caligmalarin-

da ortaya konmus bulunmaktadir(14).

Bizim ¢aligmamizda da yaniklh farelerde yanik sonrasi 10.glinde
Pseudomanas aeruginosa’ya karg: antikor olusumunu gosteren agliitinasyo-
nun 1/160 lik sulandirmalarda (+) pozitif iken 21. giinde (ayn1 orandaki
sulandirmada) kayboldugunu gézledik.

Buna kargilik yaniksiz kontrol grubunda ve yanikli fakat yanik
dokusu ameliyatla gikarilan grupta 10. giinde 1/160°da pozitif olan agluti-
nasyonun 21. giinde ayn:1 yogunlukta kuvvetli bir gekilde devam ettigini sap-
tadik.

Bu iki grup arasindaki fark bize, yanikta aglutininlerle ilgili bagi-
stkligin da baskilandigint géstermis oldu.
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SONUC

Yapilan deneyler sonucunda; yanikta, DNFB testi ile incelenen
hiicre aracilig ile bagigiklikta ve agliitinasyon varlig: ile arastirilan anti-

korlarla ilgili bagigiklikta baskilanma oldugu gozlendi.

Bagigiklik sistemindeki bu baskilanma sonucunda bakterilere kar-

§1 viicut direncinin azaldig: tesbit edildi.

Yanikta bagisiklik sistemindeki bu baskilanma sonucunda mik-
roplara kars1 direncin azalmasi yanikli hastalarda énemli bir infeksiyon ve

sirasinda 6liim sebebi olmaktadir.

Yaptifimiz galiymaya dayanarak yaniklarda azalan viicut direnci-
nin bilyitk bir 6nem tagidigini, tedavide bunun dikkate alinmast gerektigini

vurgulamaktayiz.
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Yaniktan sonra bagigiklik sistemindeki baskilanma sonucunda
sepsise karg1 egilimde bir artig oldugu gozlenmektedir. Ancak bu iligkiyi
insanlarda géstermek olduk¢a zordur bu sebeple galigmamizda hayvan
modeli kullanildi.

Ortalama agirhifi 180 g Wistor Albino tipi disi siganlarda viicut
yizeyinin % 30’u oraninda iigiincii derece haglanma yanigi olusturuldu ve
yanik sonrasi 1,4,7,10,14 ve 21. giinlerde farelerin gogiis derisi igine Pseu-
domonas aeruginosa injekte edildi ve bakterinin ﬁreyebiiirligi 6lguldi.
Ayni zamanda yanik sonras: 10. ve 21. giinlerde alinan serumda verdigimiz

bakteri kokenine karg1 6zgiil antikor olusup olugmadigi arastirildi.

Deney hayvanlarindaki hiicre araciligi ile bagisiklik, temasla
duyarlilik yapan bir madde 6zelligindeki dinitrofluorobenzene (DNFB) kar-
§$1 duyarlastirilmig hayvanlarda geciken tipte agir1 duyarlilifin derecesi
belirlenerek kantitatif olarak degerlendirildi.

Yanik sonrast 1, 4, 7, 10, 14 ve 21. giinde yapilan bu iki testin
sonucuna goére hiicre aracilifn ile bagigik cevaptaki en biiyitk baski yanik
sonrasi 10. giinde ortaya ¢ikti. Hayvanlarin bakteriyi 6ldiirme yetenekleri
ise 7, 10 ve 14. giinlerde en dilgiik olarak bulundu. Hemen hemen birbirine
ters olarak paralel seyreden hiicre aracilifi ile bagigikliktaki baskilanma

ile hayvanlarin bakterilere karg: direncindeki azalmanin kantitatif degerle-
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rinin yanik sonras1 21. giinde normal sinirlara yaklagtiga gorildi.

Buna kargilik agliitinasyon testinde ise yanikli hayvan grubunda
10. giinde 1/160 sulandirma oraninda agliitinasyon pozitif iken 21. giinde
negatif oldu.

Yaniksiz kontrol grubu ve yanikli fakat yanik dokusu ameliyatla
¢ikarilan hayvanlarda 10. giinde 1/160°daki agliitinasyonun 21. giinde aym
yogunlukta kuvvetli bir gekilde devam ettigi gozlendi.




KAYNAKLAR

/z X 5.

2 X 6

32

Akgiil,H.: Cagdas Cerrahi Tani ve Tedavi, 7. Baski, Tiirkiye Klinikleri
Yayinevi, Ankara, 1985, 5.264.

Alexander,J.W., Ogle,C.K. ve ark.: A sequential, prospective analysis
of immunologic abnormalities and infection following severe thermal
injury. Ann.Surg., 188:809, 1978.

Burleson,D.G., Mason,A.D., Pruit,B.A.: Lymphoid . subpopulation
changes after thermal injury and thermal injury with injection in an
experimental model. Ann. Surg., 207:208, 1988.

Burleson,D.G., Yaughn,G.K. ve ark.: Flow cytometric measurment of
rat lymphocyte subpopulation after burn injured and burn injury.
Arch. Surg., 122:216, 1987.

Clifford,C.D., Laterman,A,, Currer,W.P.: Systemic antibiotic treat-
ment in burned patients. Surg. Clin. Nort Am., 67:57, 1987.

Gaugh,D.B., Moss,N.M., Jordan,A., Grbic,J.T., Rodrick,M.L., Man-
nick,J.A.: Recombinant interleukin-2 (IL-2) improves immune respon-

se and host resistance to septic challenge in thermally injured mice.
Surgery, 104:294, 1988.




12-

13-

14-

15-

33

Degerli,U.: Genel Cerrahi, Birinci Baski, Istanbul Tip Fakiiltesi Vak-
f1, Istanbul, 1983, 5.169.

Freeman,B.: Burrows Textbook of Microbiology, 22.Baski, W.B. Saun-
ders Company, Philadelphia, 1985, 5.545.

Galandiuk,S., George,C.D., Pietsch,J.D. ve ark.: An. experimental
assesment of the effect of blood transfusion on susceptibility to bacte-
rial infection. Surgery, 108:567, 1990.

Gough,D.B., Moss,N.M., Jordan,A. ve ark.: Correlation of depressed
immune function and susceptibility to infection in a murine model of
thermal injury. Ped. Proc., 46:1515, 1987.

Hansbrough,J.F. ve ark.: Postburn immunosupression in animal model
II. Restoration of cell media ted immunity by immunmodulating
drugs. Surgery, 95:290, 1984.

Hansbrough,J.F.; Peterson,V., Kortz,E., Piacentine,J.: Postburn immu-
nosupression in an animal model: Monocyte dysfonction induced by
burned tissue. Surgery, 39:415, 1983.

Hansbrough,J.F., Zapata-Sirvent,R. ve ark.: Prevention of suprressed
Cell Mediated Immunity in burned mice with Histamine-2 receptor
antagonist drugs. J. Surg. Res., 29:150, 1985.

Hansbrough,J.F., Zapata: Immunomodulation following burn injury.
Surg. Clin. North Am., 67:69, 1987.

Hansbrough,J.F., Zapata-Sirvent,R., Peterson,V.M., Wang,X., Ber-
der,E., Claman,H.,Boswick,J.: Characterization of the immunosupres-
sive effect of burned tissue in an animal model. J. Surg. Res., 37:383,
1934.




16-

17-

18-

19-

20-

21-

23
>/>/ ~ 24.-
25-

34

Horgan,P.G., Mannick,J.A., Dubravec,D.B., Rodrick,M.L.: Effect of
low dose recombinant interleukin 2 plus indomethacin on mortality

after sepsis in murine burn model. Br.J.Surg., 77:401, 1990.

Hyde,M.R., Patrode,R.A.: Immunology. Dérdiincii baski. National
Medical Series, Baltimore, 1990,s.90.

Jawetz,E., Melnick,J.L., Adelberg,E.A., Brooks,G.F., ButelJ.S., Orn-
ston,L.N.: Medical Microbiology, 18.baski, Prentice-Hill Internatio-
nal In., 1989, s.215.

Kiligturgay,K.: Iimmunolojiye Giris, 2.Baski, Giliney Kitabevi, Bursa,
1991, 5.106.

Krob,M.J., Sheley,J.: Immunosupressive effects of burn injury and

nonspesific blood transfusion. J. Trauma, 26:40, 1986.

Mandell,G.L., Douglas,R.G., Bennett,J.E.: Principles and Practice of
Infectious Diseases, Ugiincii Baski, Churchill Livingstone, New York,
1990, s.139, s.830.

Moran,K., Munster,A.M.: Alterations of the host defence mechanism
in burn patients. Surg. Clin. North Am., 67:57, 1987.

Moss,N.M., Gouph,D.B., Jordan,A.L. ve ark.: Temporal correlation
of impared immuno response after thermal injury with susceptibility

an infection in a murine model. Surgery, 104:882, 1988.

Munster,A.M. ve ark.: Cell mediated immunity after thermal injury.
Ann.Surg., 177:139, 1973.

Munster,A.M., Eurenius,K. ve ark.: Ability of splenic lymphocytes
from injured rats to induce a grafts versus host reaction. Transplanta-
tion, 14:106, 1972.




9 R2e-

27-

28-

29-
30-

31-

0 32-

/o33

35

Smith,J.W., Astor,S.J.: Plastic Surgery, Dérdiincii bask:, Little Brown
and Company, Londra, 1991, 5.697.

Stephan,P.N., Kupper,T.S., Geha,A.S., Baue,A.E., Choudry,l.H.:
Hemorrhage without tissue trauma produces immunosupression and

enhances susceptibilty to sepsis. Arch. Surg., 122:62, 1987.

Stinnett,J.D., Alexander,J.W., Morris,M.J., Dreffer,R.L., Crayc-
roft,T.K., Anderson,P.E., Ogle,C.K., MacMillan,B.G.: Improved survi-
val in severely burned animals using intravenous Cornybacterium par-

vum vaccine post injury. Surgery, 89:237, 1981.

Stinnett,J.D., Loche,L.D., Miskell,P., Tenney,C.L., Gonce,S.J., Ale-
xander,J.W.: Synthetic Immunomodulators for prevention of fatal

infections in a Burned Guinea Pig model. Ann.Surg., 98:53, 1983.

Stites,D.P., Stabo,J.D., Fudenberg,H.H., Wells,J.V.: Basic and Clini-
cal Immunology, Yedinci Baski, Lange Medical Publications, Los
Atlos, 1991, s.366.

§enyuva,C.: Genig yanikli hayvan modelinde erken eskar eksizyonu ve
allogreftlemenin barsakta olugsan bakteriyel translokasyon iizerine
etkilerinin aragtirtlmasi ve immunrestoratif ozelliklerinin in-vivo yén-
temlerle incelenmesi. Uzmanlhk Tezi, I.U.Cerrahpasa Tip Fak. Plastik
ve Rekonstriiktif Cerrahi ABD, 1992.

Tchervenkov,J.I., Diano,E., Meakvins,J.L. ve ark.: Suspectibility to
bacterial sepsis. Accurate measurement by the delayed-type hypersen-
sitivity skin test skore. Arch. Surg., 121:37, 1988.

Thomas,S.K., Christopher,C., Baker,T., Thomas,A., Ferguson and
Douglas,R.G.: A burn induced, Ly-2 supressor T cell lowers resistan-
ce to bacterial infection. J. Surg. Res., 38:606, 1985.




34-
35-
|7).36-
/37
@S
&! 7
\
38-
7 4<f 39-
A

36

Unat,E.K.: Temel Mikrobiyoloji, Dérdiincii Baski, Beta Basim Yayim
A.S., Istanbul, 1985, s.338.

Unat,E.K.: Tip Bakteriyolojisi ve Virolojisi I-II, Ikinci Baski, Dergah
T1ip Yaynlari, Istanbul, 1986, s.661.

Walker,H.L., Masor,A.D.: A standart animal burn. J. Trauma, 8:1049,
1968.

Waymack,D.P., Kapien,J., Garnett,D. ve ark.: Effect of transfusion
on immune function in a traumatized animal model. Arch. Surg.,
121:50, 1986.

Waymack,J.P., Robb,E., Alexander,J.W.: Effect of transfusion on
immune function in a traumatized animal model: II. Effect on morta-

lity rate following septic challenge. Arch. Surg., 122:935, 1987.

Wood,J.J., Gibie,J.T., Rodrick,M.L. ve ark.: Supression of IL-2 pro-
duction in an animal model of thermal injury is related to prostoglan-
din synthesis. Arch. Surg., 122:179, 1987.

Zapata-Sirvent,R., Hanbrough,J.F.: Postburn immunosupression in an
animal model 3. Maintenance of normal splenic helper and supressor
lymphocyte subpopulation by immunomodulating drugs. Surgery,
97:721, 1985.

Zapata-Sirvent,R.L., Hansbrough,J.F., Bender,E.M. ve ark.: Postburn
immunosupression in an animal model IV. Improved resistance to sep-

tic challenge with immunomodulating drugs. Surgery, 99:53, 1986.




