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OZET

2. ve 3. DERECE YANIKLI HASTALARDA TOTAL OKSIDAN ve
ANTIOKSIDAN STATU ile ERITROSIT ve TROMBOSIT
INDEKSLERININ ARASTIRILMASI

Amag: 2. ve 3. derece yanikli hastlarda ilk 24 saat igerisinde plazma TAS, TOS, OSI,
paraoksonaz, arilesteraz aktiviteleri ile eritrosit (RBC, HGB, HCT, MCV, MCH, MCHC,
RDW ) ve trombosit (PLT, MPV, PCT, PDW) indekslerinin plazmadaki degisimlerini

belirlemek. Diger bir amacimiz yanikli hastalarda 16kosit degerlerini belirlemek.

Yontem: Calismamiz 2. ve 3. derece yanik yaralanmasi olan 42 hasta ve 38 saglikli
grup ile yiiritiilmiistiir. Yanik grubu acil servise tedavi amaglh bagvuran ikinci ve tiglincii
derece yanigi olan hastalar iizerinden se¢ildi. Calismamiza ikinci ve liglincii derece yanik
yaralanmas1 olan hastalarin ilk 24 saatlik kan 6rnekleri dahil edildi. Saglikli grup c¢alismay1
etkileyecek 6zelligi ( metabolik hastalik, sigara ve alkol kullanimi, bobrek rahatsizligi vs. )
olmayan kisiler arasindan se¢ildi. Kan- plazma ornekleri 4000 devirde santrifiij edildikten
sonra -80’de muhafaza edildi. TAS, TOS, OSI diizeyleri, platelet ve eritrosit indeksi, PON-1

paraoksonaz ve arilesteraz aktiviteleri deneklerden alinan kan 6rneklerinden 6l¢iildii.

Bulgu: TAS, TOS, OSI serum degerlerinde hasta grupta saglikli gruba gore anlamli bir
farklilik yoktu (p>0.05). PON-1 paraoksonaz aktivitesinde anlamli bir farklilik goriilmezken,
PON-1 arilesteraz aktivitesinde yanik hasta grubunda saglikli gruba gore anlamli oranda
diisiik bulundu (p<0.05). Eritrosit indeksleri arasinda hasta ve saglikli grup arasinda istatiksel
bir fark yoktu. Trombosit indeksleri arasinda ise PLT, MPV, PCT degerleri anlamli olarak
yiiksek bulunurken(p<0.05) PDW degeri ise hasta grupta anlamli olarak distk
bulundu(p<0.05). Cinsiyet olarak grubumuz arasinda anlamli bir farklilik yoktu. Lokosit

degerleri kontrol grubuna gore anlamli diizeyde yiiksek bulundu.



Sonu¢: Calismamizda 2. ve 3. derece yanikli hastalarda ilk 24 saat icerisinde TAS,
TOS, OSI degerleri degismedi, eritrosit indeksi degismezken trombosit degerlerinde artis
gorildii.

Anahtar Kelimeler: Yanik, Oksidatif Stres, Eritrosit Indeksi, Trombosit Indeksi,

Antioksidanlar
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ABSTRACT

INVESTIGATION OF TOTAL OXIDANT AND ANTIOXIDANT
STATUS and INDICES of PLATELET and ERYTHROCYTE IN
SECOND and THIRD DEGREE BURN PATIENTS

Aim: To determine the changes in plasma TAS, TOS, OSI, paraoxonase, arylesterase
activities, erythrocyte ( RBC, HGB, HCT, MCV, MCH, MCHC, RDW ) and platelet indices
in the first 24 hours in second and third degree burn patients. Our another goal is to

determine the values of leukocytes on the burned patients.

Methods: Our study was performed in 42 patients with second and third degree burn
and 38 healthy groups. The burn group was selected from patients who admitted to emergency
service for the treatment of second- and third-degree burns. The first 24 hour blood samples
of the patients with second and third-degree burn injury were included in our study. The
healthy group was selected from people who didn’t have any property ( metabolic disease,
smoking, alcohol , kidney disease, etc ) that affects the study. Blood-plasma samples were
stored at - 80 after centrifugation at 4000 rpm. TAS, TOS, OSI levels, platelet and erythrocyte
index, PON-1 paraoxonase and arylesterase activities were measured in the patient’s serum

samples.

Result: There were no significant difference in the serum level of TAS, TOS, OSI
between patients and healthy groups (p>0.05 ). PON-1 arylesterase activities in patients with
burn injury were significantly lower than healthy groups but there were no significiant
difference PON-1 paraoxonase activities (p<0.05). There was no statistical evidence of
difference in the serum levels of erythrocyte indices between burn patients and healthy
groups. PLT, MPV, PCT levels of platelet indices in the patient group were significantly
higher than healthy groups (p<0.05), PDW levels in the patient group were significantly lower
than the healthy goups (p<0.05). There was no significant difference between the gender in

our groups. Leukocyte counts were found significantly high according to control group.
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Conclusion: In our study, TAS, TOS, OSI levels and erythrocyte index did not change,
platelet count increased in the first 24 hours in the patients with second and third degree
burns.

Key Words: Burns, Oxidative stress, Erythrocyte index, Platelet index, Antioxidants
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1.GIRIS

Yanik; elektrik, 1s1, kimyasal maddeler ve radyoaktif 1isinlar ile meydana gelen doku
harabiyetine denir. Baz1 yaniklar ¢ok basit yaralanmalar iken, bazilar1 da hayat: tehdit eden
yaralanmalar olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Yaniklar, sebep olduklar1 mortalite ve morbidite
nedeni ile kisiler ve toplumlar i¢in biiyiik problem teskil etmektedirler. Bugiinkii bilgilere
gore yanigin sadece deriyi etkileyen lokalize bir olay olmadigi anlasilmistir. Yanik, tiim
organizmay1 etkileyen ve olusturdugu patofizyoloji ile prognozu belirleyen cok genis bir
travmadir. Yanikta neden ne olursa olsun, meydana gelen doku harabiyeti; hiicre
proteinlerinin denatiirasyonu ile karakterize olup, yanik alaninin genisligi ve yanigi olusturan
etkenin devamliligina bagli olarak artis gostermektedir. Yanigin olugsma yollarindan biri olan
termal yaniklarda fizyolojik, anatomik, endokrinolojik ve immunolojik degisiklikler meydana
gelir. Deri hasar1 neticesinde sivi kaybinin yanisira, bircok inflamatuar mediatorler salinir.
Inflamatuar mediatdrlerden; sitokinler, nitrik oksit, prostaglandinler, ve siiperoksit iyonlar1
doku hasarinin sebebi olarak gosterilmislerdir. Bunlardan siiperoksit iyonlari, hiicre
membranlarindaki lipid peroksidasyonu ile hiicre harabiyetine neden olur, hatta hiicre
organellerinden lizozomlar1 da tahrip ederek doku yikimina neden olurlar. Bu mediatorler
lokal olarak faydali olmanin yanisira yiiksek diizeylere ulastiklar1 zaman ters etkileri
goriilebilir. Ornegin, aktif makrofajlardan ve Iokositlerden proteolitik enzimlerin ve
siiperoksit iyonlarmin salinmasi sonucu daha ileri doku hasarlar1 meydana gelir. Yaniktan
hemen sonra ATP yikimi sonucu XOD aktivisindeki artiy hem plazma hem de dokularda
beraber olarak ortaya ¢ikmaktadir. Bu aktivasyon O: ve bununda dismutasyonu ile H:O-
olusumu ile sonuc¢lanir. Plazmada lipid peroksidasyonuna ait iiriinlerin bulunmasi yanikta
bolgesel ve uzak organ hasarlarinda oksijen radikallerinin 6nemli bir rol listlendigini ortaya
koymaktadir. Yanikta lokal iskemi sonucu olusan oksijen radikallerinin lokal doku hasarina
katkida bulundugu gibi yanik sokunun gelismesi ve uzak organ hasarina da etkili oldugu
gosterilmistir. Amacimiz yanikla birlikte insan viicudundaki serbest radikallerin belirlenmesi
TAS, TOS, OSI, paroksonaz ve arilesteraz degerlerinin belirlenmesidir. Ikinci ve {iciincii

derece yanigi olan hastalarda erken donemde oksidatif stres durumu, eritrosit (MCV, MHC,



MCHC ve RDW, RBC, HGB, HCT) ve trombosit indeksleri (PLT, MPV, PCT ve PDW) ile
16kosit sayilar1 (WBC) arastirilarak yanik sonrasi erken donemde (ilk 24 saat) yamigin

ciddiyeti ve hasta prognozu ile iligkisinin degerlendirilmesi diger bir amacimizdir (1,2).



2.GENEL BIiLGILER

2.1 Yanik

Yanik; derinin veya organlarin 1s1, elektrik akimi, kimyasal veya yakici bir ajan etkisi ile
tahrip olmas1 veya yanmasi1 seklinde gerceklesen bir yara tipidir. Yanik, kisinin beden
imajinda degisiklik olusturan, ¢cok agrili, uzun siire tedavi ve hastaneye yatmayi gerektiren bir
travmadir (3). Yanigin diger travmalardan farkli fizyopatolojik olaylar zincirini baslattigi,
ciddi hayati tehlikelere yol a¢tig1 ve hipovolemiyle sonuclanan kapiller permeabilitede artiga
neden oldugu bilinmektedir. Yanik; vaskiiler sistem, deri ve kan elemanlarinin iizerinde
olumsuz etkilere sebep oldugu gibi genel hemodinamik degisiklikler ve buna kars1 metabolik
cevabin da olugsmasma neden olur. Ayrica yanik, damar permeabilitesinin degismesine,
plazma proteinlerinin damar disina ¢ikmasina, trombositlerin agregasyonuna ve fibrinolizin
artigina sebep olmaktadir. Ornegin, ikinci derece termal yamiklarda klinik yonden en 6nemli
fizyopatolojik degismenin yanik bdlgesinde damarsal canlilifin kaybi oldugu literatiirde
kayithdir (4-6).

Giines yaniklar1 bilinen en eski yanik ¢esididir. Insanoglunun atesi kesfetmesiyle birlikte
ates ile i¢ ice yasamaktadir ve bu sebeple de yanik ile sik sik karsilagsmaktadir. Her insan
hayat1 boyunca bircok kez kiigiik sayilabilecek sicak yaralanmasi ile karsi karsiya kalirken
daha seyrek olarak da hayatim1 tehdit edecek kadar biiylik sicak yaralanmalarina maruz
kalmaktadir. Derinin yakict bir faktor ile yaralanmasi sonucu fonksiyonlarini yitirmesinin
yani sira derinligi ve genisliginin yiiksekligi oraninda hayati tehdit eden bir tablo ortaya
cikabilmektedir (7-9).

Insan cildi 40 dereceye kadar degisik periyotlarda sicaktan pek etkilenmez, tolere
edebilir. Bunun tizerindeki 1silar logaritmik olarak artan sekilde doku hasari olustururlar.
Doku hasarmin derecesi, 1smin yiiksekligine ve temas siiresine baglidir. Isinin sebep oldugu
protein denatiirasyonu sonucu hiicrelerde hasar gelisir. Bu degisikliklerin ¢ogu geriye
donebilir degisikliklerdir. 45 derecenin iizerindeki 1silarda meydana gelen protein
denatiirasyonu hiicrenin tamir kapasitesinin tizerindedir (10). Primer olarak etkilenen organ
deri olmasma karsin, diger tiim organ ve sistemlerde de komplikasyonlar olusabilmekte ve

belirgin morbidite ve mortaliteye yol acabilmektedir (11). Olusabilecek komplikasyon ve



Oliim riski yanik hasarinm biiytikliigiiyle dogru orantilidir (12). Sepsis ve inhalasyon yaniklar1
en sik mortalite nedenleridir (13). Onemli bir mortalite ve morbidite etkeni olarak ailelerce
yapilan bilingsiz miidahalelerdir (yogurt, dis macunu vs. siiriilmesi) (14-18).

Yaniklar; etiyolojiye, yanik etkeninin tipine, yaranin derinligine, siddetine ve kapsadigi
yiizey alanina gore pek cok sekilde smiflandirilabilirler. Yanigin viicut yiizeyinde meydana
getirdigi yara, toplam viicut yiizeyinin yiizde oraniyla ifade edilir. Ayrica hem derinligi, hem
de viicut ylizeyinde etkiledigi alan hesaplanarak yaniklari; hafif, orta ve siddetli seklinde de
siniflandirmak miimkiindiir ( 4,19,20). Yaniklar, derinligi ve derinin etkilenen tabakalarma
gore; birinci derece, ikinci derece, tigiincii derece ve bazen de gore dordiincli derece yaniklar
olarak smiflandirilmaktadirlar (20). Ozellikle ev kazalar1 sonucunda olusan yaniklar karsimiza
¢ikan yaygim vakalardir. Ciddi fiziksel ve ruhsal yikim yaratirlar. Onemli derecede skar

birakir ve tedavisi i¢in 6zel merkezler gerekir (21).

2.1.1. Yam@in Tarihcgesi

Termal travmaya karsi insan viicudunun gosterdigi reaksiyonlar1 igeren yanik olgusu
atesin kullanilmaya baslamasi ile ortaya ¢ikar (7). ilk kayith bilgiler MO yanik patolojisi ile
ilgilenen ve kizgin metalle meydana gelen yaniklarin daha ¢abuk sifa buldugunu bildiren
Aristotle’den kalmadir. Yine MO 430 larda Hippocrates yanik tedavisinde domuz yagi ve
balmumu kullanmis, 1slak ve 1lik pansumanlari dnermistir (7). Ilk yanik hastanesi, 1850
yilinda Edinburg’da, Burn House adi ile agilmis ve yanik tedavisinde arastirma amaciyla
degisik yontemler kullanilmistir. 1947 de ABD de Brook Army Hospital ve Army Burn
Center of the Surgical Reseach Unit’in ag¢ilmasi ile yaniklarla ilgili kapsamli arastrmalar
baslamustir (7). Yanik tedavisinde hizli gelismeler 1960’lardan sonra oldu. Sokun anlasilmasi
ile birlikte sivi kaybini engellemek i¢in hipertonik, izotonik, kolloid ve kristalloidlerden
olusan ¢esitli tedavi protokolleri onerildi. Yine ayni yillarda yanik yaralanmasindaki derinlik
kavrammin tanimlanmasi yapildi. 1967°de Yugoslav Plastik Cerrah Zora Janzekovich’in
tanimladig1 erken tanjansiyel eksizyon ve greftleme kisa slirede yaygin olarak kullanilmaya
baslandi. Jakson ve Shore’nin gelistirdigi yeni yontemler mortalitenin azalmasini sagladi. Bu
gelismeler sonucunda 25-30 yil 6nce %50 yanikli hastada mortalite oran1 %50 nin iizerinde

iken giinlimiizde bu oran %10’un altina diismiistiir (22).



2.1.2. Yanik Epidemiyoloji

Diinya genelinde yapilan istatistiksel calismalarda yilda yaklasik 2.500.000 insanin
yaniktan etkilendigi ve bunlardan yaklasik 265.000 kisinin yanik travmasma bagh 6ldiigi
belirtilmektedir (23,24). Amerika Birlesik Devletleri'nde her yil yaklasik 2 milyondan fazla
kisi yanik yaralanmasina maruz kalmaktadir. Bunlarin 74.000’1 hastaneye yatirilir, 20.000°1
ise yanik tedavi merkezlerinde tedavye ihtiyag duyar. 12.000 hasta ise yanik nedeniyle
kaybedilir. Ayni1 iilkede 1991 yilinda 5053 insan yanik nedeniyle kaybedilmistir (25-27).
Ulkemizde bu konuyla ilgili kesin bir veri taban1 bulunmamaktadir. Ancak bolgesel olarak
yapilan epidemiyoloji konusunda tilkemizde yapilmis bolgesel yaymlar mevcuttur (15,16,18).
Yanik vakalarmin yaklasik yarisini ¢ocuklar olusturmaktadir (17). Yanik etkenleri siklik
sirasimna gore haslanma ve alev yaniklari, elektrik yaniklari ve kimyasal yaniklardir. En sik
ikinci derece yaniklar goriiliirken, lokalizasyon olarak iist ve alt ekstremitelerde yaniklar daha
fazladir. Tiim vakalarin yaklasik yarisinda pansumanla tedavi yeterlidir. Diger vakalar cerrahi
isleme ihtiya¢ duyar. Mortalite oram1 % 6—7 civarmdadir. Yanik en sik ilk 6 yas iginde
goriiliirken, bunlarm iginde de en sik ilk 2 yas icinde goriiliir. ikinci sik goriilen yas grubu ise
geng erigkin yas dedigimiz 25-35 yas arasi gruptur. Her iki cinste esit siklikta goriilmesine

ragmen geng erigkin yas grubunda erkek kadin oran1 60/40°tir (7,26,27).

2.1.3. Yanik Dereceleri
Yanik derecelerini daha 1yi anlayabilmek i¢in deriyi ve katmanlarini bilmek gerekir.
2.1.3.1. Deri:

Deri veya cilt, insanlar ve hayvanlarm viicutlarin1 kaplayan en st katman olup, altinda
barindirdig1 kas ve organlar1 koruyan ve doku tabakalarindan olusan bir ortii sistemi organidir.
Bu tabakanim altinda yag tabakasi vardir. Yag tabakasi viicudumuzu sicak tutar ve darbelere
kars1 korur. Burada bulunan ter bezleri bosaltima yardimci olur. Deri solunumu nemli viicut
ylizeyinde gergeklesir. Dis ortamla gaz aligverisi nemli deriden diflizyonla gecer. Derinin
nemli kalmas1 mukus tabakasi ile gergeklesir. Cilt bizi disariya karsi koruyan bir bariyer
gorevi goriir. Aym1 zamanda viicut 1sismn1 ve su dengesini korurken, zararli maddelerin
viicuttan ter yoluyla atilimini gergeklestirir. Yaklasik iki m2 alanit kapsar. Derinin yerine
getirdigi islevler karmasik bir yapiy1 gerekli kilmistir. Bu nedenle deri, her biri farkl bir doku

yapisina sahip ii¢ ayr1 katmandan olusur.



Yiizeyden derine dogru bu tabakalar sunlardir:
1. Ust Deri (Epidermis)

2. Alt Deri (Dermis)

3. Deri Alt1 (Subkutan) (28).
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Sekil 1: Derinin Yapisi.

- Ust Deri (Epidermis):

Epidermis derinin en dista bulunan tabakasidir. Esas olarak "Keratinosit" adi verilen
hiicrelerden olusur. Kalinlig1 viicudun boliimiine, yasa ve cinsiyete bagli olarak degisir.
Epidermis de kendi iginde dort farkli tabakaya ayrilir. En alttaki tabaka "stratum basale
epidermidis" admi alir ve tek sira hiicrelerden olusur. Bu iist deri hiicrelerinin olustugu ilk
tabakadir. Ikinci tabaka "stratum spinosum epidermidis" veya "stratum granulosum
epidermidis" admi alir. Bu alttaki tabakada olusan hiicrelerin evrimlesmesi ve iist iiste
birikmesiyle olugsmustur. En {ist tabaka neredeyse tiimiiyle 6lmiis hiicrelerden olusan"stratum
corneum epidermidis" tabakasidir.

En alt tabakada olusan Keratinositler yaklagik 21-25 giinliikk bir zaman dilimi i¢inde
yapilarin1 degistirerek {ist tabakalara dogru go¢ ederler. Bir keratinositin tek tek biitlin
tabakalar1 gecerek cansiz bir keratin tabakasi haline gelmesine kadar gegen siire "derinin
cevrimi (turnover)" olarak adlandirilir.  Epidermiste mevcut diger hiicrelerin arasinda
"melanosit" denilen deriye rengini veren yani pigment iireten hiicrelerle birlikte, derinin

korunmasinda gorev alan Meckel hiicreleri, Langerhans hiicreleri ve lenfositler bulunur.



Derinin bir alttaki tabakasi olan "Dermis" ten farkli olarak epidermiste damarlar bulunmaz.

Beslenme, altta bulunan dermis tabakasindan diflizyon yoluyla olur (28).

* Alt Deri (Dermis):

Asil deriyi olusturan "alt deri (Dermis)" damarlari, sinirleri ve deriye elastikligini veren
lifleri iceren tabakadir. Buda aslinda iki tabakadan olusur: "stratum papillare" ve "stratum
reticulare". Yiizeydeki ince tabaka olan stratum papillare ince elastik lifler icerir ve parmak
benzeri ¢ikintilar olusturarak daha istteki tabakanin deriye saglam bir sekilde tutunmasini
saglar. Bu parmaksi ¢ikintilarin i¢inde yogun kilcal damar agi mevcuttur ve bu aglar
sayesinde epidermise kan akis1 olur. Stratum papillare ayn1 zamanda ¢esitli savunma hiicreleri
de icerir (histositler, fibroblastlar, mast hiicreleri ve bagisiklik hiicreleri). Ayrica bu tabakada
hissetmemizi saglayan serbest sinir uglar1 ile dokunma ve basing algilayicilar1 gibi yapilar da
bulunmaktadir.

Daha alttaki "Stratum reticulare" ise asil olarak viicut ylizeyine paralel uzanan kalin
kollajen lif demetleri ve elastik liflerden ibaret bir ag yapist olusturmaktadir. Cesitli tipte
salgilar iireten ter ve yag bezleriyle bunlarin salgilanmasimni saglayan kas hiicreleri ile birlikte
kil ve tiiylerle ilgili yapilar da yine bu tabaka i¢inde yer alir. Ayrica tiim bu yapilar1 birlestiren
ve bu yapilara destek saglayan bag doku hiicreleri de bu tabaka da yer alir.

Daha alttaki deri alt1 dokusuna bitisik olan dermis tabakasi, viicut sicakligi ile kan
basmcin diizenleyen kiiciik ve orta boy damarlarin olusturdugu bir ag yapisma da sahiptir

(28).
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Sekil 2: Alt Deri.



* Deri Alt1 (Subcutan) :

"Subcutan" denilen deri alt1 tabakasi dermisin altinda bulunur. Aslinda bu iki tabaka
arasinda net bir siir bulunmaz ve her iki boliimiin kalinliklar1 ve gecis 6zellikleri cinsiyete,
yasa, beslenme durumu ve yasam kosullariyla, viicudun hangi bolgesinde olduguna gore
degisir. Deri alt1 doku temel olarak yag ve bag dokusundan olusur. Temel islevi tasimak ve
baglamaktir. Enerji deposu ve mekanik tampon gorevi de yapar ve viicudu sicaklik
dalgalanmalarina kars1 korur. Bu tabaka altinda yer alan kas tabakasmin etrafindaki kilifa
(fasya) kadar uzanir. Subcutan doku i¢inde de kan damarlari, sinirler ve lenf damarlarinin
gectigi ve bag doku perdelerinin birbirine bagladig1 yag dokusu lobiilleri bulunur.

Yaslanma ile birlikte derinin gelisimi tersine doner. Epidermis ve dermis incelirken,
melanosit yogunlugu azalir. Dermisteki damar ag1 zayiflarken elastin fibrilleri kalinlasr, ileri
yaslarda kil folikiilleri, yag bezleri, apokrin ve ekrin bezler atrofiye ugrar. Zamanla deri
kendisini koruyucu, duysal ve iletisimsel dzelliklerini kaybeder. Ilerleyen yasla birlikte, deri,

yeterli yag ve su depolayamaz dogal elastikiyetini kaybeder ve incelir (28).

*Derinin Fonksiyonlar:
* Koruma Gorevi

Organizma ile dis ortam arasinda bulunan cildimiz her iki yonlerde ¢esitli zararh

etkenlere kars1 agik olan bir organdir. Koruyucu gorevini de bu iki ¢esit etkenine karsi yapar.

- -i¢ Etkenlere Karsi Koruma

Organizmanin tim metabolizma sonucu ortaya c¢ikan cesitli zararli etkenlere karsi,
bunlarin viicuttan atilarak uzaklastirilmasi seklinde gorev yapar. Ayni zamanda viicut 1s1
dengesinin saglanmasinda da onemli gorevleri vardir.

-Detoksikasyon Gorevi

Ter bezleri aracilig1 ile ¢esitli zararli maddeleri viicuttan uzaklastirir.



-Viicut Isisin1 Diizenleme Gorevi

Viicudun optimal 1si1sin1 korumada cildin ¢esitli eklerinden yararlanir. Bu hususta ilk
olusum kil ve yag bezi birimidir. Burada normalde yatik killar kasmn kasilmasi ile dik duruma
gecerek aralarmdaki durgun hava tabakasi kalinlagirken cilt ylizeyine yag salgisinin artmasi
saglanir. Kalinlasan hava tabakasmin yani sira, bu salgi cilt yiizeyine yayilarak 1s1 kaybini
onleyici rol oynar. Is1 diisiirme i¢inde ise etkin gorevlerden birisi de cildin damarlarina aittir.
Bu diizenleme mekanizmasi i¢ginde gecerli bir diger olusum ekrin ter bezidir. Bu bezlerin

salgilari, deri yiizeyinde buharlasirken, deri 1s1 kaybina neden olurlar.

* *D1s Etkenlere Kars1 Koruma

Organizmanin dis ortam ile iliskisi genis 6lciide deri ile olur. Bu nedenle dis etkenlerin
organizmaya girmelerine engel olmak ya da bunlarin yiizeyde daha zararsiz hale getirmek

seklinde olan bu gorevde de cildin ¢esitli yapilarindan faydalanilir.

-Biyolojik Etkenlere Karsi Koruma

Deri ylizeyi ¢ok sayida ve ¢esitli mikroorganizmalarin bir arada yasadigi bir ortamdir.
Yiizeyde yasayan bu mikroorganizmalarin hastalik hali durumlarinda derinin 6zel yap1 ve
fonksiyonunun rolii biiyiiktiir. Yilzeydeki mikroorganizmalarin uzaklastirilmas: derinin
sirekli yenilenmesi ve corneumun siirekli olarak dokiilmesiyle olur. Diger yandan St.
Corneumun kompakt yapisi bunlarin daha derinlere sokulmasina karsi mekanik bir engel
gorevi goriir. Mikroorganizmalara karst korumada derinin en 6nemli silaht kuskusuz “asit

mantodur”.

-Fiziki Etmenlere Kars1 Koruma:

Fiziki etmenler baslica mekanik etmenler, soguk-sicak ve 1smlar olarak kabul edilebilir.

*Mekanik Etkenler

Fiziksel darbe, siirtiinme, basing ve carpmaya karsi cilt kendisini hiicre ve lif yapismnin

ozel dizilisi ile korur.



*Isinlar

Isinlara (giines 1s1inlarina) karsi cildin koruma goérevi 6zellikle melanin pigmenti ile olur.
Cildin giines tesiri ile kahverengi rengini almasi1 melanin pigmentinin koruyucu fonksiyonun
neticesidir. Giineslenme esnasinda 1sinlarin fazlasini iist tabakada bulunan pigmentler tutar ve
zararl etkiye yalniz gaz tabakasinin maruz kalmasmi temin ederek, diger tabakalar1 korur.
Deriyi ve deri altim1 1s1nlara karsi korumada pigmentten baska, tek corneum katinin ve biitiin
katmanlarinin 1511 absorbsiyon (emme) seklinde rol oynadiklar1 unutulmamalidir. Isinlarin

fazlas1 6nemli cilt hastaliklarina, cilt kanserine yol agabilir.

*Is1

Ortamin 1s1 degisikliklerine karsi organizmanin korunmasinda ve 1sinm organizmaya
zarar vermeyecek sekilde ayarlanmasinda cilt etkin rol oynar.

*Kimyasal Etkenlere Kars1 Koruma

Cesitli kimyasal etkenlere karst korumada en O6nemli rolii lipit manto ve keratin
istlenmistir. Ayrica corneum tabakasinin kiremit dizisi gibi olan yapis1 bu maddelerin
kolaylikla daha asagilara ge¢cmesine engel olur. Bu engel ancak yiiksek konsantrasyondaki
asitler ve bu gibi maddeler tarafindan yikilabilir. Hafif asitler, alkaliler, su ve bunlardan

eriyen cisimler keratin engelini asamaz.

* Absorbsiyon Gorevi

Bir¢ok engel nedeniyle ciltten absorbsiyon (emilim) son derece zordur. Ancak su ve yag

karisiminda eriyen maddeler ciltten bir miktar gegebilir.

*Depo Gorevi

Cildin yag tabakasi, cildin kalori deposudur. Gida yetersizligi durumunda rezerve olarak

goreve her zaman hazirdir.
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*Duyu Orgam

D1s tesirlere (dokunma, basing, sicak, soguk, ayri, kasinti, karincalanma, uyusma) gibi
cesitli durumlar alir. Cilt, {ist tabakalarindaki sinir sistemi ile durumu merkezi sinir sisteme

ileterek uygun tedbirin alinmasina imkan verir.

*Diger Gorevler

D-2 vitamini deride yapilir. Organizmada ortaya ¢ikan statik elektrik dis ortama deri ile
aktarilir. Biitiin bunlarin iistiinde organizmanin biitiiniiyle beden ve ruh olarak giizel

goriinmesi ve toplum i¢inde kabul edilmesinde derinin rolii ¢ok biiytiktiir (29).

2.1.3.2. Yanik Derecelerinin Siniflandirilmasi
* Birinci Derece Yanik

Birinci derece yaniklar, genellikle ¢cok kisa siire direkt alev veya 1s1 temas1 veya uzun
siire siddetli giines 15181na maruz kalinmasi sonucu olusur (20,30,31). Ciltte hiperemi, eritem
ve hipertermi goriiliir. Yanik alanlar1 ¢cok agrilidir. Yanma ¢ok yiizeyel oldugundan yanik
ylizeyinde enfeksiyon gelismez (26,27,32). Agr148-72 saate kadar devam edebilir, 1s1 ve hava
degisiklikleri agriy1 arttirabilir. Bu yaniklar, epidermisin epitel hiicrelerinin devamli olarak
yenilenmesi nedeniyle 5-7 giin igerisinde iz birakmadan iyilesebilmektedir (33). Tedavide
gilines koruyucu kremler, topikal anestetikler, antiinflamatuar ajanlar ve oral antihistaminik

preparatlar1 kullanilir (34,35). lyilesme esnasinda deskuamasyon izlenir (36,37).

Sekil 3: 1.Derece Yanik.
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» ikinci Derece Yamk

Ikinci derece yaniklarda epidermisin tamami ve dermisin bazi katlar1 yaniktan hasar
gormiistiir (35,38). Klinik olarak agr1, eritem ve biil olusumu ile karakterizedir. Tkinci derece
yaniklarin seyrinde enfeksiyon goriilmezse kendiliginden kisa bir siirede iyilesir. Eger yarada
enfeksiyon meydana gelirse kolayca tigiincii derece yaniga doniisebilir (20,31,39). Yiizeyel ve

derin olmak tizere kendi igerisinde 2 alt gruba ayrilir.

- = Yiizeyel ikinci Derece Yamik

Eritemli (kizarik), agrili, dokununca yumusaktir ve siklikla biil vardir. Yiizeyel ikinci
derece yanikta sadece dermisin iist tabakalar1 hasar goriirken, derin ikinci derece yanikta ise
dermisin alt tabakalarina kadar hasar olusmustur ancak dermisin tamami hasar gérmemistir.
Yiizeyel ikinci derece yanik alanlar daha pembemsi, yumusak ve iki parmak arasinda
tutulabilir (katlanabilir) 6zellikte ve kendiliginden 7-10 giin i¢inde iz veya nedbe birakmadan

tyilesirler (40).

Sekil 4: Yiizeysel Ikinci Derece Yanik.
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« * Derin ikinci Derece Yamk

Yanigin derinligi retikiiler dermise kadar inmistir ve bu yaniklar ylizeyel yaiklara gore
daha soluk, daha alacali goriinimde olup dokunmakla kismen daha serttir, ancak agrilidir.
Yanik alanlar daha koyu kirmizi renkte veya yer yer beyaz alanlar seklinde olabilir. Tki
parmak arasinda kolaylikla katlanamayan sertliktedir. Yanik yiizeyi, yiizeyel ikinci derece
yaniga gore daha kurudur. Derin ikinci derece yanik yaralarinin iylesmesi kendiliginden 2-4
hafta hatta bazen 35 giine kadar siirebilir. Dermiste kayip oldugu i¢in siklikla ciddi nedbe
birakarak iyilesirler (40).

Sekil 5: Derin Ikinci Derece Yanik.

- Uciincii Derece Yanik:

Bu tip yaniklar sicak su, alev ve elektrik akimi ile uzun siire temas sonucu olusur. Deri
genellikle acik kahverenginde veya esmer, tikanan derialti damarlarindan dolay1 incelmis,
soguk, sert ve duyarlidir. Cogunlukla derinin elastikiyeti kayboldugu i¢in gergin ve parlak bir
goriintii sergiler ve elastikiyet kayb1 derinin anormal bir sekilde biiziilmesine sebep olur. Bu
etki 0zellikle kemik ¢ikintilar1 ve eklemler {izerinde ¢ok agiktir. Derideki biitiin yapilar hasara
ugramistir. Koagiilasyon nekrozu sonucu dermis ve deri alt1 yag dokusu harap olmustur. Deri
altindaki damarlarda trombozis gelisir. Ugiincii derece yaniklarda kapiller permeabilitede
artma ve 6dem belirgindir. Tiim katmanlariyla zarar géormiis deride 2. veya 3. haftada otolizis
ve lokositik infiltrasyan goriilir. Bu olay genellikle siipurasyonla birlikte seyreder. Eger

yanik, deri alt1 yag dokusunu da kapsamigsa iyilesme ¢ok daha uzun siirebilir. Kas1 da icine
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alan yaniklar eritrosit yikiliminda artisa neden olur. Bu tip derin {i¢lincii derece yaniklarda
fizyolojik yanit ¢ok yavas gelisir. Uglincii derece yaniklarm tedavisi icin skarm
uzaklagtirilmasi ve yaranin greft ile ortiilmesi gereklidir. Eger greftleme yapilmazsa zamanla
kalin bir graniilasyon tabakasi olusur ve ardindan bu alanda kontraksiyon izlenir. Bu safthada
reepitelizasyon yalnizca yara kenarmmda meydana gelir. Graniilasyon yumusaktir, enfekte
olabilir ve yarada aylar sonra iyilesme goriilebilir. Bu tip yaralarda iyilesmeyi takiben deride
kalic1 derin izler olusmaktadir ve derinin normal goriinimiinii kazanmasi i¢in genellikle
yaraya cerrahi miidahale gerekmektedir (30,41-43). Bu yaniklarda kapiller dolasimin yaninda
sinir uglarida hasar gordiigiinden duyu hissi kaybolmustur (44).

Sekil 6: Tam Kat Yanik (3.derece).

*Dordiincii Derece Yanik

Yanigin kas, tendon ve kemikleri de etkiledigi olduk¢a derin bir grubudur. Genis ve
kapsamli bir cerrahi girisim gerektirir (34,38). Nekrotik dokular debride edildikten sonra flep

cerrahisi ile defektler kapatilir. Bazi olgularda amputasyona kadar ilerler. (34).

Tablo 1: Yanik Dereceleri.
Derece Derinlik Etkilenen dokular  Klinik gorinim  Adn Epitelizasyon Skar

1. Yizeyel Epidermisin bir kismi  Kuru deri, eritem  + + Genellikle
birakmaz
2. Orta Epidermisin tamami, Odem, vezikil, bil +++ =+ SikhiHa birakir
dermisin bir kismi
3. Derin Epidermis ve Kuruder, eskar - - Birakir
dermisin tamami
4. ok derin  Kas, kemik Eskar - - Birakir
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1: epidermus

2: dernms

3: subkutan yag dokusu,

4 bunnecr derece yamk,

5 tanca derece vamlk,

6 iigiineit derece yamk.

Sekil 7: Yanik Derecelerinin Sematik Goriinimii.
2.1.3.3. Yanik Yiizdesinin Hesaplanmasi

Yanik yiizdesini bilmek, prognoz ve sivi replasmani tedavisi i¢in gereklidir (13,45,46).
Yanik alanmni hesaplamakta pratik bir yontem olan 9’lar kurali kullanilmaktadir (47,48). %
20’den kiigiik yaniklarda kullanighdir, % 40’ iistiindeki yaniklarda ise tahmin zorlasir (49).
Bebek ve ¢ocuklarda eriskinlere gore kafa biiyiik ve alt ekstremiteler kiiciik oldugundan kafa
%18 ve alt ekstremiteler % 14 olarak hesaplanir (50). Lund- Browder yontemi, yanik oranini
tahmin etmekte daha dogru sonug¢ verir, ama akilda tutmak zordur. Hastanin avug i¢i
parmaklar1 dahil toplam viicut yiizeyinin % 1’1 kadardir. Son zamanlarda tanimlanan yeni bir
yontem ardisik ikiye bolme yontemidir. Ik olarak yanik, viicudun yarisini etkilemis mi
bakilir. Yanik % 50°den kiiciikse bu kez de % 25’den biiylik mii kii¢iik mii bakilir. % 25’den
kiigiikse bu kez de tigiincii adimda % 12,5’dan biiyiik mii kiigiik mii karar verilir (49,51).
Infant ve kiigiik cocuklarin viicut yiizeyi eriskinlere gore biiyiik oldugundan siv1 ve 1s1 kayb1
daha fazla olur. Infantlar ve yashlarda cilt daha ince oldugundan yamik derinligi daha fazla

olur (52).
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Sekil 9: Dokuzlar Kurali.
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Sekil 10: Lund-Browder Metoduna Gére, Eriskin Yas Grubundaki Yanik Yiizey Alani1 Oranlari.

Amerikan Yanik Birligi yaniklarin ciddiyetini kii¢iik, orta ve biiyiik yaniklar olmak

tizere 3 smifa ayirmaktadir.
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*Kiiciik (Minor) Yaniklar:

a. Eriskinlerde % 15 veya daha az 2. derece yaniklar,
b. Cocukta % 10 veya daha az 2. derece yaniklar,
c. Erigkin veya ¢ocukta % 2 veya daha az 3. derece yaniklar.

Poliklinikte ayaktan ya da yanik odalarinda pansuman edilerek tedavi edilir (53).

*Orta (Middle) Yamklar:

a. Eriskinlerde % 15-25 aras1 2. derece yaniklar,

b. Cocukta % 10-20 aras1 2. derece yaniklar,

c. Erigkin veya ¢ocukta % 2—10 arasi1 3. derece yaniklar.

Bu yaniklara eslik eden bir travmanin olmadigi durumlarda bir {inite tarafindan yatirilarak

tedavi edilmelidir.

*Bilyiik (Major) Yaniklar:

a. Eriskinlerde % 25 den fazla 2. derece yaniklar,

b. Cocukta % 20’den fazla 2. derece yaniklar,

c. Erigskinde veya cocukta % 10’dan fazla 3. derece yaniklar,

d. Inhalasyon yaniklari,

e. Elektrik yaniklari,

f. Bagka bir travmanin eslik ettigi yaniklar (kafa travmasi, karn i¢i yaralanma, kiriklar, vs.),
g. Gebelikte yanik yaralanmasi,

h. Yaniga ilave risk getiren boyutta yandas hastaligin varligi (DM, steroid kullanimi, immiin
baskilanma, vb).

1. Goz, kulak, yiiz, el, ayak, biiylik eklem ve genital bolge yaniklari,

J- 2 yas alt1 50 yas tistii yaniklar,

k. Kimyasal madde yaniklari,

1. Biiyiik eklemleri agsan yaniklar,

m. Ekstremiteyi ¢epecevre saran yaniklar.

Yanik merkezi tarafindan yatirilarak tedavi edilmelidir.
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* Hastaneye Yatirilarak Tedavi Edilmesi Gereken Yanmik Siniflandirmasi

— Psikolojik, sosyal ve uzun siire rehabilitasyon gerektirecek yanik yaralanmalari,

— Her yasta TVYYA> % 20 olan 2. ve 3. derece yaniklar,

— Her yasta TVYYA > % 5 — 10 olan 3. derece yaniklar,

— 10 yas alt1 ve 50 yas tistli hastalarda yanikli TVYYA > % 10 olan 2. ve 3. derece yaniklar,
— Yiiz, kulak, el ve ayak yaniklari,

— Biiyiik eklemler i¢ine alan yaniklar,

— Genital bdlge ve perine yaniklari,

— Kimyasal yaniklar,

— Elektrik yaniklari,

— Yildirim ¢arpmalari,

— Inhalasyon yaniklar,

— Yaniga eslik eden ¢oklu travma olmasi,

— Kronik hastalik varligi (diyabet, hipertansiyon, kalp hastaligi, immiin yetmezlik, nérolojik
bozukluklar, vb),

— Gebelik,

— Cocuk istismar1 varlig1 veya siiphesi,

— Genis yumusak doku yaralanmasi ile birlikte olan yaniklar (8,54-57).

» Ozel Bolge Yaniklan

Viicudun bazi bélgelerindeki yaniklarin, fizyolojik ve anatomik ozelliklerinin farkli
olmas1 nedeniyle diger bolgelerde olusan ayni enislik ve derinlikteki yaniklara kiyasla gerek
klinik goriiniimlerinin farkli olmasi, gerekse tedavileri acisindan farkli bakim ve tedbirler
gerektirir. Bas, boyun, eller ve perine bolgesi 6zel bolge yaniklari olarak isimlendirilirler. Bas,
boyun yaniklar1 ve ¢evresindeki gogiis yaniklar1 solunum yollar: ile ilgili ortaya ¢ikabilecek
komplikasyonlar1 da akla getirmelidir. Bu yanikalar eskar ve d6dem nedeniyle mekanik
obstriiksiyona neden olabilirler (7,32). Kulaklar ve burun temel olarak kikirdak dokudan
olusmaktadir ve kikirdak dokunun kanlanmasi az oldugundan dolay:r enfeksiyon riski
tasimaktadir. Kulakta olusan yaniklar kulak kepgesi iltithabma ve ilerleyen zamanlarda doku
kaybina da sebep olabilir. G6z gevresi yaniklarinda alt ve list goz kapaklarinin yaniktan
etkilenmesi sonucunda g6z kapagi c¢ekilmeleri olusur. G6z kapaklarinin tam kapanmamasi;

kornea kurumasi, konjonktivit, korneada iilser gelismesi ve skarlagsma gibi sorunlara yol
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acabilir (32,33,58,59). Perioral bolgede goriilen yaniklar ise agzin yatay boyutunu azaltarak,
agz1 agma kabiliyetini kisitlar (7). Is1 travmasiyla karsilasan kisi kendini korumak icin refleks
olarak ¢ogunlukla ellerini kullanir. Ellerin, ayaklarn ve eklemlerin yanmasi durumunda
yogun bir fizik tedaviye ihtiyaci vardir. Ciinkii viicudun bu kisimlarimda meydana gelen
yaniklar kiginin 6zbakim yetenegini yerine getirmesine engel olur (7,32,58,60). Pelvis, perine
ve genital bolgede olusan yaniklar, idrar ve gaita ile kontaminasyon agisindan yiiksek riskli
bolgelerdir ve uzun zamanda 1yilesir. Bu bolgeki yaniklarda iiriner obstriiksiyon goriilebilir

(7,32,58,59).

2.1.4. Yanik Etiyolojisi

Yanik; haslanma, alev, sicak cisimlerle temas, elektrik, kimyasal maddeler ve radyasyon
nedeniyle gelisebilir (33,58,61-65). Termal yaniklar olarak haslanma yanigi, alev yanigi ve
temas yanig1 gosterilmektedir (1,33).

2.1.4.1. Termal Yaniklar

*Sicak Sivi Yaniklann (Haslanma)

Kisilerin dikkatsizligiyle birlikte ortaya ¢ikan genellikle ev ve is ortamlarinda sicak su
ve buharin sebep oldugu yanik tiirlerinden en sik karsilasilani sicak sivi yaniklaridir. Neft ve
asfalt yaniklar1 6zel sicak sivi yaniklarindandir. Cocuklardaki yaniklarm % 70 kadari
haslanmalara bagli oldugu gosterilmistir. En sik sicak icecek veya sivilarin dokiilmesine
maruz kalmmasma bagli olarak haslanma meydana gelir. Haglanmaya bagli yaniklarda
genellikle birinci derece ve ylizeyel ikinci derece yaniklar olugmaktadir (66). Sicak sivilar ile
olan yaniklarda ¢aydanlik, tencere vb. sicak sivi igeren kaplarin dikkatsizlik veya kaza ile
disiiriilmeleri sonucu en c¢ok etkilenen bolgenin alt ekstremiteler oldugu diisiiniilmektedir
(44,67-70). Sicak s1v1 yaniklarinda sicakligin derecesi, temas siiresi ve derinin kalinlig1 yanik
siddetini belirleyen faktorler arasinda yer almaktadir. Sicak sivilara batma seklindeki yaniklar,
sicak sivi dokiilmesi seklindeki yaniklara gore her zaman daha ciddi ve daha derin hasara

neden olmaktadir (71).
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= Alev Yaniklan

Alev yaniklar1 genellikle derin yaniklardir ve yiiksek 1s1 gerektirir. Bu yaniklar
inhalasyon yaralanmasmin da olusmasina sebep olabilir. Hastanin prognozu yanik alanin
genisligine gore degisir (72). Han ve ark.’1 (73), alev yaniklarinin hastanede kalma siiresinin
ortalama 35,9 giin oldugunu, ¢ocuklarin yaslilara gore daha az hastanede kaldigini
belirtmislerdir. Ayrica yaptiklar1 ¢alismada alev yaniklarinin daha kotii seyir ettigini ve
hastanede kalma siirelerinin daha uzun oldugunu belirtmislerdir. Alev yaniklar1 da en sik 4-7
yas gurubunda, yani ¢ocuklarin yaptiklarinin bilincinde olmadiklar1 donemde olmaktadir
(74,75). Cocuklarda elbiselerin tutusmasi, yetiskinlerde ise parlayici sivilarla alev yanigi daha
sik goriilmekte (% 20) olup mortalitesinin yliksek oldugu belirtilmektedir. Alev yaniklar1
yazm tarla ve igletmelerde petrol {iriinlerinin kullanimmm artmasi, kisin soba kullanimi ve
kapali alanlarda zaman gegirilmesine bagl olarak artmaktadir (44,69,76,77). Isleri geregi
yanan aleve temas sonucu yanma alev yaniklarma siklikla neden olmakla birlikte atesin igine
diisme, benzinin alev almasi, tandira diisme, patlama, diisiik oranda da intihar veya epileptik
nobet swrasinda atese diisme gibi durumlarda alev yaniklarinin nedenleri arasinda
siralanmaktadir (78). Patlamalar sonucu olusan alev yaniklar1 daha az siklikta goriilmekle
birlikte, bireyler ¢cok kisa slirede ¢ok yiiksek 1siya maruz kalmakta ve siklikla 6zel bolge
yaniklar1 (el ve yiiz) olusmaktadrr. Patlama sonucu olusan yaralanmalar bu bireylerde
yaniktan daha ciddi sorunlara neden olmaktadir. Bu yaniklarin, greftleme gerekmeden
iyilesebilmesine ragmen, yanik nedeniyle iist hava yollarinda hasar olabileceginden bu

hastalarin yakin takibi gerekmektedir (71,79).

= Temas Yaniklar

Temas yaniklari, cildin sicak cisimlerle dogrudan temasi ile meydana gelen yaniklara
denir. Ani geri ¢cekme refleksi sebebiyle deriyle temas genellikle kisa siireli olur. Ancak biling
kayb1 veya isyerindeki mekanik yaralanmalarin oldugu durumlarda temas yaniklar1 daha derin
olabilir (80). Yanik siddetini sicakligin derecesi ve dokunun sicak ile temas siiresi belirler.
Eger ¢ok sicak bir cisim ile bir siire temas edilir ise cildin tam kat yaralanmas1 olusabilir ve

hatta cilt alt1 dokularda yaniga bagli hasarlanmalar olusabilir (81).
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O Alev %o 20
B Haslanma % 65

H Temas %o 15

Sekil 11: Termal Yaniklarn Goriilme Orani (82).

2.1.4.2. Kimyasal Yamklar

Kimyasal maddelerin cilde temas etmesi neticesinde olusan yaralara kimyasal yanik
denir. Kimyasal maddelerin bir¢ogu derinin hiicre yapisini bozarak yanik yarasina neden olur.
Kimyasal maddenin yogunlugu ve deri lizerinde kalma siiresi arttikca olusan yaralarin
derinligi ve genisligi de artar. Bu durumlarda da ¢ogu kez viicudun diger organlar1 i¢in tehlike
olusturan sistemik reaksiyonlar olusur. Bazi kimyasal maddelerin buharlar1 solundugunda,
solunum yollarinda ve agizda mukoza yaniklarina neden olabilir. Asit gibi maddelerin
buharlar1 bu tiir yaniklara neden olabilir. Siv1 azot, sivi hava gibi dondurucu maddelerin
olusturdugu hasarlar kimyasal yaniklar kapsaminda degerlendirilir (83). Kimyasal yanikta
hasar; 1s1 nedeniyle olugsmamakta, maddelerin deriye temas ettigi siirece olusturdugu
koagiilasyon nekrozuna bagli olarak olusmaktadir. Doku hasarmin derecesi kimyasal
maddenin toksisitesi, konsantrasyonu ve doku iizerinde kalis siiresine bagli olarak artmaktadir
(33,84). Yanigin siddeti kimyasal maddenin yogunlugu ve deriye temas siiresine baglidir.
Kimyasal yaniklar, protein denatiirasyonu ve yaralanma acisindan termal yaralanmalara
benzerdir ancak kimyasal yaniklarda hasar kimyasal madde uzaklastirilana kadar devam eder.

Bu tiir yaniklar, endiistriyel kazalar, laboratuar kazalar1 sonucu goriilmektedir (85).

2.1.4.3. Elektrik Yaniklan

Elektrik enerjisi 1s1 yaralanmasima doniiserek kiiciik fakat derin yaniklara neden olabilir.

Elektrik akiminmn voltaji, amperi, temas noktasindaki dokularin siiresi ve direnci yanigin
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siddetini belirler. Elektrik yaniklarina yilizeyden bakildiginda, akimimn giris ve ¢ikis yerleri
gozlenir, bu durum daha kapsamli olan cilt alt1 dokusundaki hasar1 gizlemektedir (80).
Akimin viicuda girdigi ve ¢iktig1 temas noktalarindan baska derin dokularda akimin gectigi
dokularda da hasar olur. Giris ve ¢ikis noktalarindan sonra en sik rastlanan doku hasari
adalelerin nekrozudur. Elektrik arkinin olustugu bdlgelerde, akimin girdigi ¢iktig1 ve
elbiselerin yanmasi sonucu cilt yaniklari olusur. Yanan cilt altinda hasarli iskelet kas1 ve sinir
lifleri bulunur. Elektrik yaralanmasinda akim hiicre membranindaki protein ve lipitlerde
denatlirasyona neden olur ve hiicre membran1 gecirgenligini arttirarak bozar. Elektrik
yaralanmalarinda sicak yaralanmalarina benzer klinik tablonun ortaya c¢ikmasi, elektrik
carpmalarindan sonra da benzer olaylarin gelistigini gostermektedir. Akimin kat ettigi
mesafede buna bagli hasar ortaya ¢ikar. Elektrik yaniklarimdan sonra genellikle temas eden
ekstremitede hasar goriilmekle beraber akimin kat ettigi yol boyunca degisik derecelerde
hasar olusur. Elektrik akiminin gectigi onemli yollarindan biri de kan damarlaridir ve akim
buradan gegerken kanin sekilli elemanlarin1 ve damar ¢evresi etkilemektedir. Periferik sinir ve
iskelet kas dokulari, elektrigin olusturdugu membran permeabilizasyonuna en ¢ok yatkin olan
dokulardir. Cok kisa siirede temas ile deri ve deri alt1 dokuda genis yanik hasar1 olusur. Akut
yaralanmadan hemen sonra hastalarin ¢ogunlugunda kardiyak aritmiler goriiliir. Bazen ani
kardiyak arrest goriilebilir. EKG’de anormal bulgular ve aritmi tespit edilebilir. Kalp durmasi
veya EKG’de bu durumun devam ettigi tespit edilmedik¢e devamli kardiyak monitorizasyona
ihtiya¢ duyulmaz. Bu gibi durumlarda yogun resiisitasyon girisimlerine ihtiya¢ vardir. 100
miliamperden yiiksek akim elden ele, elden ayaga gecerse, kardiyak aritmiler i¢in yeterli
elektrik soku olusur. Akimin viicuda girdigi ve ¢iktig1 noktalarin disinda deri saglam olmakla
birlikte akimim gectigi derin dokularda da hasar olur. Deride goriinen yanik alanlar gercek
yanik doku miktarimi1 gostermez (86). Beyinden gecen elektrik akiminin, solunum merkezini
baskilamasi, ve yine elektrik akimma maruziyet sirasinda, diyafram ve gogiis duvari kaslari

gibi solunum kaslarinin siirekli kasili kalmasi solunum durmasina neden olmaktadir (87).

* Elektrik Yamig Klinik Bulgulan

- Genellikle ekstremitelerde akim giris ve ¢ikis yerleri,
- Giris ve ¢ikis yerlerine yakin deri yaniklars,
- Kardiyak aritmiler,

- Elektrolit bozukluklari,
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- Myoglobiniiri ve hemoglobiniiri

- Iskelet kas1 ve sinir hasari,

- Gegici paraliziler (Gegici cansizlik belirtisi),
- Kas kompartman sendromlari,

- Omurga yaralanmalari,

- Termoakustik blast travma (86).

2.1.4.4. inhalasyon Yamiklan

Inhalasyon yanigi, alev, sicak hava, buhar, toksik gaz ve duman inhalasyonu sonucu
respiratuvar sistemde olusan mukozal hasar olarak tanimlanabilir (88,89). Yanik hastalarinda
inhalasyon hasarmin sebebi ¢ogu kez ortamda bulunan dumandir. Duman genellikle 0,5 p’dan
kii¢iik karbon partikiilleri (is) ve ucucu maddeler ihtiva eder. Karbon partikiilleri solunum
sistemine 1s1y1 tasirlar ve ugucu maddelerin irritan etkisiyle beraber inhalasyon hasarmi
olustururlar. Inhalasyon yaniklarinm sistemik etkilerinin sebebi ise karbon monoksit (CO) ve
hidrojen siyanid gibi maddelerin sistemik dolasima ge¢mesidir (90). Inhalasyon yaniklarinda,
solunum sistemine ait komplikasyonlar ve mortalite oran1 , diger yaniklara gore daha fazladir
(91). Mortalite ve morbiditenin yiiksek olmasmin sebebi, yangin ortaminda bulunan is ve
toksik gazlarin, ARDS, pndmoni ve solunum yetersizligi gibi pulmoner komplikasyonlara yol
acmasidir (92). Inhalasyon yamgini erken dénemde belirlemede 6zellikle yiiz yamgi olan
hastalarda iist solunum yollarinda is veya kurum goriilmesi ilk siiphe c¢ekici bulgudur. Ayrica
ilk bagvuru aninda, nefes darligi, seste catallasma, ses kisikligi, hirilti, bronkore, anksiyete ve

biling bulaniklig1 gibi semptom ve bulgularda uyarici olmalidir (88,93,94).

2.1.4.5. Radyasyon Yamklan

Derinin radyasyona maruz kalmasi sonucunda epidermis veya dermisin kaybi sz
konusudur. Deri hasar1 kii¢iik bir yiizey alaninda smirli kalabilsede, derinlemesine yumusak
doku tabakalarma, kas ve kemiklere dogru da yayilabilmektedir. Yanik nedeniyle dokularda
0dem ve kompartman sendromu ile baslayan, sok tablosuna kadar ilerleyen bir durum
olusabilmektedir (95). Radyasyon yaniklarinin siddeti radyoaktif 1sinin miktarina, alinma
siiresine ve almma hizina gore degisir. Bir dozun bir defada ve ani olarak alinmasi

oldiiriiciidiir. Viicutta radyasyona en duyarli dokular lenf hiicreleri, hematopoetik hiicreler,
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intestinal epitel hiicreleri, lireme organlari, mesane epitel hiicreleri ve yemek borusu epitel
hiicreleridir (96). Ciltte goriilen eritem genellikle ilk bulgu olmakla beraber, bu eritem ne
kadar erken gelisirse kisi o kadar yliksek radyasyona maruz kalmis demektir. Bu eritem 1.
derece yaniklarda gelisen eriteme benzemekle beraber, radyasyona maruz kaldiktan 2-3 hafta
sonra eritem gelisir ise bu eritemden hemen sonra nemli deskuamasyon gelisir. Eger eritem
radyasyona maruz kalindiktan 6-18 hafta sonra gelisiyor ve vaskulit, sislik, agr1 eriteme eslik
ediyorsa bu nemli deskuamasyon 2. derece yamiga esdegerdir. Genellikle 3 hafta i¢inde geligir
ve 12-20 gray (Gy) arasinda radyasyona maruz kalindiginda meydana gelir. Daha yiiksek
dozlarda radyasyona maruz kalindiginda nemli deskuamasyon daha hizli gelisir. 25 Gy’den
daha yiiksek dozlarda tam kat iilserasyon ve nekroz gelisir. Radyasyona maruz kalindiktan
haftalar ve aylar sonra iilserasyon ve nekroz gelisebilir. Mikrovaskuler yapida klasik
degisiklikler meydana gelir; sag kalan ylizeyel damarlarda telenjiektatik degisiklikler
meydana gelirken derin damarlarda obliteratif endarterit gelisir. Tam kat {ilserasyonun
sebebide bu derin dmarlarda meydana gelen tikanikliklardir (97). Radyasyon yaniklari
genellikle giines 1sinlarma, bronzlagsma yataklarma ya da rontgen ismlarina asir1 maruz

kalmaya baghdir. Yaniga yol agan sebepler Tablo 2’de gosterilmistir (25).

Tablo 2: Yanik Etyolojisi (25).

Etiyoloji %
Haslanma 37
Yanginlar 18
Yanici sivi ve gazlar 15
Elekitrik 7
Sigaraya bagh 6
Ates 6
Sicakla temas 5
Tasit yanginlari 2
itfaiye calismalari 2
Kimyasal nedenler 1
Diger 1

2.1.5. Yamgin Fizyopatolojisi

Yanigin viicuttaki fizyopatolojik degisiklikleri bir alana diisen 1smnimn neden oldugu
etkiler ve bunlarm {izerindeki belirgin bir akut iltihabi siire¢ ile karakterize edilir (82). Yirmi
saniye siire ile 51-60 derecelik 1sinin meydana getirdigi travma, mindr termal yaralanma da

dahil inflamatuar bir reaksiyona sebep olur. Yanik bolgesinde yaralanmaya ilk cevap olarak
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gelisen vazodilatasyon gelisir ve bununla birlikte inflamatuar reaksiyon olusur. Genis
yaniklarda hem yanik bdlgeden hem de diger dokulardan sistemik yogun bir inflamatuar
mediyator salinimi olur. Bu mediyatorler vazokonstriiksiyon ve vazodilatasyon yaparlar.
Kapiller permeabilite artar, damar disina ¢ikan plazma hiicreler arasi1 mesafede birikerek
yanik bolgesinde lokal 6dem olusurken sistemik olarakta uzak organ ve dokularda 6dem
olusur. Kiiciik boyutlu yaniklarda maksimum 6dem 8-12 saatte gelisirken, biiylik yaniklarda
maksimum O0dem 12-24 saatte gelisir. Sistemik 6dem genellikle % 25’1 asan yaniklarda
olusur. Permeabilite artisina neden olan maddeler mediyator olarak isimlendirilir ve
baslicalar1  prostaglandinler, vazoaktif aminler, katekolaminler, komplemanlar ve
l6kotrienlerdir. Yanik travmasiyla birlikte hiicresel degisiklikler de olur. Hem yanik olan hem
de yanik olmayan dokularda hiicre membraninda gegirgenlik azalmasi olur. Yetersiz
perfiizyon etkisine baglh olarak Na pompasi bozulur. Hiicre i¢ine fazla Na birikimi ile hiicre
icinde Na artis1 olur ve hiicreler siser. Hiicre membran potansiyeli azalmaya devam eder ve
resiisitasyon bu donemde baslatilmaz ise hiicre 6liimii baslar (40).

Yaniktan sonra gelisen yanik soku hipovolemik tipte bir soktur. Soka yol acan hacim
kayb1, tam kan olmayip kanin sadece plazma béliimiidiir. Odem sonucu dolasimdan kaybolan
siviya bagli olarak hipovolemi ve buna ait semptom ve bulgularla sok gelismeye devam eder.
Hemokonsantrasyonla birlikte kan vizkositesi artar, kan akimi yavaslar ve myokard hipoksisi
sonucu kalp atim hacmi azalir ve tiim dokularda perflizyon yetersizligi olur. Hipovolemi
bobrek kan akimmin ve idrar miktarmin azalmasma yol agar. Hipovolemi ve kan akimiin
yavaslamasi dokularda iskemiye sebep olur. Bu olusan iskemi; bir¢ok mediyatoriin ortama
salgilanmasina, serbest oksijen radikallerinin gelismesine ve bdlgede nétrofil infiltrasyonunun
artmasina yol agar. Aktif notrofillerden de toksik oksijen radikalleri ortama salimmaktadir.
Yanikta lokal iskemi sonucu olusan oksijen radikallerinin lokal doku hasarina katkida
bulundugu gibi yanik sokunun gelismesine ve uzak organ hasarma da etkili oldugu
gosterilmistir.  Tim viicuttaki mikrovaskiiler permeabilite artist dokulardaki oksijen
difiizyonunu bozar. Yaygin mikrotrombiisler vazoregiilatuar mekanizmay1 aksatarak kan
akimi diizenini bozar. Oksijenli kan kapiller yataga ulasamaz ve boylece oksijen dagilimi
bozularak hipoksi gelisir. Ve olusan hipoksi hiicre hasarina dolayisiyla organ disfonksiyonuna
yol agar (40). Yanik sonrasinda salman mediatorler SIRS, MOF ve 6liimlere yol agmaktadir
(98,99). Yanikta klinik olarak goriilen sok belirtilerini soyle siralayabiliriz (40) :

- Rengin kiil gibi soluk bir hal almasi,
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- Yanik olmayan bolgelerde derinin nemli ve soguk olmasi,
- Yanik olmayan bolgelerde ylizeyel venlerin kollapst,

- Kapiller dolmada bozulma,

- Hizl1 nabiz sayisi,

- Hizl1 ve ylizeyel solunum,

- Hipotansiyon,

- Gittikge artan hava aghgy,

- Idrar miktarinda azalma,

Termal hasar karmasik lokal ve sistemik yanitlara neden olur (100).

2.1.5.1. Lokal Etkiler ve Degisiklikler

Lokal inflamatuar cevap sonucu vazodilatasyon ve vaskiiler gecirgenlikte bir artig
meydana gelir (100). Bir yanik yarasmin degisik alanlar1 farkli hasar derinliklerine sahiptir.

Bir yanik temel olarak ii¢ boyutlu bir iskemik yaradir:

1) Nekroz (Koagulasyon) Zonu: En fazla hasarin oldugu bolgedir. Yapisal proteinlerin

koagiilasyonu sonucu geri doniistimsiiz doku kayb1 vardir (101).

2) iskemi (Staz) Zonu: Belirgin bir inflamatuar reaksiyonunun eslik ettigi, doku
perflizyonunun azaldig1 hasarli fakat canli dokudan olusan bir tabakadir. Bu alandaki dokular
uygun bir tedavi ile kurtarilabilir. Yanik tedavisinde temel amac¢ bu alandaki doku
perflizyonunu arttrmaktir. Uzamis hipotansiyon, enfeksiyon ve 6dem gibi durumlar bu

alandaki dokularin 6lerek koagiilasyon zonundaki dokulara donmesine neden olabilir (66).

3) inflamasyon (Hiperemi) Zonu: En distaki halka olup bu alanda doku perfiizyonu
artmigtir. Bu alandaki dokular araya ciddi sepsis veya uzamis hipoperflizyon gibi durumlar

girmezse 1ylesmeyle sonuclanirlar (66).

Yaniktaki bu ii¢ zon ii¢ boyutludur ve staz zonundaki hiicrelerin gelisen enfeksiyon veya
yaranin kurumasi sonucu kaybi halinde, var olan hasar hem periferik olarak ¢evreye hem de

derinlere dogru siiratle genisleyebilir (66,100).

26



- - Nekroz zonu
Hiperemi zonu Staz zonu

Sekil 12: Jackson’a Gore Yanik Yarasinda Zonlar (82).

2.1.5.2. Sistemik Yanitlar

Yanik alant TVYYA’nin % 30 ve iizerine ¢ikarsa yanik bolgesinden salinan sitokinler
ve diger inflamatuar mediyatorler sistemik yanit olusturacak diizeylere ulasirlar (66,100).
Sistemik mediatorlerden, IL-1, IL-6, I1L-8, IL-10 ve TNF-a salmimi sistemik inflamatuar
yanita yol acar. Bu inflamatuar yanitin etkisi ile stres hormonlarinda artmis salinim yanik
sonras1 3-5. giinlerde hipermetabolik bir durum olusturur. Yanikta tiim organ ve sistemlerde
fizyopatolojik degisiklikler olmaktadir. Ilk 24-48 saat erken ya da akut faz, daha sonraki
donem ise hipermetabolik ya da ge¢ faz olarak adlandirilmaktadir (102,103).

- Sistemik inflamatuvar Cevap Sendromu

Yanikli hastalarda yeni kullanilmaya baslanan bir durumu anlatir. Bu sendrom sadece
yanikta degil enfeksiyoz veya enfeksiydoz olmayan olaylardan sonra, multipl travmada,
pankreatitte de gelisebilir. En sik yaniktan ya da enfeksiyoz olaylardan sonra gelisir (104).

Klinik olarak teshisinde bu bulgular vardir:

- Viicut 1s1s1 > 38 C veya < 36 C,
- Kalp atim hiz1 > 90/dk,
- Solunum hiz1 > 20/dk. veya PaCO < 32 mmHg,
- Lokosit sayis1 > 12000/ul, veya > % 10 band sekli (104).
Plazmada lipid peroksidasyonuna ait iirlinlerin bulunmasi yanikta lokal ve uzak organ

hasarlarinda oksijen radikallerinin 6nemli bir rol iistlendigini géstermektedir. Yanikta gercek
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bir iskemi-reperflizyon hasar1 olmamakla birlikte lokal bir iskemi ve yavas siliren reperfiizyon
oldugu iddia edilmektedir. Intravaskiiler kompleman aktivasyonu ve bunun sonucu olan
“intravaskiiler noétrofil aktivasyonu” yanik bolgeden uzakta gelisen organ hasarlarindan
sorumlu tutulmaya baslanmistir. Aktif notrofillerden salinan reaktif oksijen iirlinlerinin,
yaniktan sonra hemoglobinemi ve hemoglobiniiri ile kendini gdsteren eritrosit yikimma neden

oldugu gosterilmistir (8).

» Kardiyovaskiiler Sistem

Termal hasara ilk anda verilen kardiyovaskiiler yanit kalp debisinde azalma ve sistemik
vaskiiler direncte artma seklindedir. Adrenalin, noradrenalin, vazopressin ve anjiotensin
salmmas1 sistemik ve pulmoner vaskiiler direnci artirir (105). Bu tabloyu kalp debisinin
progresif bir sekilde arttig1 ve sistemik vaskiiler direncin azaldigi hipermetabolik bir durum
takip eder (100). Kalp debisindeki azalma yanik alani ile dogru orantili olup, intravaskiiler
alandan ekstravaskiiler alana gecen siviya ve proteine bagldir. IL-1 ve TNF-a gibi ajanlar
miyokard kasilmasinda meydana gelen ilk azalmadan sorumlu olabilir; ama kalp debisindeki
azalmanin temel nedeni hipovolemi ve kan viskozitesinde meydana gelen artistir (105). Stv1
resusitasyonu ile hipovolemi duzeltilirse kardiyak performans da diizelir. Ikinci 24 saatlik
donemde hacim defisiti yerine konulmus olur ve mikrovaskiiler gecirgenlikte meydana gelen
degisiklik azalir ve boylece kalp debisi 3. giinden sonra normalin iistiinde seviyelere ¢ikar.
Sistemik vaskiiler diren¢ normal degerlerin altina diistiiglinde hipermetabolik bir tablo
meydana gelir (100). Yanik travmasindan sonraki ilk bir hafta sonunda hemodinamik tablo
tamamen tersine donmustur ve yanik hastasinda vazodilatasyonun eslik ettigi normalin
istiinde bir kalp debisi mevcuttur. Kalp debisi yanik sonrasi 10. giinde normalin 2.5 kati
kadar yiikselmistir (106). Yanik sonrasi bu hipermetabolik tablo yanik sonrasi ikinci haftada
en list degere ulasir ve sonra azalarak devam eder. Kalp debisinde meydana gelen artis esas
olarak yanik bdlgesinedir. Bu sebeple kalp debisinde hipovolemi olusmasi veya farmakolojik
girisimlere bagli meydana gelen kalp debisindeki azalma yaraya gida ve oksijen gelisini

bozarak yara iyilesmesini de olumsuz etkiler (107).

- Immiinolojik Yamt

Hiicresel ve hiimoral immiin yanit yanigin biiyiikligli ile dogru orantili olarak

baskilanmaktadir (107). TVYYA’nin % 20’sinden fazlasi yanan hastalarda biitiin immiin
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sistem etkilenir. Bu hastalarda lenfosit sayisinin azalmasi ile T-hiicre aktivitesinde azalma
olurken, B-hiicre aktivitesinde ki bozulmada immiin globulin sentezinde azalmaya yol
acmaktadir (108). Termal yaralanma immiin cevabin baskilanmasina sebep olur ve
immiinolojik degisiklikler neticesinde hastanin survisi onemli dlgiide degisebilir ve septik
komplikasyonlardan 6lebilir. Bu hastalarda kisinin immiin yanit1 yatersiz kalirsa verilen
antibiyotikler enfeksiyonu ortadan kaldiramaz. Immiin sistemdeki depresyon inflamatuar
cevapta, hiimoral faktorlerin liretiminde ve hiicresel immiinitedeki fonksiyonel bozukluklarla
kendini gosterir. Immiinglobulinlerin salgilanmasinda azalma, spesifik antikorlarin yapiminda
azalma ile birlikte opsonik komponentlerin sentezi azalir. Lenfopeni, polimorfoniikleer
hiicrelerin kemotaksisi, fagositoz, oksijenasyon aktivitesi ve bakterisidal kapasitelerinde
azalma olur. Yine monositlerde fagositoz kaybi ile birlikte migrasyon kabiliyetlerinde kayip
ve hiicresel immiin sistemde baskilanma oldugu cesitli sekillerde gdosterilmistir (40).
Pulmoner enfeksiyon hastanede yatarak tedavi goren hastalarin mortalite nedenlerinin baginda
gelmektedir. Bunun en 6nemli sebebi derinin koruyuculuk gorevini yitrmesi ve immiin
yetersizliktir. Yanik sonrasi ilk haftada 16kosit sayis1 yiiksek seyrederken lenfosit sayisi
diistiktiir. Solid organlarda ki lenfositler apoptoz ile kaybedilirler. Bu olay glukokortikoidler
tarafindan diizenlenmekte olup glukokortikoid reseptor antagonistlerince bloke edilebilir. Bu
siiregte TNF-a’nin rolii yoktur. Yamigin biiytikliigii ile dogru orantili olarak IL-2 diizeyleri
azalir. Septik komplikasyonlar gelistigi takdirde IL-2 yapimi daha da azalir (107). Ayrica
yaniktan sonraki ilk 5 giin IL-1 ve ozellikle 1L-6 ve IL-8 diizeyleri ciddi miktarlarda artar
(100). Yanik sonras1 donemde serum IgG diizeyleri azalir ve ancak hasta iyilestikce normal
degerlerine ulasir ve bu siirec 2-4 haftayr bulabilir. Graniilosit kemotaksisi, degraniilasyon,
adherans, serbest oksijen radikal tiretimi ve kompleman reseptor ekspresyonunda degisiklikler
meydana gelir. Grantiilositlerin sitozolik oksidaz ve normal oksidaz aktiviteleri artmistir.
Bunlarin sonucu olarak oksidatif potansiyelleri artmistir ve notrofiller aktiflenirse doku ve

organ hasar1 yapabilme kapasiteleri artar (107).

* Endokrin ve Metabolik Degisiklikler

Yanik sonrasi akut faz donemde glukagon, kortizol ve katekolamin diizeylerinde artma,
insiilin ve trityodotironin diizeylerinde azalma ile tanimlanabilecek akut bir yanit ortaya ¢ikar.
Bu degisiklikler yanik genisligi ile dogru orantilidir (109). Yanik sonrasi akut faz donemde

metabolik hiz azalir; resusitasyon ile katabolik veya hipermetabolik bir tablo gelisir. Nitrojen
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dengesi negatiftir ve insuline periferik diren¢ vardir. Yanik yarasi iyilesirken veya greftleme
ile kapatildig1 zaman katabolik hormon cevabi ortadan kalkip anabolik evre baslar. Yanigin
iizerine septik komplikasyonlarin eklendigi durumlarda ise ilk bastaki hipermetabolik cevapta
bir artig goriilirken sepsis tablosunun devaminda hipometabolizma hali gelisebilir (107).
Gram + ve — organizmalar i¢in en 6nemli opsonik antikor olan IgG nin termal yaralanmadan
sonraki azalis1 septik komplikasyonlarla prognostik olarak iligkilidir (40). Major yaniklarda
akut faz sonrasi stres hormonlar1 artar ve hipermetabolik bir durum olusmaktadir. Enerji
tiikketimi, protein, viicut 1s1s1, kas katabolizmasi, lipoliz ve glikoliz artar. Bu artig oran1 yanmik
derecesi ile dogru orantilidir (110). Bu degisiklikler, yanik debridman ve greftleme
isleminden sonraki bir yila kadar siirebilmektedir (111). TVYYA’nin % 30’u ve iizerinde
yanigi olan hastalarda metabolizma hizi normalin iki katma ¢ikar. Bu metabolik durum ilk bir
ve iki hafta icinde en yiiksek seviyededir. Yaniga bagli olarak yag oksidasyonundaki artis ve
protein katabolizmasindaki artis nedeniyle kilo kayb1 goriiliir. Kilo kayb1 yanik yiizey alani,

yas, cinsiyet, kilo, yanik 6ncesi var olan hastalik ile iliskili olarak degisir (32).

Y

INSULIN DIRENCI T

Proinflamatuar
A sitokinler

YANIK YARASI | /

‘ METABOLIZAA ARTISI ‘
w

Kotekolamjnlel? i

Glukagon T T

S GLUKOZ |

Glukoneogenez /
Lipolhiz

Sekil 13: Yanikli Hastada Metabolik Degisiklikler (82).

* Hematolojik Degisiklikler

Termal hasar1 takiben eritrositler yanigin derinligi ve biiyiikliigii ile dogru orantili olarak
tahrip olur. Genis yaniklarda her giin eritrosit kitlesinin % 8-12’si kaybedilebilir. Erken

donemde fibrinojen diizeyleri ve trombosit sayist azalirken fibrin yikim iiriinleri artar.
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Resusitasyonu izleyen donemde fibrinojen, faktor V ve VIII diizeyleri hizla normal
diizeylerinin {stiine ¢ikar. Anemi olugmasi ile beraber eritropoietin diizeyleri de artar.
Rekombinant eritropoietin ile demir takviyesi birlikte yapilirsa eritropoez daha da artar (107).
Toplam eritrosit miktarmin % 30 kadar1 yanigin dogrudan etkisi ile hemoliz olur (erken
hemoliz). Bu durum genellikle ilk 3-4 giin icinde meydana gelir, ancak eritrositlerin hemolizi
sivt kaybi nedeniyle maskelenir. Ge¢ donemde ise kemik iliginde erken saliman geng
eritrositler dalakta hemoliz olur. Artan kan viskozitesi olmasi kapiller perflizyonun
bozulmasina sebep olur (85,112). Yaniklarda yara bolgesinde trombosit agregasyonu sonucu
trombositopeni meydana gelir (113). Ge¢ donemde koagiilasyon faktorlerinde bir artis dikkati
ceker. Yanik sonrasi antitrombin III ve protein C seviyeleri en erken {igiincii glinden
baslayarak artar. Bu degerlerdeki artisa bagl olarak tromboembolik olaylar nadir goriilse de

hastalarin antikoagiile edilmesi gerekir (27).

* Gastrointestinal Sistem Degisiklikleri

Intestinal mukoza bariyeri iskemi-reperflizyon hasari, hipoperfiizyon ve sitokinlerin
salmimi sonucu bozulur sonug olarakta bakteri ve toksinlere karsi permeabilite artar (114).
Biiyiik travmalarda oldugu gibi, gastrointestinal paralizi gelisir. Bunun sebebi sempatik sinir
sisteminin aktive olup, parasempatik sistemin aktif olmamasidir. Katekolamin salinim ve
mediatdr aktivasyonu hastalarda mukozal kan akimi ile bikarbonat sekresyonundaki
azalmanin sonucu mide de mukoza hasar1 ve iilserasyona sebep olabilir (27). Yanik yuzeyinin
TVYYA’nin % 25’in iistiinde oldugu durumlarda siklikla ileus gelisir. Resusitasyonu izleyen
3 ile 5’inci giinlerde gastrointestinal motilite normale doner. Yaniktan sonraki 3-5 saat i¢cinde
mide ve duodenumda fokal iskemik mukozal alanlar gelisebilir ve stres ilser profilaksisi
yapilmaz ise bunlar iilsere doniisebilir (107). Yanikta en sik goriilen gastrointestinel sistem
komplikasyonlar1 stres iilserleri (Curling Ulserleri) ve paralitik ileustur. Bununla birlikte
gastrointestinal peristaltism baskilandig1r durumlarda, hematemez, melena, bulanti, abdominal
distansiyon ve kusma goriilebilir (112).

Major yaniklarda, abdominal kompartman sendromu intraabdominal basing artigina
bagli olarak gelisebilir. Bunun sonucu; pulmoner kompliyansta azalma, hemodinamik

instabilite ve oligiiri gibi organ disfonksiyon bulgular1 gelisebilir (115).
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* Pulmoner Degisiklikler

Termal hasar sonrast duman inhalasyonu olmasa bile pulmoner fonksiyonlarda
fizyolojik degisiklikler meydana gelir. Yanma sonrasi erken donemde agri1 ve anksiyeteye
bagl olarak hafif derecede hiperventilasyon goriilebilir. Stvi resusitasyonuna baslanmasi ile
beraber dakikada ki ventilasyon sayis1t normalin 2-2,5 katina ¢ikabilir. Bu artis TVYYA alan1
ile dogru orantilt olup yanik sonrasi1 meydana gelen hipermetabolizma halini yansitir (107).
Gerek direkt alev, duman ya da toksik gaz inhalasyonu, gerekse indirekt olarak sistemik
etkilenim sonucu; solunum yollarinda mukosilier ve siirfaktan aktivitesinde azalma, mukozal
odem ile endobrongial dokiintiiler meydana gelmektedir (116). Klinik olarak; bronkospazm,
pnomoni, laringospazm ve trakeobronsiyolit meydana gelmektedir (117). Yanikta, sistemik
mediatorlerin etkisi sonucu; pulmoner 6dem, pulmoner hipertansiyon ve pulmoner
kompliyansta azalma meydana gelmektedir (118). Gogiis duvarinda meydana gelen 6demin
resusitasyon amaci ile verilen sivi ile artmasi akciger kompliyansinda azalmaya neden olup
atelektazi ve hipoksemiye yol acabilir. Ayrica ilk resusitasyonda verilen sivilar agir bir
akciger ddemine neden olabilir. Yeterli doku perflizyonu saglayan en az siviyr vermek
sekonder akciger komplikasyonlarim1 Onlemek icin dogru bir yaklasimdir (107). Buhar
yaniklar1 disinda {ist ve alt solunum yollar1 1stya dogrudan maruz kalmaz. Inhalasyon yamgi
yanma sonrasit ortaya cikan duman ve sayisiz toksik madde ile olusan kimyasal bir
trakeobronsit ve akut pndmonidir. Yaniklarda inhalasyon hasar1 sonucu hem pulmoner

vaskiiler sistem hem de hava yollar1 etkilenir (25).

* Norolojik Degisiklikler

Yiiksek voltajli elektrik yaniklarinda, eslik eden travmanin da birlikte olmasiyla
norolojik degisiklikler daha sik olarak ortaya ¢ikar. Yanik hastalarmin tiimiinde diger travma
tiirlerinde de goriilen 6zgiil olmayan norolojik degisiklikler goriiliir (109). Yaniklarda, erken
donemde hipovolemi ve hipoksi nedeniyle norolojik bozukluklar, goriiliir. Genis yanikli
hastalarda artmis anksiyete, oryantasyon bozuklugu ve ajitasyon gibi ndrolojik bulgular, stres
reaksiyonu ve yogun bakim {initelerindeki izolasyona bagli olarak ortaya c¢ikabilmektedir
(64). Ciddi yaniklarda olusan ensefalopatide; kisilik degisiklikleri, delirium, haliisinasyon,
nobet ve koma gelisebilir (119). Elektrik yaniklarinda direkt olarak spinal kord hasari
olusabilir (120).
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* Renal Sistem Degisiklikleri

Bobrek fonksiyonlarinda olusan degisiklikler kardiyovaskiiler cevap ile birlikte seyreder
(33). Erken donemde yani akut fazda vaskiiler tonustaki artis nedeniyle GFR azalr ve
kardiyak debide diisme goriiliir. Hipermetabolik fazda ise, CO: artis1 sonucu GFR artar,
ancak tiibiiler disfonksiyon olusabilir (121). Hastalarda ileri derecede oligiiri ve genis
yaniklarda ise aniiri goriilmektedir (33). Yanikli hastalar antidilireze adaydirlar. Burada en
onemli faktor fazla salinan ADH hormonudur. Aym1 zamanda meydana gelmis olan
hipovolemide olay1 agreve eder. Yeterli sivi resiisitasyonu yapilan hastalarda renal yetmezlik
beklenmemekle birlikte ilk glinlerde az miktarda olabilen proteiniiri ve takiben 4-7. giinlerde
albliminiiri gorilebilir. Bu durumun renal yetmezlik ile iligkisi bilinmemektedir (108). Geg
veya yetersiz resusitasyon, bobrek yetersizligine ve akut tubuler nekroza neden olabilir. Akut
bobrek yetersizliginin gelismesinde, vazopressin, katekolamin, anjiotensin, aldosteron ve stres

hormon diizeylerinde meydana gelen artislar rol oynamaktadir (122).

- Iskelet-Kas Sistemi Degisiklikleri

Yanik yaralar1 tam olarak iyilesse bile iskelet sisteminde gegici veya kalici birgok
patolojik sorunlara neden olur. En sik ortaya ¢ikan iskelet- kas sistemi degisiklikleri, kemik
kiriklari, osteomiyelit ve osteoporozdur. Yanik hastalarinda, o©zellikle akut donemde
kemiklerden kalsiyum kaybi olur ve kemik gelisimi, biiylimesi yavaglar. Kalsiyum kaybi1
yanik sonrasi 7. haftaya kadar devam eder. Genis yaniklarda, kalsiyum kayb1 ve osteoporoz
yanik tedavisi tamamlandiktan sonra bile devam eder. Yanigi kemik gelisimindeki olumsuz

etkilerinin nedeni tam olarak aydinlatilamamistir (25).

* Hepatobilier Sistem Degisikligi

Yanik ylizeyinin biiyiikliigli ile erken donemde meydana gelen karaciger fonksiyon
bozuklugu arasinda dogru orantili bir iliski vardir. Yanik yiizeyinin TVYYA’nin % 50’sini
gectigi durumlarda karaciger enzimlerinde artma siktir. Meydana gelen bu artis kan
vizkositesinde artmaya, kardiyak debide meydana gelen azalmaya ve splanknik
vazokonstriiksiyona baghdir (107). Akut fazda karaciger hipoperflizyonu, iskemi-reperfiizyon
hasar1 ve sitokinlerdeki artis sonucu hepatik hiicre apopitozisi meydana gelmektedir. AST,

ALT ve bilirubin degerleri artar. Enzim seviyeleri 2-6 hafta icinde normal degerlerine gelir.
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Ayrica, 6dem ve hepaitik yaglanma sonucu transferrin ve albiimin degerlerinde diisme,
haptoglobin, akut faz reaktanlari, CRP ve kompleman diizeylerinde artis meydana gelir (123).
Karaciger enzimleri olgularin ¢ogunda basarili resusitasyon ile normal degerlere diiser.
Termal yaralanmadan sonra akut faz donemde sarilik gelismesi kotli prognoz gostregesi olup
onceden var olan karaciger fonksiyon bozukluguna ya da resusitasyonun iyi yapilamamasina
bagli olabilir. Ge¢ donemde bilirubin degerlerinde ve karaciger enzimlerinde artis genellikle

sepsis ve MFO ile iliskilidir (107).

2.1.6. Yanikta Olusan Sistemik Komplikasyonlar

*Kardiyovaskiiler Komplikasyonlar; Septik tromboflebit, tromboemboli, yanik soku

MI, hiperdinamik kalp yetmezligi, akut hipertansiyon, bakteriyel endokardit.

*Respiratuar Komplikasyonlar; Bronkopndmoni, ARDS, solunum yetmezligi

inhalasyon yaralanmasi, akut pulmoner 6dem.
* Renal Komplikasyonlar; Metabolik asidoz, renal yetmezlik.

*Gastrointestinal Komplikasyonlar; Paralitik ileus, siiperior mezenterik arter
sendromu,  pankreatit,  gastroduedonal {ilser, hepatik  fonksiyon  bozuklugu,

pseudoobstriiksiyon, tassiz kolesistit.

Endokrin Komplikasyonlar; Insiilin ve gukagon etkilesiminde bozulma, tiroid
hormon {lretiminde azalma, hipotalamik-pitiiiter aksta bozulma, katekolamin ve adrenal

korteks hormonlarinda degisme.

*Metabolik Komplikasyonlar; Barsak perforasyonlari, hiperalimentasyona bagh

komplikasyonlar (pndomotoraks, hemotoraks, sepsis, karaciger yaglanmasi, hiperosmolar

koma), protein, yag, vitamin ve minerallerin uygunsuz verilmesi.

-Kas-iskelet Sistemi Komplikasyonlari; Uzun donemde osteoporoz, ankilozlar,

sinostoz, eklem deformiteleri, osteomyelit, ekstremite kayiplari, fonksiyon bozukluklari,

kompartman sendromu.
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* Hematolojik Komplikasyonlar; Koagiilopati, anemi.

*Neoplastik Komplikasyonlar; Greftler ve yanik skarlar1 iizerinde de malignite
gelistigi gosterilmistir.

* Elektrik Yamigina Bagh Komplikasyonlar;

*=Akut Komplikasyonlar; Kan kaybi, intraabdominal kanama, perforasyon,

myokardial yaralanma, arteriyel mural mekroz, riiptiir, abdominal organlarda kiint yaralanma,

fraktiirler sayilabilir.

**Kronik Komplikasyonlar; Beyin sapinda fonksiyon bozukluklari, epilepsi, spinal
kord sendromlar1, ALS, periferik sinir hastaliklari, sag dal blogu, SVT, fokal ektopik atimlar,
kortikal ansefalopati, hemipleji, striyal sendrom, katarakt (124).

mSeptik Komplikasyonlar; Yanik bolgesi disinda bazi1 organlarda yanik tedavisi esna-
sinda, akut faz donemde enfeksiyon gelisir. Bunlar i¢inde en sik goriileni akciger
enfeksiyonlar1 (bronkopnémoni, pndmoni, atelektazi, vd.) olup yaniga bagl 6liimlerin baslica
nedenidir. Uretrit, sistit ve periiiretral abse yanikta sik goriiliir. Hastanin yatakta devamli
yatiyor olmasi, mesaneye sonda konmasi, vd. gibi nedenler iiriner enfeksiyonlara yol agar.
Yanikli hastalarda nedeni bulunmayan ates yiikselmeleri cogu kez {iriner sistem
enfeksiyonlarina bagli olmaktadir. Septik tromboflebit yanikli hastalarda sik goriliir. IV
kateterlerin 2 giinden daha fazla yerinde tutulmasi veya periferik damarlardan hipertonik so-
lisyon verilmesi sonucu meydana gelir. Genis yanikli hastalarda mantar enfeksiyonlar1 sik
goriilmektedir. Genis spektrumlu antibiyotiklerin tedavi endikasyonu olmaksizin kullanilmasi
enfeksiyonu baslatir veya siddetlendirir. Uriner enfeksiyon, bronsit, bronkopnémoni, flebit,

sepsis, vd. enfeksiyonlarda bakterilerle beraber veya tek basina izlenir (125).

* Diger Komplikasyonlar;

Topikal antibakteriyel ajanlarla yapilan modern tedavi komlikasyonlarin insidansini
azaltmakla beraber yaniklarda infeksiyon hala en 6nemli sorundur. Hastanin oryantasyonunun
bozulmasi1 tam gelismis sepsisin habercisidir. Genellikle pik yapan ates ve paralitik ileus

ortaya cikar ve 2-3 giinii agkin bir siire seyrederek ¢ok daha ciddi bir duruma gelir, sicaklik
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normalin altina diisebilir. Yaranin goriiniisii kotiilesir ve 16kosit sayist diisebilir, sonugta
septik sok ortaya ¢ikar. Cocuklarda ayr1 bir onemi olan komplikasyon, elektrolit dengesizligi,
hipoksemi infeksiyon veya ilaclara bagli nobetlerdir, vakalarm tigte birinde sebep bulunamaz.
En sik sebebi teskil eden hiponatremi topikal giimiis nitrat kullaniminin azalmasi ile daha
seyrek goriilmeye baglanmistir. Sorumlu tutulan ilaglar penisilin, fenotiyazin, difenhidramin
ve aminofilindir. Hasta kiiclik miktarlarda ve tekrarli bir sekilde kusmaya basladigi zaman
yaralanmadan sonraki ilk hafta i¢inde ortaya c¢ikan akut mide dilatasyonundan
siphelenilmelidir. Feces durgunlugu, dehidrasyon ve narkotik analjezik aliskanligi

immobilizasyondan dolay1 olduk¢a nadir goriiliir (126).

2.1.7. Yamk Soku

Termal yaralanmada yamik sokunun sebebi lokal ve sistematik homeostaz
diizensizliklerin meydana gelmesidir. S6z konusu homeostaz diizensizlikler;
- Hormonal degisiklikler,

- Hiicre membranin normal islevindeki bozulma,
- Hemodinamik degisiklikler,

- Doku asid-baz dengesindeki degisiklikler,

- Hematolijik diizensizlikler.

Yanik sokunda goriilen siv1 ve elektrolit bozukluklar1 biiyiik dlgiide sodyum pompasi
disfonksiyonuna sekonder olarak ortaya c¢ikan, su ve Na’un hiicre igerisine gocii ve K’un
hiicre disma gocii sebebiyle olusan membran potansiyeli degisimlerine baglhidir. Termal
yaralanmalarda olusan klinik yonden en dnemli fizyopatolojik degisme, damar canliligmnin
kayb1 ve Oncelikle yanik sahasi i¢inde ve etrafinda olusan kapiller permeabilitedeki belirgin
artistir. Yaralanmis damarlardan sivi ve protein kaybi, 6dem olusumu ile interstisyel bosluga
dogru olur. Kapiller gecirgenligin yanik bolgelerinde artmasmin yani sira yanik bolgesinden
uzak kapillerler de bile ge¢irgenligin kismen arttig1 goriiliir. 1k 24 saat i¢inde yanikta sivi
kaybinin hizi en yiiksek seviyeye ulasir. Yaralanmadan yaklagik 48 saat sonra ise kapiller
gecirgenlik normal seviyeye diiser ve 6dem sivisinin emilimi baslar. Bu donem, ¢ogunlukla
klinik dilirez donemi olarak isimlendirilir. Yaniktan 48-72 saat sonra yanik sokunun ikinci
faz1 gerceklesir. Bu faz, artan fibrinojen miktariin ve fazla olan fibrinojenin yanik bolgesini
drene eden venleri ve lenfleri tikamasindan kaynaklanmaktadir (127). Yanik nedeniyle damar

icinden plazma ve proteinlerin damar digina ¢ikmasi nedeniyle yanik soku gelisir. Yanik
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sokunu hemorajik soktan farkli kilan tiim kanin degil, sadece plazmanin damar disina
cikmasidir (72).

Yanik soku hemodinamik ve lokal doku degisiklikleriyle birliktedir. Siddetli termal
yaniklarda hemodinamik degisiklik olarak hipovolemik sok bulgular1 olan kardiak atimda
azalma, ekstraselliiler ve sirkiile eden plazma voliimlerinde azalma tespit edilir. Inflamatuar
mediatdrlerden; prostaglandinler, nitrik oksit, sitokinler ve siiperoksit iyonlar1 ilave doku
hasarinin  sebebi olarak gosterilmislerdir. Bunlardan siiperoksit iyonlari, hiicre
membranlarindaki lipid peroksidasyonu ile hiicre hasarma neden olur ve hatta hiicre
organellerinden lizozomlar1 da tahrip ederek doku yikimina sebep olurlar. Bu mediatorler
lokal olarak faydali iseler de yiiksek diizeylere ulastiklar1 zaman ters etkileri gosterebilirler.
Ornegin, lokositlerden ve aktive makrofajlardan proteolitik enzimlerin ve siiperoksit
iyonlarinin salmmasi1 sonucu daha ileri doku hasarlar1 meydana gelir. Yanik travmasmi
takiben ilk haftalarda I1L-1 ve IL-6 ve TNF-o’nin katabolizma ve immunolojik depresyon

artisina neden olan potansiyel kimyasal mesaj tastyicilar olduklar1 gosterilmistir (128).

2.1.8. Yanik Enfeksiyonlarn

Viicudun tiim dis yiizeyini kaplayan derinin oOncelikli gorevlerinden birisi de dis
ortamdaki patojen mikroorganizmalara kars1 bir bariyer gérevi yapmasidir. Derinin bu 6zelligi
yanik yaralanmasi ile birlikte bozulur. Olusan hasarli bolgeler hem mikroorganizmalarin
gecisine izin verir hem de yanik sonrasi nekrotik dokular mikroorganizma iiremesi i¢in uygun
bir ara¢ olusturur. Bununla birlikte yanik hastasi yanigin immun sistem iizerine bilinen
olumsuz etkilerinden dolay1 eksojen ve endojen kaynakli enfeksiyonlara daha meyilli bir hale
gelir. Yanik hastalarinda enfeksiyon ve bunun ilerlemesi sonucu gelisecek yanik yara yeri
veya organ sepsisi halen ciddi bir mortalite nedenidir.

Yanik yilizey alanm1 travma sonrasi genellikle steril iken, kisa siire icinde
mikroorganizmalarla kontamine hale gelir. Yanik travmasmin tirii ve biiylikliigiine bagh
olarak kolonize olan mikroorganizma sayis1 ve derinligi de degisir. Bu da sonradan ortaya
cikacak olan enfeksiyonlar acisindan olduk¢a Onemlidir. Streptococcus pyogenes gecen
yiizyilin erken donemlerinde en yaygin goriilen yanik enfeksiyon mikroorganizmalarindan
biriydi. Yillar gegtikge Pseudomonas aeroginosa ve Staphylococcus aureus ¢ok daha yaygin
olarak goriilmeye baslanan mikroorganizmalar olarak gosterildi (129). Yanik dokusunda

enfeksiyon gelisimi acisindan asagidaki risk faktorleri 6nemlidir.
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1. Kolonize olan bakterilerin viriilans1 ve antibiyotik direnci,
2. Deri greftinin basarisiz olmasi,

3. Yanik alanmnin TVY YA’ nin % 30’undan fazla olmasi,

4. Tam kat yanik,

5. Yanik dokusunun uzun siire ac¢ik kalmasi,

6. Baslangicta uygun bakim yapilmayan yanik dokusu (129).

2.1.8.1. Yanik Infeksiyonlarinda Patogenez

Yanik alani, yamik sirasinda deride bulunan mikroorganizmalar ve hastanin
gastrointestinal sistemindeki mikroorganizmalarla yanik olayindan sonra kolonizasyon i¢in
elverisli bir ortam haline gelmektedir. Ya da yanik {initelerinde hastalarm bakimi sirasinda
cevreden veya ayni linitede takip edilen baska bir hastadan da yanik infeksiyon etkeni
mikroorganizmalar bulagabilir (130). Immiin sistemin baskilanmasmna sebep olan deri
biitiinliigliniin bozulmasma ek olarak, yanik alaninin endojen ve eksojen yollarla hizla
kolonize olmasi, yanik alanmnin mikroorganizmalar i¢in iyi bir besi yeri teskil etmesi ve
termal yaniklar gosterilebilir. Olusan immiinosupresyon 6zgiil olmayan bagisiklik sistemi
(notrofil ve makrofaj fonksiyonlar1), hiicresel bagisiklik sistemi (T-helper/Tsupresor oraninin
azalmas1 ve dogal dldiiriicii-hiicre aktivitesinde azalma) ve sivisal bagisiklik (kompleman
komponentlerinde ve serum immiinoglobulin seviyelerinde azalma) gibi sistemleri
etkilemektedir. Gram pozitif mikroorganizmalar ilk 48 saat iginde, gram negatif
mikroorganizmalar ise 3. ve 21. giinler arasinda yanik alaninda kolonize olmaya baglarlar.
Eger yanik alaninda mikroorganizma yogunlugu bir gram dokuda 105 CFU ve daha fazlasina
ulagirsa kil follikiillerinden subkutan dokulara yayilabilmektedir. Subkutan dokuda
perivaskiiler kolonizasyon, tromboz, vaskiiler tikanma ve nekrozla sonuglanir. Eksize
edilmemis dokularin yanik alanindaki canli dokulara invaze olmasi da yanik infeksiyonu veya
yanik alan1 kaynakli sepsis ile sonuglanabilir (130).

Yaniklarda yanik alanmnin genisligi ile infeksiyon ve sepsis arasinda dogrudan bir
baglant1 vardr. Yanik alaninin TVYYA’nin % 10-20’sinden daha azini1 olusturdugu
hastalarda hayat1 tehdit eden infeksiyonlar daha az oranda gelismektedir (131).
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2.1.8.2. Yanik Infeksiyonlarinda Risk Faktorleri

Mikroorganizmalarin yanik alanlarina bulasmasindan sonra yanik yiizeyinde canliligini
stirdiirmesi, kolonizasyonu ve invazyonunu etkileyen degisik faktorler vardir. Bunlar asagida

stralanmistir;

*Hospitalizasyon Siiresi: Gram negatif enterik bakteriler, S. aureus ve
pseudomonaslarm kolonizasyonu ile yanikli hastalarin hastanede kalma siireleri arasinda

dogrudan bir baglant1 bulunmaktadir (130).

*Yanik Yarasinin Genisligi: Yaranin fekal flora ile kontaminasyonu ile yanik

yarasmin genigligi ile ve ayrica fatal sepsis gelisimi ile yara genisligi arasinda baglant1 oldugu

farkli caligmalarla gosterilmistir (132).

* Transfiizyonlar: Yanik infeksiyonu kan transflizyonu sayisi arttikca dogru orantili

olarak artar. Transflizyonun zaten zayiflamis olan konak immiinitesini baskilamasmin rolii

olabilir (130).

*Mikroorganizmalarin Uygulanan Topikal Antimikrobiyallere Direncli Olmasi:
Yanik {initelerinde yanik bolgesinde topikal antimikrobiyallere direncli gram negatif basillerle
olan infeksiyon salginlar1 bildirilmektedir. Bu salginlardan izole edilen bakterilerin siklikla
topikal uygulanan gentamisin, glimiis nitrat ve gimiis siilfadiazine direngli oldugu

gosterilmistir (130).

*Mikroorganizmalarin Sistemik Uygulanan Antimikrobiyallere Direncli Olmasi:

Sistemik antimikrobiyal ilaglara karst mikroorganizmalarin direngli olmalari, onlarin
yanik yarasinda seleksiyonu i¢in avantajdir. Sistemik uygulanan antimikrobiyal ilaglarin
avaskiiler yanik eskarinda terapotik konsantrasyonlara ulasamadig1 yaygin olarak kabul edilen
bir goriis olmasma ragmen, tobramisin ve gentamisinin yanik ylizeyi ve derin dokularda
terapotik konsantrasyonlara ulasabildigi gosterilmistir.  Mayhall ve ark. (133) yanik
dokusunda bulunan mikroorganizmalarin; antibiyotiklerin minimum  bakterisidal
konsantrasyonlara ulastiginda elimine oldugunu, ancak antibiyotik konsantrasyonunun
minimum inhibitdr konsantrasyonundan diisiik olanlarin elimine olmadiklarint ve hastalardan

besinde uygulanan antibiyotige yiiksek oranda diren¢li Serratia marcescens’e bagli yanik
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enfeksiyonu gelistigini gozlemlemislerdir. Bu bes olgunun dokularinda da antibiyotiklerin
mikroorganizmalarin minimum inhibitér konsantrasyonlarinin iistiinde oldugu bildirilmistir.
Yanik dokusunda yanik {initesinde sik kullanilan antibiyotiklere direncli mikroorganizmalarin
oldugu ve bu antibiyotiklerin ampirik kullaniminda yanik enfeksiyonu i¢in risk olusturtudugu

goriilmiistiir.

2.1.8.3. Yanik Enfeksiyonlarinin Klinik Belirtileri
* Genel Belirtiler

- Yanik yerinde fokal, multifokal veya generalize koyu kahve rengi, siyah veya soluk renk
degisikliklert,

- Yara yerinde meydana gelen kismi doku hasarinin tiim deri katmanlarma yayilmasi,

- Eskar dokusunun altinda hemorajik renk degisikligi,

-Yara kenarinda yanikli olmayan dokuda olusan o6dem ve/veya solukluk (siklikla
Pseudomonas aeroginosa),

- Yanik eskarmin beklenmedik sekilde hizla kotiilesmesi (siklikla mantar enfeksiyonu).

*Spesifik Belirtiler

- Bakteriyel enfeksiyonlar,
- Subkutan dokularda goriinen yesil (pyosiyanin) pigment (Pseudomonas aeroginosa),

- Yanik alanini disindaki dokularda eritemat6z nodiiler lezyonlar (ektima gangrenozum).

*Mantar Enfeksiyonlarn

- Santral iskemik nekroz gdsteren subkutan 6demde genisleme,

- Subkutan yag dokusunun hemorajik sabunlagsma nekrozu.

* Viral Enfeksiyonlar

- Iyilesmis veya iyilesmekte olan yaniklarda vezikiiler lezyonlar,
- Yiizde yerlesmis ve derinin tiim katmanlarmi tutmayan yaniklardan sonra olusan diizgiin

sinirli olmayan kizarik ve kabuklagma gosteren lezyonlarm goriilmesi (134).
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2.1.

8.4. Yanik Yeri Enfeksiyonlarinda Tanimlamalar

NNIS yanik yeri infeksiyonu tanimlamalar1 yanik yaralarinda eksize edilmemis eskari

olanlar i¢in gegerlidir. Yanik yarasi impetigosu ve yanik yarasi selliilitinin tanimlanmasi igin

bu tanimlamalar yetersizdir ve bunlarin tanimlanabilmesi i¢in ek kriterler gerekmektedir.

Ayrica NNIS’de yanik yarasi impetigosu ve yanik yarasi selliilitini de igeren yanik yeri

infeksiyo

nlar1 siniflandirilmasi bulunmaktadir.

Tablo 3: Yanik Infeksiyonu Tanimlamalar1 (eksize edilmemis olanlar i¢in) (130).

Kriter 1

Hastalarda yanik dokusunun giriiniim ve dzelliklerinde saptanan bazi degisiklikler:

Hizli eskar ayrisimy, eskar dokusunda, yara kenarlarinda koyu kahverengi, siyah ve soluk renk
degisimi ve ddem gelisimi, ve

Histolojik incelemelerde canli dokudan alinan biyopsi drneklerinde mikroorganizma invazyonunun
gisterilmesi.

Kriter 2

Hastalarda yanik dokusunun goriiniim ve dzelliklerinde gonilen baz dedisiklikler,

Hizli eskar ayngumy, eskar dokusunda, yara kenarlarinda koyu kahverengi, siyah ve soluk renk
degisimi ve ddem, ve

Hastalarda tanimlanan bir baska enfeksiyon odafinn olmamasi, buna karsin kan kiiltirinde
mikroorganizma izolasyonu, ya da

Lezyon bileesinden alinan biyopsi Grneklerinde 15k mikroskopu ya da elektron mikroskopu ile
Herpes simplex virusunun inklizyon cisimlerinin gosterilmesi ya da elekiron mikroskopu ile viral
partikiillerin belirlenmesi

Kriter 3

Yamk hastalarinda bir baska nedene bagh olmaksizin asafidaki semptom ve bulgulardan en az ikisinin
bulunmas::

Ates dl¢iimil ile hipertermi (> 38°C) ya da hipoterminin (< 36 °C) saptanmasi

Hipotansiyon

Oligiiri

Hiperglisemi (Giinlik karbonhidrat tiketim diizeyinden kanaklanan tolerasyonun ortadan kalmasi
S0mnucy)

Mental konfiizyon

Hastalarda ayrica asafidaki bulgulardan birinin ortaya ¢ikmas

Yank alamina ait biyopsi érneklerinin histolojik incelemelerinde canli dokuda mikroorganizma
invazyonunun gosterilmesi ya da

Kan kiiltiiriinde mikroorganizmalarin izole edilmis olmas: ya da

Lezyon bilgesinden alinan biyopsi drneklerinde 11k mikroskopu ya da elektron mikroskopu ile
Herpes simplex virusunun inklizyon cisimlerinin gosterilmesi ya da elektron mikroskopu ile viral
partikiillerin saptanmas.
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» Yanik Infeksiyonlariin Simiflandiriimas:
**Yamk Yaras: Selliiliti

Yanik alaninin kenarinda ya da greftin alindig1 bdlgede hassasiyet, lokalize agri,
kizariklik, 6dem, 1s1 artisi, lenfanjit ve infeksiyonun sistemik belirtilerinin eslik etmesi yanik
yarasi selliilitidir. Tani, yara kiiltiirii veya klinik belirti ile konur ya da ikisi ile birliktedir.

(134).

**Yanik Yarasi1 Enfeksiyonlari

- Eksize edilmemis yanik yerinin invaziv infeksiyonlari,
- Yanik yaras1 goriiniimiinde orta dereceden ileri dereceye kadar degisme goriilmesi,
- Yanik yarasindan biyopsi ile alinan dokunun histopatolojik incelemesinde canli dokuda
infeksiyon belirlenmesi,
- Infeksiyonun sistemik belirtilerinin eslik etmesi,
- Eksize edilmis yanik yarasi veya dondr bolgesinin infeksiyonu,
- Greftlenmis yanik yeri infeksiyonu,
- Yanik yarasi ylizeyinde fokal nekroz gelisimi ve/veya yeni eskar.
Yanik yarasi tabaninin infeksiyonundan ile 6lii greftin mikrobiyal kolonizasyonunu

birbirinden aymrmak i¢in yanik yarasi tabanindan histopatolojik inceleme gerekebilir (134).

- Yamk Yarasi impetigosu

- Iyilesmis / greftlenmis yanik yarasinda veya cilt grefti dondr bolgesinde epitel doku kaybi
(fokal baslayip generalize olabilir),
- Infeksiyonun sistemik belirtileri eslik edebilir,

- Tan1 yara kiiltiirii ile yapilir. (siklikla etken stafilokoklardir) (134).

2.1.8.5. Yanik Enfeksiyonlarinda Etyoloji

Yanik enfeksiyonlar1 virlisler, mantarlar ve bakteriler tarafindan olusturulabilirler.
Bunlarin arasinda ilk siray1 bakteriler (siklikla aeroblar) alirlar. Biitiin yanik infeksiyonlarmin
% 2’sini sadece anaeroblar olusturmakta ise de iyi mikrobiyolojik teknikler kullanildiginda bu

oran % 11 ile % 31’ e kadar yilikselmektedir (130).
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=Bakteriler: Bakteriyel yanik enfeksiyonu etkenleri hastaneden hastaneye degismekle
birlikte siklikla; P. aeroginosa, S. aureus, Escherichia coli, Klebsiella spp, Enterococcus spp
ve Candida spp goriiliir. Proteus spp ve S. marcescens’ ise daha az siklikla goriilmektedir
(130). Son yillarda Acinetobacter baumannii’nin etken oldugu yanik infeksiyonu sayisinin
arttig1 ve hastalarda yiiksek oranda mortaliteye bakteriyemiye neden oldugu bildirilmistir

(135).

*Mantarlar: Siklikla Aspergillus spp, Zygomycetes, Geotricum spp ve Fusarium spp
gibi filamentdz yapili olanlar goriilir (130). Mantarlara bagli yanik yarasi enfeksiyonlari
TVYYA’nin % 50’den fazlasmin yandig1 hastalarda karsimiza ¢ikar. Kandidalara bagl yanik
yeri kolonizasyonunun yaniklardan sonraki 30’uncu giiniinde ve enfeksiyonunun ise 41’inci

giinlinde gelismektedir (134).

»Viriisler: Herpes simpleks viriis (HSV) enfeksiyonlar1 yanikli hastalarda asemptomatik
ve semptomatik olarak, sitomegaloviriis (CMV)’lara bagl enfeksiyonlar ise asemptomatik ve

ayrica yanik yerini icermeyen enfeksiyonlar olusabilmektedir (130).

2.1.8.6. Yanik Enfeksiyonlarindan Korunma ve Tedavi

Yanik infeksiyonlarmin tedavisi, yanik alanmin debridmani, topikal ve sistemik
antimikrobiyal ilaclarin uygulanmasi, uygun beslenmenin saglanmasmi ile hastalardaki
immiin cevabin arttirilmasini igermektedir (136). Yanikli hastalardaki infeksiyondan korunma
ve kontrol;

a) Yanik alanina bariyer yOntemleri uygulanmasi (mikroorganizmalarin ¢apraz
kontaminasyonunun engellenmesi i¢in),

b) Hidroterapi sirasinda ¢apraz kontaminasyonun engellenmesi,

¢) Yanik alanina topikal antimikrobiyallerin uygulanmasi,

d) Sistemik antimikrobiyal ila¢larm uygun kullanimu,

e) Yanik alaninin erken ve uygun eksizyonu ve kapatilmasi ile

f) SDD gibi kategorileri igerir (130).

*Bariyer Yontemleri: En Onemli bariyer uygulamasi yanik iinitesinde c¢alisan

personelin elleriyle mikroorganizmalarin bir hastadan diger hastaya kontaminasyonun
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engellenmesidir. Bu tip kontaminasyon steril eldiven kullanilarak engellenebilir. Eldiven
giymeden oOnce eller usuliine uygun bir sekilde yikanmalidir. Hastalar arasinda ortak
kullanilan malzemelerin sterilizasyon ve temizligine ¢ok dikkat edilmelidir. P. aeroginosa ve
Acinetobacter spp i¢in pisirilmeden tiiketilen meyve ve sebzeler iyi bir kaynak abileceginden

hastalarin bu tiir yiyecekleri ¢ig olarak tiiketmeleri engellenmelidir (130).

*Hidroterapi Sirasinda Capraz Kontaminasyonun Engellenmesi: Hastanin suya
batirilmas1 seklinde hidroterapi uygulanip uygulanmayacagma karar verilmelidir. Suya
batrma yoluyla wuygulanan hidroterapinin yararli olmadigi, suyun yanik yiizeyine
puskiirtiilmesinin daha yararli olacagi savunulmaktadir (130). Yanik iinitelerinde hidroterapi

uygulayan ¢alisanlar ile baglantili MRSA salginlar1 bildirilmistir (137).

*Topikal Antimikrobiyal Uygulamasi: Topikal antimikrobiyal ilaglar mafenid asetat,
glimiis siilfadiazin ve giimiis nitrattir. Bu ilaglar mikroorganizmalarin yanik yiizeyinde
kolonizasyon ve ¢ogalmasmi 6nlemek icin siklikla kullanilirlar. Giimiis siilfadiazin ise yan

etkilerinin azligindan dolay1 en sik kullanilan ilagtir (134).

=Sistemik Antimikrobiyal ila¢clarin Uygun Kullanim: Bu ilaglarin yanik iinitelerinde
yaygin kullanimi direng¢li mikroorganizmalarin yanik alaninda seleksiyonuna sebep olabilir
(133). Yanik enfeksiyonlarinin tani ve tedavisi i¢in bu sebeple yanik yeri biyopsi kiiltiiriiniin

yapilmas1 zorunludur (130).

*Yamk Alaninin Erken ve Uygun Eksizyonu ve Kapatilmasi: Yanik enfeksiyonlarmni

azaltmada bu islemin teorik olarak yeterli bilgisi yoktur (130).

sSelektif Dijestif Dekontaminasyon (SDD): Bu yontemde amag¢ absorbe olmayan
antibiyotiklerin oral uygulanmasi ile potansiyel patojen mikroorganizmalarin gastrointestinal
sistemden elimine edilmesi ve yanik alaninda kolonizasyonu ve infeksiyonunun 6énlenmesidir
(130). Genis yaniklar1 olan hastalarda etkinligi net degildir. Barret ve ark. (138) genis yanikl
pediatrik hastalara polimiksin E, tobramisin ve amfoterisin B’den olusan SDD protokoli
uygulanan grup ile plasebo uygulanan gurup arasinda yanik yarasi kolonizasyonu agisindan
fark bulunmadigmi bildirmislerdir. Bir bagka ¢alismada ise SDD uygulanan hastalarda, yanik
yarasinda gram negatif bakteri kolonizasyonunun ve mortalitenin kontrol gurubuna gore

onemli oranda azaldigini1 gosterilmistir (139).
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2.1.9. Yanikta Tedavi

Yanik yaralanmasi komplike bir yaralanma oldugu icin tedavisinde de Onemli
ayricaliklar vardir. Bozulan dengelerin saglanmasma yonelik olarak tedaviyi 5 ana baglik
altinda toplayabiliriz:

1. Kan degerlerinin dengesi,
2. Nitrojen dengesi,

3. Immiin sistem dengesi,

4. Infeksiyonla savas,

5. Yara kapatilmas.

Her tiir yaralanma ya da hastalikta oldugu gibi yanik yaralanmasinda da erken girigim ve
tedavi ¢ok Onemlidir. Yanik yaralanmasindan hemen sonra hastada yukaridaki dengelerin
bozulmadig1 goriilmekle birlikte bunlarin kisa bir siire sonra asama asama ortaya ¢ikacagi bir
gercektir. Yanik yaralanmalarinda ilk yaklasim hemen hemen diger tiim yaralanmalarda

oldugu gibidir. Erken donemde hastanin vital fonksiyonlar1 degerlendirilir ve desteklenir.

Sistematik Olarak Yapilacak ilk islemler Sirasivla Sovledir:

Hastanin iizerindeki tiim giysiler ¢ikarilir ve genel ilk muayene yapildiktan sonra,
mutlaka Uzerindeki yiiziik, bilezik kolye gibi takilar ¢ikarilir. Bunlar erken ddnemde
cikarilmaz ise bir miiddet sonra 6dem gelisince basiya neden olurlar. Daha sonra yapilacak
islemler ise soyledir:

1. Solunum yolunun agik tutulmasi,
. Solunum distresinin ¢oziilmesi,
. Oksijen vermek,

. 1 veya 2 damar yolu agmak,

2

3

4

5. Analjezik ve sedatif vermek,
6. Uriner kateterizasyon yapmak,

7. Nazogastrik sonda koyarak dekompresyon saglamak,

8. Temiz bir carsafa sararak transportunu saglamak,

9. Yanma zamani ve etkenini 6grenmek,

10. Ilave yaralanmalar varsa bunlarin ilk miidahalesini yapmak
11. Cesitli testler i¢in kan almak,

12. CVP 6lgmek i¢in kateter yerlestirmek.
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Bunlardan miimkiin olanlar1 mutlaka olay bélgesinde veya nakil sirasinda yapmak
gerekir. Yapilamayanlar da ulastirilan ilk merkezde yapilir. Bu girisimlere ilaveten yara ile
ilgili olarak sunlar yapilir:

1. Yanik yaras1 yikanir,
2. Yanik yarasi sogutulur,
3. Eskarotomi uygulanir.

Yanikli hastada solunum problemlerinin ¢esitli nedeni olabilir. En sik karsilasilan neden
larinks 6demi olmakla birlikte bunun haricinde g¢esitli nedenlerle de solunum distresi
gelisebilir. Eslik eden ¢ene-yiiz yaralanmalari, agizdaki yabanci cisimlerin sebep oldugu
solunum yolu obstriiksiyonlar1 diger solunum distresi sebepleridir. Tiim belirtilen nedenler
gdz Oniinde tutularak hava yolunun a¢ik tutulmasi saglanmahdir. ilave yaralanmalara (darp

veya yliksekten diisme gibi) ait kiriklar varsa bunlara yonelik tedbirler de alinir (10).

*Kan Degerlerinin Dengesi (Siv1 tedavisi): Yanikli hastalarda hipovolemi ve hipoksiye
bagl gelisebilecek soku oOnlemede intravendz sivi tedavisi hayati onem tasidigindan,
yetiskinlerde TVYYA’nin % 15’ini ve ¢ocuklarda % 10’unu gegen yaniklarda ilk 30 dakika
icinde s1v1 tedavisine baglanmasi gerekmektedir (140).

Ilk 24 saatteki plazma voliim degisiklikleri plazmanm kolloid igeriginden bagimsiz
oldugundan, verilen kolloidin extravaskiiler alana hizli gegebilecegi ve akciger gibi kritik
dokularda toplanabileceginden bu dénemde kolloid gereksizdir. Ilk 24 saatte sadece
kristalloidler Onerilir. En ¢ok tercih edilen ringer laktattir. Ciinkii pH’s1 ve igerdigi
elektrolitler agisindan kana en yakin olandir. Ringer laktat yoksa % 0.9 NaCl kullanilabilir. 24
saatten sonra kapiller biitiinliik saglandigindan, plazma onkotik basincini arttirp intravaskiiler
alanda su toplanmasini saglamak i¢in kolloid verilmelidir (26,27).

Yanik hastalarinda hemodinamik stabilite ve yeterli renal ven dolasimimin saglanmasi
icin ilk 24 saat ve ikinci 24 saatte verilecek sivi tiirleri ve miktarlar1 belirleyen birgok formiil

mevcuttur. Bu formiil 4 ml Ringer Laktat x Agirlik (kg) x % vanik alani olarak belirtilmekte

ve her yanik alan yilizdesi i¢in viicut agirligmin kilogram basmma 4 ml Ringer Laktat
verilmesini ifade etmektedir. Viicudun % 50’sinden daha fazla yanik olussa da formiilde
yanik ylizdesi yerine % 50 yazilmas1 gerektigi belirtilmektedir. Hesap edilen sivi miktarin %
50’sinin ilk 8 saatte verilmesi (Yaniga maruz kaldig1 andan itibaren), geri kalanin ise 16 saatte
verilmesi gerekmektedir. Stvi tedavisi icin kristalloid olarak; eriskinlerde Ringer laktat veya

Izotonik NaCl , cocukta ise % 5 Dekstrozda Ringer laktat tercih edilmektedir. ikinci 24 saatte
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ise ayn1 formiilde kg basma 1,5 ml kristalloid veya 0,5 ml kolloid soliisyonu verilmesi,
kristalloid olarak elektrolitsiz soliisyonlarm (6rnegin: % 5 Dektsroz Sudaki) tercih edilmesi,
kolloid olarak ise Taze Donmus Plazma veya Human Alblimin verilmesi Onerilmektedir
(76,140). Siv1 resusitasyonunda amag¢ yanik sokunu onleyerek, kardiyak output ve doku

perflizyonunu diizeltmektir (72).

Tablo 4: Yanikli Hastalarda Sivi Resusitasyon Formiilleri (82).

Ikinci 24 saatte | Ikinci 24 saatte

Formiil 11k 24 saatte verilecek siv1 verilecek verilecek
kristalloid kolloid
Parkland RL, Her yamk ylizdest i¢cin 4 Hesaplanan Idrar ¢ikisiu 30
mL/kg/24saat plazma hacrminin | mI/saat tutacak
%20-6071 sekilde
Evans (Yowler, 2000) | Her vanik yiizdesi icin 1 mL/kg SF + 1k 24 saatteki Ilk 24 saatteki
2000 mL %5dextroz + her yamk yiizdesi | hacmin %50s1 + hacmin %50s1
i¢in 1 mL/kg kolloid 2000 mL %5
dextroz
Slater (Yowler, 2000) 2 L/gin RL + 75 mL/kg/24 saat taze
donmus plazma
Brooke (Yowler, 2000) | Her yanik yiizdesi icin 1.5 mL/kg RT. + 11k 24 saatteki Ilk 24 saatteki
her vamuk yuizdesi icin 0.5mL/kg kolloid | hacmin %50s1 + hacnun %5051
+ 2000 mL %5 dextroz 2000 mL %5
dextroz
Modified Brooke Her yanik yuzdest 1¢in 2 mL/’kg RL

Acil Serviste Sivi Tedavisi (141) :

Onerilen formiiller tavsiye niteliginde olup sadece kilavuz miktarlaridir. Hastanimn klinik
seyrine gore yeniden planlanmalar1 gerekir.

—  Eriskin ilk 24 saat

Parkland formiilii: 4 mL / kg / % TVYYA, Laktathh Ringer Soliisyonu.

Modifiye Brook formiilii: 2 mL / kg / %TVYYA

Hesaplanan miktarin yaris1 ilk 8 saatte, kalan yaris1 16 saatte verilir.

— Cocuk ilk 24 saat
Galveston formiilii: 2000 mL / m2 viicut ylizeyi + 5000 mL / m2 TVYYA, Laktath

Ringer soliisyonu.

Hesaplanan miktarin yarisi ilk 8 saatte, kalan yaris1 16 saatte verilir.
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OR: 70 kg eriskin, 2. ve 3. derece yaniklar i¢eren viicut yiizey alan1 % 40
4 mL x 70 x40 =11.200 ml\24 saat
Hangi formiil takip edilecekse edilsin, esas olan formiile siki siki baglilik degil her
hastaya gore 6zel degisikliklerin yapilmasidir.
« {1k 8-12 saat igince asir1 s1v1 kaybmin replasmani,
* Sodyum: 0.5 mEq/kg% yanik,
* Su: 4.4 ml/kg/% yanik,
* Plazma: 0.35-0.50 ml/’kg% yanik (24-30 saat i¢inde),
« Ozellikle erigkinlerde ilk 24 saat iginde kolloid replasmanini fazla anlami yoktur (10).

Asagidaki degerler resusitasyonun iyi olduguna isaret eder;

- Suur aciklig,
- Nabzin 120°’nin altinda olmasi,
- Hematokritin 60’1n altinda olmamasi,
- Idrar atim1 eriskinde 30-50 ml/saat, ¢ocukta 1,2 ml/kg/ saat olmast,
- Santral vendz basmncin 8-12 cm su siitunu olmasi.
Adale hasar1 olan hastalarda bu degerler daha da arttirilmali, yash hastalarda ise
azaltilmalidir. Clinkii yaslilikta normal olarak nefronlarin azalmasina bagl olarak glomerular

filtrasyon hiz1 azalir (10).

*Nitrojen Dengesi

Genis yaniklarda hipermetabolik hal ortaya ¢ikar, normalin {izerinde madde ¢oziiliimii
ve hizli doku harabiyeti viicut 1sis1 artis1 ve kilo kaybi (viicut kitle) azalmasi ile kendini
gosterir. TVYYA’n1 % 20°den fazla yaniklarda ileus geliseme ihtimali oldugundan beslenme
gereksinimi i¢in alternatif destek yollar1 gereklidir. Metabolik yonden en fazla yikim basarili
bir resiisitasyondan sonra 3 ile 5. gilinlerde olusur. Bu nedenle 2. giinden itibaren yanikli
hastanin beslenmesi desteklenmeye baslanmalidir. Bu yol ileus durumu ¢6ziiliir ¢oziilmez
kullanilmalidir. Yanikli hastanin besin ihtiyaglarinmi tespit etmek olduk¢a karmasik olabilir.
Karbonhidrat kalorileri kalori devamliligi ve replasmaninda esas yapidir. En iyi nonprotein
kalori ve enerji kaynagi yanikli hastada glikozdur. Glikoz ayni1 zamanda nitrojen kaybinida
etkili olarak minimize eder. En iyi glikoz ve nitrojen oran1 10/1 veya 150/1 seklindedir. Soroff

ve ark. tarafindan yanikli hastada nitrojen ihtiyaci ilk ayda 20 g/viicut yiizeyi m2/ giin olarak
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belirlenmistir. Bu formiil ikinci ayda ise bu 13-16 g/viicut yiizeyi (m2)/giin seklinde
hesaplanir. Curreri Formiilii ile hastanin giinliik biitiin beslenme ihtiyaci1 hesaplanir. Buna
gore erigkinlerde; 25 kcal / kg + 40 kcal/% yanik alani, ¢ocuklarda ise 60 kcal’kg + 35 kcal x
% yanik alan1 formiilii ile hasaplanir. Cocuklarda besin ihtiyaci daha fazladir. Normal besin
ithtiyact 90-100 kcal/kg kadardir. Erigskinlerde bu yiiksek miktardaki kalori ihtiyact nadiren
oral yolla saglanabilir. Genellikle beslenme tiipiine ihtiya¢ duyulur. Agizdan alinan enerji
miktar1 en fazla 5000 kcal civarindadir. Bir giinde 5-6 6&iin alinsa bile yanikli hastada yeterli
enerji alimi agizdan saglanamayabilir. Bu sebeple 24 saat devamli bir sekilde tiipten beslenme
yapilmalidir. Eger hasta serin ve kuru bir odada tutuluyorsa enerji ihtiyaci artar. Oda 1s1s1 32-
34 derece olmalidir. Yanikli hastada sepsis gelistiginde de enerji ihtiyact artar. Hiperpreksiye
neden olur. Her 1 derecelik viicut 1sisindaki artis ek 1000 kalori gerektir (10).

- Immiin Sistem Dengesi

Yanik travmasimdaki immiin sistem degisiklikleri kisaca s0yle siralanabilir:

* Notrofillerin bakterileri yok etme yetenekleri zayiflar,

* Spesifik antikorlarin yapimi azalir,

* Opsonik komponentlerin sentezi azalir,

* Gecikmis hipersensitivite azalir,

* Vaskiiler reaktivite azalir,

* Allogreft rejeksiyonu uzar.

Anaerobik mikroorganizmalar i¢in yanik eskar1 sadece uygun bir besi ortami degil ayni
zamanda immiin cevab1 baskilayan bir yapiya da sahiptir. Bu nedenle immiinolojik
fonksiyonlarin geri kazanilmasi icin erken eskar eksizyonu ve greftleme yapilmasi ¢ok
onemlidir. Greftleme ve erken eskar eksizyonu lenfosit fonksiyonlarmi yenilendirir. Yetersiz
beslenme de immunolojik fonksiyonlari olumsuz etkiler. Bu parametrelerin normale donmesi
en iyi oral beslenme ile saglanir. Ayn1 orandaki beslenme 1.V olarak verilse dahi immiinolojik

olarak ayni yanit alinmaz, daha kotii degerler elde edilir.

- - immiin Sistem Regiilasyonu ve Destegi Tedavisi

1. Yanik eskarinin akut eksizyonu.

2. Oral ve yeterli beslenme.
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3. Septik hastalarin tedavisinde immunglobulinlerin pasif olarak verilmesi imit verici
olmuslardir. Baslangicta 1.V IgG basarili bulunmustur. Plazma IgG’si 200 mg’m altinda olan
ve sepsise egilimli hastalara dikkatli olarak verilmesi 6nerilir.

4. Son yillarda gammaglobulinlerin ¢cocuklara verilmesi kuvvetle tavsiye edilmektedir.
Intramiiskuler olarak 1-3. ve 5. giinlerde 1 ml/kg verilmesi &nerilir.

5. Diger bir aktif olmayan immiinizasyonda plazma degisimidir. Bu uygulama ile
plazmadaki toksinler atilmig olur ve yerine verilen taze-donmus plazma ile immiin faktorler
yenilenmis olur.

6. Immiinoterapi igin, birgok immiinmodiilatér deneysel ve klinik olarak gosterilmistir

ve tavsiye edilmektedir (10).

- Infeksiyonla Savas

Yanikli hastada yaygin immiin defektler gelisir. Bu defektler tedavi swrasinda replase
edilmezse hasta tek basma enfeksiyonla miicadele edemez. Beta-hemolitik streptokoklar
tarafindan ilk bakteriyel atak olur. Clostridium tetani yanik yarasinda ikinci sirada siklikla
goriilen bakteridir. Tiim yaniklarda klinik olarak az goriilmesine ragmen tetanoz immiin
profilaksisi asilama yapilmalidir. Infeksiyonla savasta oldukca mesafe kaydedilmistir. Bunlar;
- Steril ortaml1 ve gelismis yanik bakim {initeleri,

- Tetanoz immiin profilaksisi,

- Gelismis antibiyotiklerin kullanima,

- Yaranin antibakteriyel maddelerle pansumani,

- Erken eskar eksizyonu,

- Bakteriyel traslokasyonun anlagilmasidir.

Yanik hastalarinda sepsise yol acan enfeksiyon kaynaklar1 su basliklar altinda toplanabilir:
1. Yanik yaras: florasi,

2. Gastrointestinal sistem florasi,

3. Digerleri (idrar yolu, iist solunum yolu, kateter infeksiyonlar1 gibi).

Barsak duvarinda yanik soku ile birlikte gelisen doku perfiizyonu bozuklugu bazi
iskemik degisikliklere neden olur. Bu durum neticesinde barsak florasindaki bazi bakteriler
barsak duvarmi gegerek mezenter lenf ganglionlarina ulasir ve buradan da karaciger, dalak ve
sonunda kana gegerler (bakteriyel translokasyon). Bu bakterilerin de varhigi gdz Oniine

almarak yanik septisemisi tedavisi yonlendirilmelidir (10).
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*Yara Bakimi:

Birinci derece vaniklarda;

— Yiizeysel antibakteryel ajana veya herhangi bir kapamaya ihtiyac yoktur.

— Nemlendirici kremler veya pomatlar yeterlidir. Bunlar derinin kurumasi ve gerilmesiyle
olusan yang1 ve agri hissini azaltacaktir. Hastaya analjezik verilebilir.

— Genis birinci derece yaniklarda, agri ve hidrasyon yOnetimi i¢in hasta gerektiginde
yatirilarak tedavi edilebilir.

Ikinci derece vaniklarda;

— Yiizeysel yaniklarda:

* Parafin emdirilmis gazli bezler pansuman degisiminde yaraya yapigmayi1 engelleyerek agriy1
azaltacaktir.

* Politiretan film tabakalar kozmetik olarak goriiniir alanlarda ayrica kullanilabilir.

* Bunlarin elde bulunmamasi halinde, parafin veya yaglh pomad (6rn. % 0.2 Nitrofurazon
pomad) emdirilmis gazli bezlerle pansuman uygundur.

Su keseciklerinin (Biil) tedavisi: Kiiciik capli ve kontrolsiiz patlamayacag: diisiiniilen su

keseciklerine dokunulmadan oldugu gibi birakilabilir. Biiylik su keseciklerinin ise
bosaltilmas1 ya da uzaklastirilarak pansuman takibine alinmas1 gereklidir.

— Derin vaniklarda:

* Yanik yarasmna dogrudan (6rn. glimiis siilfadiyazin, mupirosin, nitrofurazon) veya parafin
emdirilmis gazli bezlerin altina antibiyotikli kremler uygulanabilir. Ancak, diskolorasyon,
hipertrofik skarlasma, keloid olusumu ve/veya kontraktiir yara iyilesmesinin gecikmesi ve {i¢
haftayr agsmasi durumunda gelisebileceginden hastalarin  yanik iinite/merkezlerine
geciktirilmeden, nakli uygundur.

— Uclincii ve dordiincii derece yaniklar:

* Yanik yarasi alttaki bakterilerin enzimatik triinleri ile eskarin kendiliginden kalkmaktadir.
Steril tam kat yanikta eskar kendiliginden ayrilmaz. Eskarm kendiliginden ayrilmasi yaranin
enfekte oldugunun bir gostergesidir.

Bu grup hastalarda siklikla cerrahi uygulamalar gerekir, yatarak tedavi edilmek iizere yanik

iinite/merkezilerine yonlendirilir (141).
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*Yanik Yarasinin Medikal Tedavisi

Medikal yara bakimini1 kullanilan antibiyotikli ve antibiyotiksiz merhemler ile ¢esitli
yara Ortiiler1 olusturmaktadir. Yara Ortiileri ise hidrokolloidlerden tiil sargilar dahil

hidrofiberlere degin uzanmaktadir. Enfekte yaralarda ise glimiis emdirilmis preparatlar

kullanilmaktadir.

Tablo 5: Yanikta Sik Kullanilan Topikal Antibakteriyal Ajanlarin Ozellikleri.

Antibakteriel ajan Avantajlar Dezavantajlar:

Glimiis nitrat (%5) Yiiksek antibakteriel Eskara penetrasyonu az.
ve proflaktik etki Hiponatremi

Gilimis siilfadiazin Genis spektrum Notropeni

Serium  nitrath-giimis

Sulfadiazin

Mefanid asetat

Nitrofurazon

Mupirosin

En genis spektrum
Eskarla birlikte kalsifiye
bir kabuk olusturur.

Iyi penetrasyon

Genig spektrum

Iyi penetrasyon

Genis spektrum
Yarayi iyl kurutur
Sadece gram (+)’ lere

kars: aktif

Eskar penetrasyonu kisith
Eskar ayrilmasim geciktirir
Notropeni

Epitelizasyonda gecikme

Methemoglobinemu

Uygulamada agr
Karbonik anhidraz
inhibisyonu

Sensivite reaksiyonu

Penetrasyonu az

Spektrumu dar

enzim

*Yanik Yarasinin Cerrahi Tedavisi

Yanik yarasinin cerrahi tedavisinde temel amag¢ nekrotik dokularin uzaklastirilmasi ve
bu bolgelerin uygun kapatilmasidir. Uygun kapamada en fizyolojik olan otogreft kullanimi
olsada bu hem dondr sahada yara olusturmasi hem de kozmetik iz birakmasi gibi
dezavantajlara sahiptir. Glinlimiizde sentetik deri benzerleri ya da kadavra derileri kullanilsa

da ¢ok genis yaniklar haricinde pratikte pek kullanilmamaktadir.
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Olii dokularin uzaklastirilmasi i¢in uygulanan debridman veya eksizyonlar iki sekilde
yapilir. Birincisi; tegetsel (tanjensiyel) laminar eksizyon, ikinicisi ise fasyal eksizyondur (tam
kalinlikta eksizyon). Laminar eksizyon yaraya teget olarak uygulanan eksizyon seklidir ve
bunda canli dokuya ulasana kadar 6li olan eskar dokusunun kesilerek ¢ikarilmasi esasina
dayanir.

Erken eksizyon ve greftleme: Yaniklar, giinlik banyolar ile o6li dokularin
uzaklastirilmas1 ve beraberinde topikal antibakteriyel ajanlarin uygulanmasi suretiyle tedavi
edilmektedir. Derin yaniklarda kendiliginden ayrilmasi beklenilmeden, eskar cerrahi eksizyon
ile kaldirilir ve yara, greftleme teknikleriyle veya bireyin gereksinimlerini karsilamak i¢in

hemen aninda flep ¢evrilmesi ile kapatilir.

Yara Bakiminda Giincel Yaklasimlar

1) % 20’den kiiglik tam kat yaniklar ve orta derinlikteki yaniklar eger deneyimli bir cerrah
tarafindan erken eksizyon ve greftleme yapilarak tedavi edilirse hastanede kalis siiresi
kisaltilir, hasta maliyeti diiser, is veya okuldan ayr1 kalma siiresi kisalir.

2) Erken eksizyon ve greftleme biitiin hastalarda, ihtiya¢ duyulan agrili debridman sayisini
belirgin azaltir.

3) TVYYA’1 % 20-40 arasinda olan hastalarda ise erken eksizyon ve greftleme yapilirsa
enfeksiyoz yara komplikasyonu gelisme ihtimali azalir (142,143).

2.1.9.1. Kimyasal Yanmiklarda Acil Bakim

1. Giysiler en kisa siirede ¢ikarilmalidir.

2. Etkenle temas eden bolgeler bol su ile yikanmalidir. Hipotermiyi Onlemek i¢in viicut
sicakliginda su ile oda sicakliginda yikanmalidir. Akan, igilebilir kivamdaki su altinda
gerektiginde 60 dakikaya degin yikama devam ettirilir. Yikamanin sonlandirilmasi i¢in
hastanin agrida azalma veya kaybolma tanimlamasi yeterli goriilmektedir.

3. Notralizasyon ajanlar1 kullanilmamalidir. Clinkii bunlar kimyasal reaksiyonun kendisi veya
ortaya ¢ikacak 1s1 nedeniyle yanmanin derinlesmesine neden olabilecektir.

4. Kimyasal tozlardan kaynaklanan yaniklarda ise suyla yikama yapmak sakincali olabilir.

Clinkii su, toz seklindeki kimyasal ajan1 aktive edebilir. Boyle durumlarda, kimyasal toz 6nce
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bir fircayla, kuru bezle veya elektrik siipiirgesi ile temizlenmeli ve daha sonra bol suyla
yikanmalidir.
5. Eger gozde hasar meydana geldiyse, gézler uzun siire ve bol suyla yikanmahdir ve goz

hastaliklar1 uzmanina konstilte edilmelidir (141).

2.1.9.2. Elektrik Yaniklarinda Acil Bakim

1. Genel travma algoritmasi kapsaminda hava yolunun kontrol edilmesi ve solunumun
degerlendirilmesini takiben kardiyovaskiiler sistemin degerlendirilmesi en onceliklidir.

2. Diisiik voltaj elektrik yaniklarinda yiliksek ventrikiiler cevapli atrial fibrilasyon en sik
goriilen kardiyak aritmi ve 6liim nedenidir. Bu nedenle elektrik yanigi ile gelen her hastaya
mutlaka EKG c¢ekilmelidir. Kardiyak monitorizasyon ve serum CPK-MB bakilmalidir.
Hastalarda, ozellikle de yiiksek gerilim yaralanmasinda kardiyak kas nekrozu izlenebilir,
Troponin-I diizeyi bakilmalidir. Elektrik akis yolu kalbi i¢ine aliyor ise en az 24 saat kardiak
monitorizasyon gereklidir.

3. Ekstremitelerde vaskiiler dolasim bozuklugu ve agir kas hasar1 olabilir. Olusan 6dem kasin
kendi fasyasi i¢inde sikismasina ve nekroza gitmesine yol agabilir (kompartman sendromu).
Boyle durumlarda eskaratomi yetersizdir, mutlaka fasyotomi yapilmasi gerekmektedir.

4. Elektrigin siddetli kontraksiyonu sonucu kas kopmalari, kas yirtilmalary, kemiklerde
kiriklar veya c¢ikiklar meydana gelmis olabilir. Intraabdominal organ yaralanmasi da
olusabilir.

5. Myoglobiniiri ve hemoglobiiniiri gelisebilir ve bu sebeple akut bdobrek yetmezligini
engellemek icin s1vi replasmani ve idrar takibi gereklidir.

6. Idrarin rengi siyah veya kirmizi renkte ise intravendz sivi hizla arttirilmalidir. Hedef
eriskinlerde 100 ml/saat, cocuklarda 3-4 ml/kg/saat idrar ¢ikisini saglamaktir.

7. Idrar alkalilestirmek igin eriskinlerde 2 ampul, 10 kg {izerindeki ¢ocuklarda 1 ampul, 10 kg
altindaki ¢ocuklarda 1 ml/kg NaHCO3 IV puse edilmelidir.

8. Akut donemde diiiretiklerin kullanilmasi kontrendikedir, verilecek mayi arttirilmalidir.

9. Diiirezi saglamak i¢in yapilan ¢abalar sonugsuz kalir ise son care olarak mannitol
verilebilir. Erigkinlerde 50 gr, cocuklarda 0,5 gr/kg mannitol intravendz puse edilmelidir.

10. Yiiksek gerilimli elektrik yaniklarinda, ilk resusitasyonlarinin yapilmasini takiben hayati

tehlike olusturacak yandas yaralanmalarin kontrol altina alimmasi gereklidir. Diger sistem
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yaralanmalarinin yonetimi ve ancak hastanin tam stabilizasyonunu takiben hasta en yakin ve

uygun yanik iinite/merkeze yonlendirilmelidir (141).

2.1.9.3. Yanik Algoritmasi

|.OERECE YANIKLAR

KUGUK YANIKLAR VE ORTA YANIKLAR  |€ > s
- Birinci derecelyanltlargenellikle agk birakilir, kzpal R e
P yap| e : hasta gereginde yatnlarak
- Nemiendirici kremler veya merhemler yeteridi R
- Hastaya analjezik verilebilir
— Antibiyotik verilmez,

IL.DERECE YANIKLAR
YUZEVSEL YANIKLAR DERIN YANIKLAR

i l

- kozmetik olzrak gdriindr alanlarda palidretan film tabaka antiiyotki kremier dojrudan | 5m. Gimi
ullzrlabilir At i e

3 s Al silfadiyazin, mupirasin, Nitrofurazon | veya
Ay el e gk e el ing | O 0L oo parafin emdirilmig tollerin alting uygulznabilir
pomad) gzzli bezlerle pansuman uygundur

yara iyilesmesinin gecikmesi ve (g haftay asmasi durumunda diskolorasyon, hipertrofik skarlasma, keloid olusumu ve/veya kontraktir
gelisebilaceginden, hastalarin yanik/merkezlerine geciktiriimeden, nakli uygundur.

Sekil 14: 1. ve 2. Derece Yanik Algoritmast
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Il we IV. DERECE YANIKLAR

l

Bu grup hastalarda cerrahi uygulamalar gerektigi icin  yatarak tedavi edilmek (izere yanik dnite/merkezierine yonkendirilir

CiDDI YANIKLAR

l

¥ Hastanin kabulinde havayolu, solunum ve dolagmi tekrar gdzden gegirimelidir. Hastay izeyen hekim eger siiphede kalds ise kalio hava yolu
agiimaldir.

¥ Mazal O,verilmali, hasta ventilatdrde ise ventilatir syarlan yaplmalsdir

¥ Dolagim, nabez ve kalp atim hizi ile Sncefikle degerendirilir

+ ik 24 satte srvi resiisitasyonu yapiir. Eriskinlerde Parkland veya modifiye Brooke fommiillering, cocuk hastzlarda Galveston formiline gére
hesaplanir. Hastanin klinik gidigine gdre si resisitasyonu yonetilir.

¥ Hastamin idrar ¢rkig takibe almir [ eriskinlerde saatte 30 ml/saat, cocuklarda 1ml /kg/saat oimas dolasimin ve s tedavisinin yeterdi
oldugunu gdsterir |

¥ Elektirik v inhalasyon yaniklannda dnerilenin iki katina kadar idrar ¢kizi s2€layacak sekilde son verilmelidir.

¥ Majr elektrik yanikiannda olabildigince erken donemde eriskinlere 50 pram mannitol ve 2 ampul bikarbonat intravendz puse yapdmalidir

¥ Hastanin hipotermisi varsa dizeltiimelidir

¥ Wiicut yizeyinin % 30'undan faziasi yanan hastalara nazogastrik sonda takilir

¥ Erigikin 28ir yaniklarda gastrointestinal sistemde Glser profitaksisi icin Hy—reseptar blokari verilmeli

¥ Agzdan beslenmesi mumkiin olan gocuklarda llser profilaksisine gerek yoktur

¥ Eriskinlerde 2gr yaniklarda derin ven trombozu profilaksisi heparin veya diigiik molekiler agirikd heparinle yapitabilir

¥ AEn tedavisi igin narketik analjezik tercih edilir

¥ Erken dénemde profilaktik antibivotik tedavisine gerek yoktur. Ancak hasta tedavisinin her agamasinda enfeksiyon kontrold titzlikle
yapimalidir.

Sekil 15: 3. ve 4. Derece Yanik Algortimasi.

2.2. Serbest Radikaller

Serbest radikal bir veya daha fazla ¢iftlenmemis elektronlara sahip molekiillere verilen
addir. Molekiillerin sag iist kdsesine konulan nokta sayisi ¢iftlesmemis elektron sayisini
gosterilir (144). Serbest radikallerden en c¢ok karsilagilanlar, molekiiler oksijende meydana
gelen degisimler sonucu olusnlardir ve bunlara ‘ serbest oksijen radikalleri (reaktif oksijen
radikaller1)’ adi verilir. Daha sonradan kullanima giren ‘rektif oksijen partikiilleri’ terimi
radikal olmayan oksidanlar1 da kapsamaktadir (145). Oksijen 8 atom numarali olan ve dogada
dioksijen (O:) olarak bulunan kararsiz bir elementtir (146). Oksijen molekiiliindeki ayn1 yone
donen iki elektrona sahip 2P son orbitali 6nemlidir. Bu orbitallerden herhangi birindeki
elektron, bir orbitali birakip digerine gectiginde veya farkli yonde dondiigiinde “singlet
oksijen” olusur. Orbitallerden birine ters doniislii iki elektron veya ikisine ters doniislii iki

elektron daha gelirse “oksijen radikali” elde edilir.
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Tablo 6: Oksijen Tiirevi Bilesikler.

Radikaller Radikal Olmayanlar
Hidroksil  (HO) Hidrojen Peroksit  (Ha0,)
Alkoksil  (RO) Singlet Oksijen 0,
Peroksil  (ROO) Ozon (O3)
Superoksit (0 Hipoklorid (HOCTI)
Nitrik oksit  (NO) Lipid hidroperoksit (LOOH)
Azot dioksit (NO») Peroksinitrit (ONOO)

Olusan radikal, eslesmemis elektronu nedeniyle ¢cok kararsiz bir yapiya sahiptir ve tek
elektronunu bir bagska molekiile verebilir (rediiksiyon), ya da bir baska molekiilden elektron
alarak elektron ¢ifti olusturabilir (oksidasyon). Sonugta nonradikal yapiyr radikal sekle
dontstiirebilirler (146,147). Olusan radikaller ¢ok reaktif ve anstabildirler. Diger molekiillere
elektron verebildiklerinden ya da onlardan elektron alabildiklerinden dolay1 viicutta
indirgeyici veya yiikseltgeyici olarak davranirlar (148-150).

Serbest radikaller organizmada normal metabolizma sonucu ortaya ¢ikabilecegi gibi; 1s1,
151k ve radyasyon gibi ¢esitli dis kaynaklarm etkisi ile de ortaya c¢ikabilmektedir (151).
Serbest radikaller biitiin canli hiicrelerde fizyolojik miktarlarda {retilirler. Asir
iretildiklerinde ise hiicre ve doku hasarna neden olurlar. Serbest radikallerin bu etkileri
antioksidan adi verilen enzim ve molekiiller tarafindan ortadan kaldirilir. Biitiin
organizmalarda serbest radikal iiretimi ile antioksidan savunma mekanizmalar1 arasinda
hassas bir denge vardir. Oksidatif stres; serbest oksijen radikallerinin liretimi ile bunlarin
antioksidanlar tarafindan ortadan kaldirilmasi arasindaki dengesizlikten kaynaklanmaktadir.
Serbest radikal reaksiyonlar1 lipit, protein ve polisakkaritlerin oksidasyonuna ve DNA
hasarma neden olarak ¢esitli hasarlara yol agarlar (152). Hiicre ve dokularda meydana gelen
serbest radikallerin en Onemlisi oksijen radikalleridir. Serbest oksijen radikalleri hiicre
metabolizmasinda oksijen igeren pek ¢ok biyokimyasal indirgenme reaksiyonlari sonucunda
olusabilmektedir (153,154). Bu kimyasal reaksiyonlar sirasinda oksijen, elektron transport
zincirinde suya kadar indirgenirken her basamakta serbest oksijen radikalleri agiga
cikmaktadir.

En 6nemli serbest oksijen radikalleri sunlardir (154).

1) O:" (Stiperoksit radikali)
2) H-0O: (Hidrojen peroksit)
3) HO® (Hidroksil radikali)
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4) O:]1 (Singlet oksijen)
Serbest radikaller {i¢ yolla meydana gelirler (155);
1- Kovalent bagi olusturan elektronlardan birinin bag atomlarindan birinde, digerinin

otekisinde kalmasiyla sonuglanan bag kirilmasi.

XT3 X-+YF-

2- Normal bir molekiilden tek bir elektronun kaybi. Kovalent bagi olusturan her iki
elektron atomlarin birinde kalir. Boylece serbest radikaller degil iyonlar meydana gelir.

X: V> X7+

3- Normal bir molekiile tek bir elektronun eklenmesi.

X+e o X7

Iki serbest radikalin birbiri ile reaksiyona girmesi sonucu radikal olmayan bir bilesik
olusur ve her iki serbest radikal de ortadan kalkar. Bir serbest radikal, radikal olmayan bir
yapiyla reaksiyona girince farkli bir serbest radikal olusturur. Bu 6zellik serbest radikallerin
zincir reaksiyonlari1 olusturabilmelerini saglar (156).

Serbest radikallerin olusum hizi ile temizlenme hizi arasinda denge oldugu siirece,
organizma bundan etkilenmemektedir. Oksidanlarin arttig1 veya antioksidanlarin yetersiz
kaldig1 durumlarda ise organizma oksidatif strese maruz kalir. Oksidatif stres hiicresel
metabolizma isleyisinin bozulmasma, kalp, bobrek, karaciger, mide, akciger, beyin gibi

bircogu hayati 6neme sahip organlarda doku hasar1 meydana gelmesine sebep olur (157,158).

2.2.1. Oksidatif Stresin Rol Oynadig: Diisiiniilen Siirecler:

- Norodejeneratif siirecler

- Katarakt

- Sistemik amiloidoz

- Muskiiler distrofiler

- Romatoid artrit

- Respiratuar distres sendromu
- Kardiyovaskiiler hastaliklar
- Ateroskleroz

- DM

- Multipl skleroz
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- Yaglanma
- Gastrik tilser

- Sigara i¢imiyle iligkili hastaliklar (159).

Tablo 7: Reaktif Oksijen Tiirevleri ve Serbest Radikaller (160).

OKSIJENDEN OLUSAN BASLICA REAKTIF | OKSIJEN TUREVI OLMAYAN SERBEST

OKSIJEN TUREVLERI RADIKALLER

O:  (Stiperoksit) radikali Tiyol bilesikleri (R-SH)

H:0O: (Hidrojen peroksit) Karbon merkezli radikaller (CCl4)
HO" (Hidroksil) radikali Azot merkezli radikaller (NO)
HOCI (Hipokloroz asit) Fosfor merkezli radikaller

Tekil Oz (O: 1))

R’ (Alkil radikali)

ROQO" (Peroksil radikali)

RCOO’ (Organik peroksit radikali)

RO" (Alkoksil radikali)

2.2.2. Serbest Radikal Olusturan Bashca Mekanizmalar
* Otooksidasyon

Atmosferik oksijenin katalizledigi otooksidasyon, tipik bir serbest radikal zincir
reaksiyonudur (161). Serbest radikallerin oksijenle reaksiyonu olduk¢a hizlidir ve bu

reaksiyonlarin baslangici i¢in birgok mekanizma tanimlanmistir. Coklu doymamis yag asitleri
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ve fosfolipidler otooksidasyona olduk¢a egilimli olanlaridir. Otooksidasyonda ilk olusan ana
irtinlerin hidroperoksit (ROOH) iirlinleri oldugu varsayilmaktadir (162). Hidroperoksitlerin

bir zincir reaksiyonunu baslatabilmesi i¢in ii¢ temel mekanizma 6nerilmektedir (163).

1. Hidroperoksit, bazi kaynaklardan gelen baslatici bir radikal (X-) ile reaksiyona

girerek zincir reaksiyona katilabilecek bir peroksil radikalini (ROQO-) olusturabilir.

ROOH + X = ROO + XH

2. Hidroperoksit, alkoksil (RO-) radikalini veya daha az bir ihtimalle hidroksil radikalini

(-OH) olusturmak iizere bir metal 1iyonu veya farkl bir indirgenle indirgenebilir.

[H]
ROOH - RO + OH (veya RO + OH)

3. Diger mekanizmalara goére daha az 6nemli olmakla beraber, hidroperoksitteki O-O
bag1 yiiksek sicakliklardan daha ziyade oda sicakliklarinda parcalanarak alkoksil ve hidroksil

radikallerine doniisebilmektedir.

ROOH = RO + OH

Lipid oksidasyonu; asagida gosterildigi sekilde, baslangic, ilerleme ve sonu¢ olmak
iizere li¢ asamadan olugmaktadir. Oksidasyonun baslangi¢c asamasinda, baslatici bir radikal
(X+) ile yag asidi (LH) substratinin reaksiyonu sonucu H atomu transferi yoluyla bir lipid
radikali (L-) olusmaktadir. Ilerleme asamasinda, olusan L- radikaline oksijen eklenmesiyle
peroksil radikali (LOO-) olusmakta ve bu peroksil radikali diger bir yag asidi (L’H)
molekiiliinden ayrilan bir hidrojen atomu ile birleserek tekrar hidroperoksitlere ve yeni lipid
radikallerine donlismektedir. Sonu¢ asamasinda ise olusan radikaller birbiriyle reaksiyona
girerek radikal olmayan ester, eter, aldehit, keton ve alkol gibi stabil bozunma {iriinlerine

dontismektedir (162).

X+ LH —= MH 4+ L BASLANGIC

L+ O - OO ILERLEME
LOO + L'H - LOOH + L

L+ L -

L+ LOO —* Raalikal olmrayan stabil Grimnder SONUG
LOO + LOO —

60



- Gecis Metal fyonlarmin Etkisi

Fe ve Cu gibi gecis metal iyonlar1 da canli sistemde serbest radikal olusturan giiclii birer
oksidatif katalizor olarak islev gormektedirler. Fe; oksidatif reaksiyonlar1 tesvik etmede daha
etkili bir metal iken, Cu’in katalizledigi reaksiyonlar heniiz tam olarak aydinlatilamamistir
(164). Demir, biyolojik sistemlerde oksijen tasmmasi, ATP iiretimi, DNA ve klorofil
sentezinde Onemli role sahip olmasina ragmen serbest formlar1 canli hiicrelerde toksik etki
yapabilmektedir. Serbest formlarm olusturdugu toksisite sonucunda olusan aktif oksijen
tiirleri lipid oksidasyonunu tesvik edebilmekte veya DNA molekiillerine saldirabilmektedir.
Aslinda tiim canlt hiicreler serbest demirin toksik etkisini yok eden ve demirin fazlasmni toksik
olmayan sekillerde hiicre i¢inde depolayan mekanizmalara sahiptir (165). Birgok metal dogal
olarak viicutta kelat olusturmus formda bulunur. Ornegin; Fe ferritin gibi proteinlerde veya
miyoglobin ve hemoglobinin porfirin halkasinda, Cu ise c¢esitli enzimlerde bulunmaktadir
(166). Kelat olusumu antioksidan savunma sistemine onemli katkida bulunmakla birlikte,
viicutta travma, toksinler, hastalik gibi c¢esitli nedenlerle oksidatif reaksiyonlari
katalizleyebilen serbest metal iyon formlarina doniisiimler gerceklesebilmektedir. Patolojik
kosullar altinda (katarakt, aterosklerosiz, diyabet gibi) metal iyonlarmin serbest ve zararl
sekillerde bulunduguna dair gii¢lii deliller bulunmaktadir (167). Fe+2 katalizorligiinde
siiperoksit anyonu (-O:-) H:0 ile reaksiyona girdigi zaman zararli hidroksil (-OH)

radikallerini olusturan “Haber-Weiss reaksiyonu” olugsmaktadir (168).

-

+e

Fe

M HZD =3 Dz + OH +OH
{Haber-Weiss reaksiyonu)

OH+RH = R +HO (Zarar)

Ayrica Fe iyonlari, “Fenton-tip reaksiyonlar1” da katalizlemektedir. Bu reaksiyon ile
hidroperoksitler zararli hidroksil radikaline doniisiir. Hidroksil radikali hizli bir sekilde lipid
radikallerini olusturarak lipid peroksidasyonu zincir reaksiyonlarmi baslatmakta olup oldukga

reaktif bir radikaldir (165).

Fe+2 P HEDq =y Fe_E' + 0OH + OH (Fenion Reaksiyonu)
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Ozellikle yiiksek oksijen kullanim1 nedeniyle oksidatif strese karsi zayif olan beyin, ayni
zamanda yliksek diizeylerde Fe ve diger divalent katyonlar1 igermekte ve olusan Fenton-tip
reaksiyonlar reaktif oksijen tiirleri ireterek noronlara zarar vermektedir. Beyin dokusu
nispeten diisiik antioksidan savunmasma sahiptir aynt zamanda oksidatif zararlara karsi
dokuyu zayiflatan poliansatiire yag asitlerini de yliksek diizeyde igermektedir. Beyin iskemisi,
hafiza bulanikligi, Alzheimer, Parkinson gibi birgok sinirsel bozuklukta oksidatif strese maruz

kalan beyin dokusunda serbest radikallerin 6nemli bir rol oynadigina inanilmaktadir (169).

*Fotooksidasyon

Oksidasyonlarda baslatici olarak rol oynayan peroksitlerin olusumu i¢in, fotokimyasal iz
yollar1 olduk¢a 6nemlidir. Isigin bir molekiil tarafindan direkt olarak absorbsiyonu, siiperoksit
anyonu iiretebilen elektron transfer siireclerine neden olabilmektedir. Fotosensitize siirecler
ise, direkt fotokimyasal reaksiyonlardan muhtemelen daha 6nemli olup bu tip indirekt
oksidasyonlarda sensitizer (Sens) denilen bir molekiil 15181 absorbe ederek diger bazi tiirlerin
oksidasyonuna neden olmaktadir. Bu reaksiyonlarda genellikle 15181 absorbe eden bu molekiil

aktif forma (Sens*) doniigmekte, sensitizerin kendisi tiiketilmemektedir (163).
hu

Sens = Sens’

Bazi1 pigmentler (Klorofil-a, feofitin-a, hematoporfirin, hemoglobin, miyoglobin gibi) ve
sentetik bir boya olan eritrosin tekli oksijen lreten fotosensitizerler arasindadir (161).
Fotooksidasyon reaksiyonlart Tip lve Tip 2 olmak {izere iki sinifa ayrilmaktadwr. Tip 1
reaksiyonda; aktif hale gecen sensitizer, substratla elektron vermek ya da hidrojen atomu
transferi suretiyle etkilesime girerek radikalleri iiretmektedir. Bu radikaller de oksijenle
etkilesime girerek oksijen tiriinlerini meydana getirmektedir.

GE‘
Sens' + Subs —» Radikaller = Uriinler (Tip 1)

Tip 2 reaksiyonda ise, aktif sensitizer O ile direkt etkilesime girerek singlet oksijen
iretmekte ve bu oksijen de oksijen iirlinleri meydana getirmek {izere substratla etkilesime

girmektedir.

62



Subs
Sens’+ 0, @ Sens+'0, @ Subs-0,(Tip 2)

Tip 1 reaksiyonlar i¢in riboflavin gibi flavinler uygun bir sensitizer iken, Tip 2
reaksiyonda ise klorofil gibi porfirinler de uyar ve 6nemli oranda singlet oksijen iireten
sensitizerler arasindadir. Fotoksidasyondan zarar goren baslica biyolojik hedefler arasinda;
triptofan, histidin, metiyonin, sistein ve tirozin i¢eren proteinler ve guanidin igeren niikleik
asitler bulunmaktadir. Ayrica, doymamis bilesiklerin (yag asitleri ve kolesterol gibi)

oksidasyonunun gerceklestigi lipidler de zarar goren baslica yapilar arasindadir (163).

*Enzimatik Oksidasyonlar

ROT, viicutta XOD, siklooksigenaz, lipoksigenaz, miyeloperoksidaz ve sitokrom P-450

gibi bir¢ok enzimin aktivitesinin bir sonucu olarak da iiretilmektedir (169).

mKsantin Oksidaz (XOD)

XOD, canl sistemde ROT olusturan baglica enzimatik kaynaklardan birisidir. Piirin
katabolizmasinda bir ara bilesik olan hipoksantini 6nce ksantine daha sonra da iirik aside
okside ederken NAD+’ye elektron transferini gerceklestiren bir dehidrogenaz enzimi
olmasina karsin, dokuda belli stres kosullar1 altinda tiyol gruplarini okside eden ve
proteolizise neden olan bir oksidaz enzimine doniisiir. Siiperoksit anyonu ve hidroperoksit
radikalleri XOD’1n faaliyeti sonucunda ortaya ¢ikmaktadir. XOD’in beyinde iskemi, 6dem,
damar permeabilitesinde degiskenlik gibi oksidatif hasarlara neden oldugu ve ayrica hepatit,

beyin tiimorii vakalarinda da XOD’1n serum diizeylerinin arttig1 gosterilmektedir (167).

**NADPH Oksidaz

NADPH, serbest radikal olusturan diger bir enzimdir ve oksidaz nétrofillerin plazma
zarinda bulunmaktadir. Mitokondri tarafindan alinan oksijenin yaklasik % 1-4’1 siiperoksit
anyonu uretimi i¢in kullanilir ve iiretilen siiperoksit anyonunun yaklasik %20’si hiicrelere
verilir. Monositleri ve makrofajlar1 iceren fagosit hiicrelerde O: aliminin artmasi ile aktiflik
kazanan NADPH oksidaz, artan bu oksijeni siiperoksit anyonuna doniistiirerek ekstraselliiler

stvilardaki miktarini arttirmaktadir (168).
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* Notrofil Miyeloperoksidaz (MPO)

Hidrojen peroksit tarafindan klorid iyonlarmin oksidasyonu yoluyla hipoklorik asit
iiretimini katalizleyen, canli sistemde gii¢lii oksidan kaynaklarindan birisi de MPO enzimidir.
Savunma sisteminde bakterilerin dldiiriilmesine bu reaksiyonun toksisitesi katkida bulunur.
Buna karsilik, olusan hipoklorik asit ayni zamanda al-antiproteinaz’i inaktive etmekte ve

saglikli insan dokusunu zarara ugratarak irinlere neden olmaktadir (167).

*Halojenlenmis Hidrokarbonlar

Kontamine igme sularmnda bulunan toksik etkili halojenlenmis hidrokarbonlar ve hava
kirleticileri olarak bilinen azot oksitler serbest radikal meydana getiren diger olaylardir.
Hidrokarbonlarm (karbontetrakloriir (CCl4) ve bromotriklorometan (CBrClI3) gibi) biyolojik
sistemlerdeki oksidatif hasarin baslamasinda etkili olduklar1 gosterilmistir. Triklorometil
peroksil, triklorometil radikalleri gibi oldukca reaktif tiirler, sitokrom P-450 monooksijenaz
enzim sisteminin doymamis yaglarla ve c¢esitli aminoasitlerle hizli reaksiyonu sonucu
CCl4’iin metabolizmas1 sirasinda iiretilmekte ve bu olay neticesinde lipid peroksidasyonu ve

protein denatiirasyonlar1 olusmaktadir (170).

* Arasidonik Asit Metabolizmasi

Plazma membranlarnda arasidonik asidin salmnimi, fagositik hiicrelerin uyarilmasi,
fosfolipaz ve protein kinazin aktivasyonu ile olur. Arasidonik asit, peroksitlerle aktive olan iki
enzim olan siklooksijenaz ve lipooksijenaz katalizledigi tepkimeler sirasinda serbest

radikallerin olusumuna sebep olur (50).

*Redoks Dongiisii

Redoks siklusu (menadion, nitrofurantoin, gibi ek elektron kazanma egilimindeki
bilesikler) yoluyla da serbest radikaller meydana gelebilir. Olusan bu radikaller, oksijenle
oksitlenerek tekrar ana bilesige donlismeyi amaglar ve siiperoksit radikalini meydana getirirler

(49).
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*Mitokondriyal Elektron Transferi

Az sayida elektron enerji transdiiksyonu sirasinda oksijene zamansiz sizarak oksijen
kaynakli serbest radikallerden siiperoksit radikalini meydana getirir (171). Siiperoksit
olusumu hiicrede ¢ogunlukla mitokondride meydana gelir. Mitokondrial solunum zinciri
srrasinda  NADH, FADH2 gibi indirgeyicilerin elektronlarmmin molekiiler aktarilmasi
esnasinda, solunum zinciri tastyicilarinin indirgenmesi neticesi serbest radikal yapisinda olan

iirtinler olugsmaktadir (172).

* Fagositoz

Doku makrofajlar (kupfer hiicreleri, alveolar makrofajlar), monositler, nétrofiller,
eozinofiller, bazofiller gibi hiicreler immunolojik veya 6zel bir uyariyla uyarildiklarinda
lizozomlarin digar1 verip reaktif oksijen solunumunun yani sira, mitokondri disindaki oksijen
iretiminde bir patlamaya (solunumsal patlama) neden olurlar. Oksidan ajanlar tarafindan
fagosite edilmis patojenler Oldiiriiliir ve bu oksidanlar solunumsal patlama ile elde edilir.
Fagositik kaynakli oksidanlar; immunosupresif, ototoksik ve mutajenik etki gosterebilirler

(173).

Tablo 8: Fagositlerin Urettigi Reaktif Oksidan Uriinler.

Trombositler H->0;. O;. OH

Notrofiller H-0,. O,. OH. HOCI
Eozinofiller H>0s,, Oy, OH, HOCL.
Makrofajlar H;0,. O,. OH. HOCL. NO

2.2.3. Eksojen Serbest Radikal Kaynaklar

- Aligkanlik yapan maddeler (Alkol),
- Pestisitler,

- Iyonize edici radyasyon ,

- Metaller,

- Hava kirliligi ,

- Tlaglar,

- Iyonize radyasyon ve antineoplastik ajanlar,
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- Stres,

- Zehirli gazlar,

- Kansorojen maddeler ,

- Kimyasallara maruz kalma,

- Organik yanik madde (sigara dumani, yanmis gidalar gibi) alimi (174).

2.2.4. Serbest Oksijen Tiirevleri

2.2.4.1. Siiperoksit Radikali

Oksijenin bir elektron alarak indirgenmesi neticesinde biitiin aerobik hiicrelerde serbest

siiperoksit radikal anyonu (O: ) ortaya ¢ikar (175).
0, +e— 0,

Reaktivitesi diger radikallere kiyasla ¢ok diisiiktiir. Viicutta bircok yoldan olusabilir.
Mitokondri ve endoplazmik retikulumdaki elektron transport zinciri en biiyiik kaynagidir. Bu
zincirdeki bazi elektronlar, elektron tasiyicilardan sizarak oksijen molekiiliine katilir. Oksijen
molekiilii bir adet elektron alinca O:" olusur. Bu sizint1 normal sartlarda % 5’in altindadir
fakat sizint1 oksijen miktar1 ile dogru orantili olarak artar (176). Fagositoz yapan hiicreler de,
yakaladiklar1 bakterileri Oldiirmek igin O:" olusturur. Yapilan ¢alismalarda, monosit,
makrofaj, eozinofil ve nétrofillerin O. " iirettikleri ve bu {iretimin mikroorganizmalara kars1
yapilan savunmada ¢ok onemli oldugu gosterilmistir. Ancak fagositoz yapan hiicrelerin asir
aktive oldugu durumlarda (kronik enflamasyon durumlar1 gibi), bu iiretim radikal hasarina
neden olabilmektedir (177). Siiperoksit radikali kuvvetli bir rediiktan, fakat zayif bir
oksidandir. Bunun nedenle de yalniz basina hiicresel hasar olusturma potansiyeli azdir (178).
Fakat kisa yar1 omriine ragmen H:0O: ile reaksiyona girerek hidroksil radikalinin ortaya
cikmasma ve bOylece oksidatif hasara sebep olur (179). Fizyolojik bir serbest radikal olan

nitrik oksit ile siiperoksit radikalinin birlesmesi neticesinde reaktif bir oksijen tiirevi olan

peroksinitrit olusur (154). Peroksinitrit, nitrit (NO, ) ve nitrat (NO, ) olusturmak tizere

metabolize edilir. Peroksinitrit, azot dioksit (NO, ), hidroksil radikali (OH ), nitronyum iyonu
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(NO, ) gibi toksik tirtinlere doniisebilir ki nitrik oksitin (NO ) zararli etkilerinden peroksinitrit

sorumludur.

0, + NO ™ ! = ONOO "

Stiperoksit radikalleri dismutasyon reaksiyonu ile H:0: ve oksijen iiretirler.

Dismutasyon reaksiyonu spontan olarak gergeklesmekte ve reaksiyon SOD enzimi ile

katalizlenmektedir.

0y +0y, +2H =~ H,0,+0,

2.2.4.2. Hidrojen Peroksit (H202)

Hidrojen peroksit olusumu, O-’ye iki elektronun eklenmesi (indirgenme) ya da O: ’ye
bir elektron transferi (stiperoksit dismutasyonu) ile veya glikolat oksidaz ve D-amino asit
oksidaz ile direkt olarak ger¢ceklesmektedir (148).

205 4ot —SOD

':'2 +H2D2

Serbest radikal biyokimyasinda yer alan hidrojen peroksit onemli bir bilesiktir bunun
sebebi ise Ozellikle gecis metal iyonlarinin varhiginda daha reaktif ve daha hasar verici olan

hidroksil radikaline (OH’) doniismesidir.

H0; + 0" —» OH+ OH + O,

Yukaridaki reaksiyon Haber-Weiss reaksiyonu olarak bilinir. Bir baska sekilde ise

+ 19%

ortamda Fe" ? veya Cu" "’in varliginda, fenton reaksiyonuyla hidrojen peroksitten hidroksil
radikali meydana gelir. Bu reaksiyon iki basamakta meydana gelir. Birinci basamak; kuprik
(Cu 2) ve ferrik(Fe" ?) iyonlarini rediikte etmesidir, ikinci basamak ise; hidrojen peroksit ile

rediikte metal iyonlarinin reaksiyona girerek, hidroksil radikalini olusturmasidir (180).
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0, + Fe?® —» 0, + Fe? (1. Basmak)
H;0, + H' + Fe’—___p OH + H,0 + Fe’" (2.Basamak)
HO '+ RH —» R + H,0 (Hasan)

Hidrojen peroksitin dogrudan gosterdigi hasar protein tiyollerini okside etmesi ve DNA
ipliklerine hasar vermesidir. Hidrojen peroksit cok yavas reaksiyon vermesinden dolayi
olusturdugu etkiler artacaktir (181). Oksitleyici 6zelligi nedeniyle biyolojik sistemlerde
olusan hidrojen peroksit derhal ortamdan uzaklastirilmasi gerekir. Bu isi hiicrelerdeki 6nemli
katalaz ve peroksidaz antioksidan enzimleri yerine getirir (182). Siiperoksit radikalinin

yagdaki ¢oziintirliigii sinirli oldugu halde, hidrojen peroksit yagda ¢oziinebilir. Bu nedenle

2+
hidrojen peroksit kendisinin olustugu yerden uzakta olan fakat Fe igeren membranlarda

hasar olusturabilir.

2.2.4.3. Hidroksil Radikali (OH")

OH radikali, Fe+2 veya Cu+2 ile hidrojen peroksitin (H202) reaksiyona girmesi sonucu

meydana gelmektedir (183). Ayrica suyun yiiksek enerjili iyonize edici radyasyona maruz
kalmas1 sonucunda ortaya cikar. Hidroksil radikali son derece reaktif bir oksidan radikaldir,

yarilanma Oomri c¢ok kisadir. Hidroksil radikali ROT’nin en giicliistidiir, olustugu yerde
tiyoller ve yag asitleri gibi ¢esitli molekiillerden bir proton kopararak tiyil radikalleri (RS),

karbon merkezli organik radikaller (R ), organik peroksitler (RCOO ) gibi yeni radikallerin

olugsmasina ve neticede biiyiik hasara neden olur.

Fe? + H,O, — Fe” + OH + OH
cu” + H0, —» Cu™” + OH + OH

OH'radikali olusabilmesi i¢in siliperoksit ve serbest metal iyonlar1 gereklidir. Siiperoksit
radikali H-O:’nin de onciilii oldugu ve proteinlere bagli metallerin indirgenip serbest
kalmasma neden olabildiginden biyolojik kosullarda siiperoksit yapimmin arttigi ortamda
OH’ radikali olusumu ka¢milmazdir. Hidroksil radikali yapimini 6nlemenin en giivenli yolu
metal iyonlarmin proteinlere bagli formda tutulmasidir (184,185). Lipit peroksidasyonu
hidroksil radikalinin olusturdugu en taninmis biyolojik hasardir. Hidroksil radikali {iretimi

fagositoz ve cesitli enzimatik katalizlerde olmaktadir (154). Yine OH" radikali aromatik
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halkaya katilma ozelligi gosterdiklerinden DNA ve RNA’da bulunan piirin ve pirimidin
bazlarina katilarak radikal olusumuna neden olurlar. Bir dizi reaksiyona katilabilen OH"
radikali DNA’nin baz ve sekerlerinde ciddi hasarlar meydana getirerek DNA’da iplik
kirilmalarina neden olurlar. Hasarim ¢ok kapsamli oludugu durumlarda, hiicresel koruyucu
sistemler tarafindan tamir edilemeyebilir ve bunun neticesinde hiicre 6liimleri ve mutasyonlar

ortaya cikar (183,186).

2.2.4.4. Tekil (Singlet) Oksijen (02]1)

Molekiiler oksijenin yiiksek enerji ile uyarimis formudur. Biyolojik sistemlerde
fotosentez reaksiyonlar1 sirasinda olugmaktadir. Bu sekilde uyarilan oksijen formunun
reaktivitesi ¢ok yiiksek olup icerdigi yiiksek enerjiyi ¢cevreye dalga enerjisi seklinde vererek
tekrar oksijene doniisebilir veya kovalent tepkimelere girer (187). Yapisinda iki adet
ciftlenmemis elektron tasir. Singlet oksijen hiicre membranindaki poliansatiire yag asitleriyle
direkt reaksiyona girerek lipid peroksitlerin olusumuna sebep olur. Singlet oksijen, serbest
radikal reaksiyonlarinin baglamasma da sebep olabilecegi gibi serbest radikal reaksiyonlari
sonucu da meydana gelebilir. Singlet oksijen, uyarilmig elektronlarin daha diisiik enerji

diizeylerine diismesiyle 151k yayar (155).

2.2.4.5. Nitrik Oksit

Nitrik oksit (NO ), renksiz gaz seklinde bulunan tek sayida elektron i¢eren inorganik _bir
serbest radikaldir. Bakteriler, sigara dumani ve egzoz gazlari reaktif azot oksitleri tiretir. NO,
fizyolojik sartlar altinda bir¢ok fonksiyonda rol oynar ve kararli bir serbest radikal tiirevidir
(188). Bu lipofilik yapida olan serbest radikalin sentezi, damar endotel hiicrelerinde nitrik
oksit sentaz enzimi araciligi ile L-arjininden gergeklesir. Kolayca diiz kasa gecerek guanilat
siklaz enziminin hem demirine baglanir ve cGMP sentezini uyarip damar gevsemesini uyarir.
NO, ayn1 zamanda tiyol gruplarin1 S-nitrozilasyona ugratarak protein ve reseptor
fonksiyonlarmi da degistirir. NO, viicutta ortaya ¢ikmis olan ROT ile reaksiyona girerek
glicli bir oksidan olan peroksinitriti (ONOOH) olusturmakta ve bunun da ileri
dekompozisyonu ile OH" radikali olusumuna yol agmaktadir (189).
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2.2.4.6. Ozon (03)

Ozon, giines 1sinlarma karst Onemli bir stratosferik koruyucu olmasma karsin
yeryiiziinde toksik/oksidan bir ajandir. Bazi bilimsel cihazlarda ve kirli sehir havasinda

bulunur. DNA, lipid ve proteinleri kolayca okside edebildigi gibi akcigerlere zararlidir (190).

2.2.4.7. Hipoklorik Asit (HOCI)

Hipoklorik asit (HOCI), radikal olmamasina ragmen ROT ig¢inde smiflandirilir.
Hipoklorik asit, bakterilerin fagositik hiicreler tarafindan Oldiiriilmesinde rol oynar.
Monositler, makrofajlar (doku makrofajlar da dahil), aktive olan nétrofiller ve eozinofiller
tarafindan siiperoksit radikalleri (O:) olusturulur ve bilhassa notrofillerde miyeloperoksidaz
enzimi araciligi ile 6nce O: olusturulur, daha sonra bu iiriiniin dismutasyonuyla olusan H20-

kloriir iyonuyla birlestirilerek potent bir antibakteriyel olan HOCI meydana getirilir (191).

2.2.4.8. Alkil radikali (R")

Hidroksil radikali; niikleik asitler, yag asitleri, proteinler ve karbonhidratlar gibi ¢esitli
molekiillerden bir proton eksilterek karbon merkezli organik radikallerin olusmasina sebep

olur (192).

2.2.4.9. Hidroperoksil radikali (HO:")

Stiperoksit radikalinin diisiik pH’da (pKa 4.8) protonlanmasiyla olusur (19).

20" +2HT

2HO,

2.2.4.10. Alkoksil Radikal (LO")

Lipit hidroperoksidin Fe+2 gibi gecis metalleri ile indirgenmesi ile olusur, okside LDL

olusturarak hiicre 6liimiine yol agar (148).
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2.2.5. Serbest Radikallerin Viicuttaki EtKileri

2.2.5.1. Lipidler Uzerine EtKkisi

Lipidler serbest radikallerin etkilerine karsi en hassas olan biyomolekiillerdir.
Membranlarda bulunan poliansatiire yag asitleri, radikal hasarma karsi monoansatiire ve
satiire yag asitlerine oranla daha hassastir. Lipid peroksidasyonu, poliansatiire yag asitlerinin
oksidatif yikimi olarak bilinir. Peroksidasyonun ger¢eklesmesi i¢in Cu, Fe gibi gecis
elementlerinin var olmasi1 gerekir. Nonenzimatik bir zincir reaksiyonu olarak devam eden
peroksidasyon siiperoksit ve hidrojenperoksit'den hidroksil olusumu ile baglatilir. Coklu
doymamais yag asidindeki ¢ift baglardan, bir elektron iceren hidrojen atomunun g¢ikarilmasi

ile geriye karbon merkezli lipid radikali kalir (144).

L-H + radikal — L’ + radical-H

Molekiiler oksijen ile dayaniksiz bir bilesik olan lipid radikali etkilesime girer ve

boylece lipid peroksit radikalleri olusur (144).

L"+0: - L-0:2°

Lipid peroksit radikalleri, membrandaki yag asitlerini etkileyerek yeni lipid
radikallerinin olusumuna da neden olabildikleri gibi direkt olarak membran proteinlerine zarar

verebilirler (144).

L-O:"+L-H - L-O:H+ L’

Yeni olusan bu lipid radikalleri ile zincir bastan baglarken oteki taraftan da lipid
hidroperoksitler olugmaktadir (lipid-O:H). Hiicre membran1 akiskanlik ve gecirgenlik gibi
ozelliklerini lipid peroksit mevcudiyetinde kaybeder ve Ca gibi iyonlar hiicre digmna ¢ikar.
Ayrica lipid hidroperoksitler, membran proteinlerine dogrudan toksik etki gdsterebilir. Lipid
hidroperoksitler yikildiklarinda hidrokarbonlar ve aldehitler gibi toksik molekiiller olusur. Ug
veya daha fazla ¢ift bag iceren yag asitlerinin peroksidasyonu ile MDA olusur. Olusan
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aldehitler, direkt olarak membran proteinlerine, enzimlere ve reseptdrlere zarar vermekle
birlikte hiicrenin diger boliimlerine ulasarak hasar1 oralara da tasiyabilirler. MDA lipid
peroksidasyonun gostergesi olarak kullanilir, kanda ve idrarda tespit edilebilir (144). Viicutta
biriken hidroperoksitler dogrudan toksik etki gostermenin yaninda duyarli aminoasit
kalintilarm1 (metionin, histin, sistein, lizin) okside eder veya zincir polimerizasyon
reaksiyonlariyla enzimleri inaktive edebilirler (173). Lipid peroksidayonu bir¢ok hastalikta ve
doku hasarinda 6nemli yer tutmaktadir. Bunlar arasinda hepatoksisite ve aterosklerozun
patogenezi sayilabilr. Memranda olusan yaygin lipit peroksidasyonu membran akigkanliginda
degisiklige, membran potansyelinde azalmaya, membranin H+ ve diger iyonlara karsi
gecirgenlikte artisa neden olur. Hiicre ve hiicre i¢i organellerin (lizozomlar) iceriklerinin dig
ortama salinmasma yol acar. Yikim iirinii aldehidler ve lipid peroksitler, protein sentezini
inhibe eder, makrofaj aktivitesini baskilar, enzimleri inaktive eder, membran bilesenlerinin
capraz baglanmasina ve polimerizasyonuna sebep olur. MDA, DNA yapisindaki bazlarla
kolay diffiize olabildiginden etkilesir (193).

Hidrojen atomunun, hiicre membranlarindaki poliansatiire yag asitlerinden uzaklasmasi
ile baslayan lipid peroksidasyonu oksidatif stresin en tipik gostergesidir (194). Lipid
hidroperoksitlerin aldehit ve diger karbonil bilesikler ile etan, pentan gibi ugucu gazlara
dontismesi ile lipid peroksidasyonu sonlanir (179). Enzimatik lipid peroksidasyonu;
arasidonik asit metabolizmast sonucu lipidlerden serbest radikal {iretimine denirken,
enzimatik olmayan lipit peroksidasyonu ise diger radikallerin sebep oldugu lipit

peroksidasyonuna denir (195).

2.2.5.2. Proteinler Uzerine EtKisi

Serbest radikallerin proteinler {iizerine etkileri, aminoasit bilesimlerine baglhdir.
Yapilarinda metiyonin, sistein, sistin, triptofan, histidin, tirozin gibi aminoasitleri fazlaca
bulunduran proteinler radikallerin oksitleyici etkisine daha fazla duyarhdir. Yapisinda
doymamius ¢ift bag bulunduran ve kiikiirt iceren molekiillerin de serbest radikallere duyarliligi
cok fazladir (196).

Serbest radikaller ile siilfidril ya da amino gruplarinin etkilesmesi sonucu proteinlerin
yapilarinda ti¢ ¢esit degisiklik goriiliir;

1) Proteinlerin fragmantasyonu,

2) Aminoasitlerin modifikasyonu,
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3) Capraz baglanmalar veya proteinlerin agregasyonu (197).

Serbest radikallerin etkisiyle IgG ve albiimin gibi fazla sayida disiilfit bag bulunduran
proteinlerin {i¢ boyutlu yapilar1 zarar goriir ve normal fonksiyonlarmi yerine getiremezler.
Serbest radikaller ile Hem proteinleri de etkilesip O. veya H:0: ile reaksiyona girerek
methemoglobin olusturur (198). ROT’in proteinlerle etkilesimi sonucunda prolin, histidin,
lizin ve arjinin gibi ¢ok sayida aminoasit kalintisinda veya peptid yapisinda meydana gelen
oksidatif hasar sonucunda protein karbonil {iriinleri ortaya ¢ikar. Oksidatif protein hasarmi
belirlemede protein karbonil diizeylerinin saptanmasmin duyarli bir yontem oldugu

bildirilmektedir (199).

2.2.5.3. Karbonhidratlar Uzerine Etkisi

Lipit ve proteinlere gore karbonhidrat molekiilleri oksidatif hasara daha az maruz
kalirlar. Monosakkaritlerin otookisidasyonu sonucu hidrojen peroksit, peroksitler ve
okzoaldehitler olugsmaktadir. Bunlardan okzoaldehidler, DNA, RNA ve proteinlere baglanarak
ve aralarinda g¢apraz baglar kurarak kanser gelisimi ve yaslanma silirecinde rol oynarlar

(154,200).

2.2.5.4. DNA ve Niikelik Asitler Uzerine Etkileri

DNA iizerinde, iyonize radyasyon, artmis oksijen konsantrasyonu, XOD ve c¢esitli
kimyasallarin asir1 miktarda radikal olusturmasiyla direkt hasar meydana gelir. Hidroksil
radikali; bazlarla ve deoksiribozlarla kolayca reaksiyona girerken, hidrojen peroksit ise
membranlardan kolayca gegerek hiicre ¢ekirdegindeki DNA’ya ulasir ve hiicrede fonksiyon
bozukluguna hatta Oliime yol acabilir (186). Serbest radikallerin, DNA ya etkileri
mutasyonlara ve hiicre Oliimlerine yol a¢gmaktadir. Hidroksil radikali, niikleik asitlerde
doymus karbon atomlarindan hidrojen ¢ikarwr. Siiperoksit anyonu giiclii bir oksitleyici
oldugundan, guanin gibi yiiksek elektron yogunluklu bdlgeler igeren molekiillerle daha kolay
tepkimeye girerken singlet oksijenin niikleik asitlerle tepkimeye girme yetenegi daha
smirhdir. Eger hidroksil radikali DNA’nin yakininda meydana gelirse piirin ve primidin
bazlarinda mutasyonlara neden olabilir. Oksidatif hasar dal kiriklari, baz cifti degisimleri,
yeniden diizenlenme gibi yapisal de§isimlere neden olmaktadir. DNA, serbest radikaller

tarafindan kolayca zarar gorebilen 6nemli bir hedeftir (150).
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2.2.5.5. Sistemler Uzerine Serbest Radikallerin Etkileri

=Kardiyovaskiiler Sistem:

Oksijen radikalleri endotelial hiicre permeabilitesini arttirir, dolasimdaki lipoproteinlerin
kinetiginde degisiklik olusturur ve lipoproteinlerin makrofajlar tarafindan geri alimini bozar.
Serbest radikallerin iskemi reperflizyonunun olusturudugu miyokard hasarinda rolii bellidir

(201).

*Renal Sistem:

Deneysel nefrotoksik nefritin akut fazinda goriilen akut glomeriiler hasar ve
proteiniirinin etyopatogenezinde onemli rol oynadigi diisiiniilmektedir. Bazal membranda,
koruyucu islevi olan antiproteazlar1 hipoklorik asit gibi oksidanlar inaktive etmektedirler

(202).

*Hepatik Sistem:

Karaciger hasarinda halojenli hidrokarbonlar ile alkoliin, oksijen radikal hasar1 ve lipit

peroksidasyon araciligi ile olusturduklari etkiler iizerinde olduk¢a fazla ¢alisma vardir (203).

*Diger Etkileri

Oksijen kaynakli radikallerin saldiris1 eklem araliginda ve sinoviyal sivida bulunan,
basta hyaliironik asit olmak iizere, diger proteoglikanlar ve bir miktar kollajen ve elastinin
yikilmasina sebep olur (204). Hipoksi-reoksijenizasyon sonrasinda beyin, kalp, bobrek,
pankreas, kaslar ve gastrointestinal sistemde olusan serbest radikallerin, hasarlanmig
mitokondri, XOD, araksidonik asit yolaklar1 veya hasarli dokuya polimorfoniikleer hiicre
toplanmas1 sonucu ortaya c¢ikarak hasar vermektedir (200). Demire bagli serbest radikal
olusumunun multiorgan fonksiyon bozukluklarinin etyopatogenezinde 6nemli bir yer tuttugu
goriilmiistiir. Eritrositlerde serbest radikallerin etkisi sonucu meydana gelen hasar, membran
hasar1 ve hemolize sebep olur (205). Aktive edilmis oksijen radikali olusumu araciligi ile

bircok ajan akcigerler {izerinden toksik etki gostermektedir (206).
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2.2.6. Serbest Radikallerin Faydalan

Serbest radikaller, canli organizmada gerceklesen birgok fizyolojik siirecte gorev alirlar.
Ornegin, oksijen radikalleri hiicrede gerceklesen gen transkripsiyonu, sinyal iletimi ve
guanilat siklaz aktivitesinin diizenlenmesi gibi degisik olaylarda 6nemli rol oynarlar (207).
Ayni1 sekilde NO en ¢ok bilinen sinyal ileten molekiillerden biridir ve viicutta hemen hemen
her hiicre ve organ fonksiyonunda gorev alir. Vaskiiler tonus, trombozis, anjiogenesiz,
trombosit agregasyonu, lokosit adezyonu, vaskiiler diiz kas hiicrelerinin c¢ogalmasi ve
gevseme fonksiyonlarmin diizenlenmesi i¢in viicutta endotel hiicreler tarafindan iiretilen
NO’in fizyolojik diizeylerde olmasi gereklidir (207). Ilag olarak, ndronlar tarafindan iiretilen
NO, noérotransmitter olarak fonksiyon goriirken, aktif olmus makrofajlarin iirettikleri NO,

immiin cevabin olusumunda énemli bir mediyatordiir (208).

2.3. Antioksidan Savunma Sistemi

Viicutta olusan serbest radikalleri metabolize eden, onlarin diizeylerini kontrol altinda
tutan, serbest radikal olusumunu 6nleyen, temizlenmesini saglayan veya olusabilecek hasara
mani olan ve tamir eden savunma mekanizmalar1 vardir. Savunmay1 yapan bu maddelere
antioksidan maddeler denir (153,154).

Antioksidanlar dort ayr1 sekilde etki ederler;

1) Toplayict etki; Serbest oksijen radikallerini etkileyerek onlar1 tutma veya daha zayif
yeni molekiile cevirerek bu etkilerini gosterirler. Antioksidan enzimler, trakeobronsiyal
mukus ve kiiclik molekiiller toplayici etki gosteren antioksidanlara 6rnek gosterilebilir.

2) Bastiric1 etki; Serbest oksijen radikalleriyle etkilesip onlara bir hidrojen aktararak
aktivitelerini azaltma veya inaktif sekle doniistiirerek etki ederler. Vitaminler, flavanoidler bu
tarz bir etkiye sahip olan antioksidanlardandir.

3) Engelleyici etki (zincir kirict) etki; Serbest oksijen radikallerini baglayarak
zincirlerini kirict etkileri vardir. Hemoglobin, seruloplazmin ve mineraller zincir kirict etki
gosteren antioksidanlardir.

4) Onarict etki; Serbest radikallerin olusturduklar1 hasar1 tamir ederler (209).

Endojen antioksidanlar; ya enzimatik (SOD, GPx, CAT, glutatyon transferaz (GST),

glutatyon rediiktaz, mitokondriyal oksidaz sistemi) veya nonenzimatik (bilirubin, albumin,
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irik asit, seriiloplazmin, transferrin, ferritin, glutatyon, melatonin, myoglobin, hemoglobin,
sistein, metiyonin, laktoferrin) gibi maddelerdir (153,154).

Eksojen antioksidanlar, vitaminler, ilaglar ve gida antioksidanlar1 olmak {izere
simiflandirilabilirler.

Antioksidanlar, hiicrenin hem membran hem de sivi kisimlarinda bulunabilirler (155).

2.3.1. Enzimatik Antioksidanlar

2.3.1.1. Siiperoksit Dismutaz (SOD)

SOD, siiperoksit anyonunun hidrojen peroksite dismutasyonunu katalizlemekle

gorevlidir (210).

20,-+2H + SOD — H,0O, + O,

Spontan olarak da dismutasyon reaksiyonu ger¢eklesebilmektedir. Ancak SOD bu
reaksiyonu 10000 kat hizlanmasina katkida bulunur (211). SOD bes farkli formdadir. Viicutta
en bol olarak bulunan bakir, c¢inko CuZn-SOD sitoplazmada bulunur. Mn-SOD,
mitokondrilerde yer alir. Fe-SOD, E. Coli, Bacteroides fragilis ve Propionibacterium
shermanii bakterilerinde anaerobik ortamda Fe iceren, aerobik ortamda ise Mn iceren SOD
enziminin kullanildig1 6zel bir sistem seklinde bulunmaktadir. Ni-SOD, Streptomyces griseus
bakteride tanimlanan homotetramerik yapili nikel igeren bir izoenzimdir. siiperoksit ile Fe3+
“in, Fe2+’ye indirgenmesi sonucunda hidroksil radikalinin olugsmasmin engelleyerek SOD
antioksidan etkisini gosterir (149). Tek basina SOD"'1 antioksidan ve detoksifiye edici bir
enzim olarak kabul etmek gercekte pek dogru degildir. SOD'un enzimatik katalizini
gerceklestirdigi reaksiyonun iriinii hidrojen peroksittir. Ancak bu reaksiyon, reaktif oksijen
radikallerinin detoksifikasyonuna giden enzimatik yolun ilk basamagidir. Katalaz ve
glutatyon peroksidaz enzimleri tarafindan, hidrojenperoksitin suya doniistiiriilerek detoksifiye
edilmesi ikinci basamakta gerceklesir (212,213). Serbest radikal artismin gergeklestigi
hastaliklarda (l6semi, iskemi, RDS, hepatit, pereeklampsi ve akciger infeksiyonlar1 gibi)
SOD’m koruyucu rol oynadig1 disiintilmektedir (153,154).
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Enzimin fizyolojik fonksiyonu; oksijeni metabolize eden hiicreleri siiperoksit
radikallerinin zararh etkilerine kars1 korumaktir. Lipid peroksidasyonunu bu sekilde inhibe

eder.

2.3.1.2. Glutatyon Peroksidaz (GPx)

Dort selenyum atomu igerip tetramerik bir enzim yapisia sahiptir. Hidrojen peroksiti
suya indirgemekle gorevlidir. GPx daha c¢ok sitozol ve mitokondrilerde bulunur. GPx
genellikle hidrojen peroksit konsantrasyonun diisiik oldugu durumlarda etkili iken hidrojen
peroksit konsantrasyonlarmin yiliksek oldugu durumlarda CAT devreye girer. Bu sekilde

hidrojen peroksit diizeyi devamli kontrol altinda tutulmaktadir (214).

2G-SH b 0, ————p GSSG + 2H,0

Glutatyon
peroksidaz + Seleayum

2G8§G + NADPH + H—P 1GSH +  NADP*

GSH Redilkiaz

Bu reaksiyon eritrositin yasam siiresi i¢in dnemlidir ¢linkii hidrojen peroksitin birikimi,
hemoglobinin methemoglobine oksidasyon hizini arttirmasiyla eritrositin yasam siiresini
kisaltabilir. Glutatyon peroksidaz, hidrojen peroksite ek olarak organik peroksitlere de
saldirir. Lipid peroksidasyonuna karsi E vitamini ile birlikte viicut savunmasinin bir kismini
olusturur (215). Karaciger ve eritrositler enzim aktivitesinin en aktif oldugu dokulardir (216).
GPx, intraselliiler aralikta lipidleri peroksidasyondan koruyan en 6nemli 6zelliginden dolay1
hiicrelerin yapismni ve islevini korur (217). GPx fagositik hiicrelerde 6nemli fonksiyonlarda
rol alir. Fagositoz sirasinda olusan solunum patlamasi sonucunda meydana gelen serbest
radikal peroksidasyonundan fagositik hiicrelerin zarar gérmesini diger antioksidanlarla
birlikte engeller. Eritrositlerde, oksidatif strese karsi en etkili antioksidan GPx’dwr. GPx
aktivitesinin azalmasiyla hidrojen peroksit seviyesinde artis olur ve dolayisiyla siddetli hiicre

hasarina meydana gelir (153,154). GPx; timus, kemik iligi, dalak, mezenterik lenf nodiillerini
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iceren temel retikiiloendotelial sistem (RES) dokularinda, trombosit, eritrosit, makrofajlar ve

eozinofillerde bulunur (218).

2.3.1.3. Glutatyon Rediiktaz

Glutatyon, GPx tarafindan diger lipit peroksitlerin ve hidrojen peroksitin
yiikseltgenmesi sirasinda okside glutatyona doniisiir. Glutatyon rediiktaz, bu yapiy1 tekrar
rediikte glutatyona doniistiiren enzimdir. Bu reaksiyonun gerceklesmesi i¢in NADPH’a
ithtiya¢ vardir. Kullanilan NADPH’n tekrar iiretilmesi de heksoz-monofosfat yoluyla olur. Bu
reaksiyonun anahtar enzimi de glukoz-6-fosfat dehidrojenazdir. Netice olarak bu
ozelliklerinden dolayr glutatyon rediiktaz ve glukoz-6-fosfat dehidrojenaz antioksidan

savunma sistemine dahil edilebilir (154).

NADP

glutatyon reditktaz

NaDFPH?

2H0+ Oy 2H, 0

Sekil 16: Antioksidan Enzim Sistemi.

Hidroksil radikalini organizmada ortadan kaldirabilen bir enzim sistemi yoktur.
Hidroksil ¢ok kuvvetli bir radikal oldugundan, hi¢bir enzim kendisini oksidatif hasardan
koruyarak detoksifiye edemez. Bu sebeple temel amac; hidroksil radikalinin olusumuna mani

olmak tizerine kuruludur (219).

2.3.1.4. Glutatyon-S-Transferaz

Glutatyon S-transferazlar, basta arasidonik asit ve lineolat hidroperoksitleri olmak tizere
lipid peroksitlerine karsi selenyum-bagimsiz GPx aktivitesi gostererek bir antioksidan
savunma mekanizmas1 olustururlar. Hem hiicre i¢i baslayict hem de detoksifikasyonroliiniin

yaninda tasiyici rolleri de vardir. GST larin kanserojen, mutajen ve diger zararlh kimyasallarin
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intraselliiler detoksifikasyonunda rolleri oldugunu gosterilmistir (198). Bu enzimlerin depo ve
tasima rolii oldugunu metabolize edilemeyen lipofilik-hidrofobik pek c¢ok bilesigi baslamalar

gosterir (186,198).

LOOH + 2GSH — GSSG + LOH + H20

2.3.1.5. Katalaz

Katalaz enzimi 4 tane hem grubu bulunan bir hemoproteindir. Katalaz aerobik
hiicrelerin ¢ogunda bulunur. Enzim hiicre icinde peroksizomlarda yerlesmistir ve bir
hemoproteindir. Katalazin SOD’a benzer etki gosterir. 2 hidrojen peroksit molekiiliinii
kullanarak otekini oksitler (154). Karaciger, kan, kemik iligi, bobrek ve miik6z membranda
yiiksek miktarlarda olup, peroksidatif tepkimeyle (tepkime 1); H:O: olusum hizmn diistik
oldugu durumlarda, katalitik tepkime ile (tepkime 2); H20: olusum hizinin yiiksek oldugu

durumlarda H20O:’1 suya dontistiirerek ortamdan uzaklastirir (220).

H:0: + AH: 2H:0 + A (tepkime 1)

H:0: + H:O0: 2H:0+ O: (tepkime 2)

2.3.2. Nonenzimatik Antioksidanlar

2.3.2.1. A Vitamini (8-Karoten)

B-karoten, A vitamininin Onciil molekiilii olup yagda c¢oziinen bir antioksidan olarak
serbest radikalleri biyolojik hedeflerle reaksiyona girmeden direkt olarak yakalayabilme
Ozelligine sahiptir.  Ayn1 zamanda peroksit radikallerin olusumunu zincir kiran bir
antioksidan olarak etki ederek engeller (148). Karotenoidler, singlet oksijen ve peroksil
radikalini temizlerler. Ayrica singlet oksijen ve serbest radikal olusumuna yol acan eksite
molekiilleri iaktif ederler (221). Serbest radikaller ile karotenoidler arasindaki etkilesimin

aciklanmasinda genel olarak {i¢ mekanizma ileri stiriilmektedir. Bu mekanizmalar: 1. Serbest
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radikallere yeni bir radikal ekleme, 2. Yapisindan bir H+ kopararak radikali etkisiz hale
getirme, 3. Yapisindan bir elektron transfer ederek radikali yiiksiizlestirme seklindedir (222).

2.3.2.2. E Vitamini (a-Tokoferol)

Oksidatif strese karst ilk savunma hattini, lipit peroksidasyonunun erken asamasinda
serbest radikal tilirevlerini ortadan kaldirarak ya da olusumlarini engelleyerek zar
fosfolipitlerindeki poliansatiire yag asitlerini oksidanlarin zararh etkilerinden koruyarak
olusturur (223). Hiicrelerde bulunan yagda c¢oziinen ana antioksidandir. Dogada yan
zincirlerinin doyurulmasi ve metilasyon bakimindan birbirinden farkli 8 tip vitamin E
bulunmaktadir. a- Tokoferol plazmada baskin olarak bulunan ve en yliksek antioksidan
aktiviteye sahip olanidir. Vitamin E, insan viicudu i¢in esansiyel olan bir antioksidan bilesiktir
ve bu sebeple disaridan alinmasi gerekmektedir. Tokoferoller, yaglarda, findikta, ¢cimlenen
tohum ve tahillarda bulunur. Ozellikle mitokondri, endoplazmik retikulum ve plazma
membranlarindaki  fosfolipitler alfa tokoferole afinite gosterdigi i¢in buralarda
yogunlagmaktadir. Vitamin E, bir vitaminden daha ¢ok bir antioksidan olarak tarif edilmistir.
Clinkii E vitamininin diger vitaminler gibi enzimatik reaksiyonlarda kofaktor olarak rol alma
gibi bir 0Ozelligi yoktur (149). E vitamini, lipit peroksil radikallerini yikarak lipit
peroksidasyon zincir reaksiyonlarmi sonlandirdigindan zincir kirict bir antioksidan olarak da
bilinir. Vitamin E, serbest radikallerin yok edilmesi (224), zincirin kirilmasi (223), baskilama
(225), bozulan yapilarin onarilmasi (226) ve endojen savunma sistemlerinin gili¢lendirilmesi
gibi (224) mekanizmalarin hepsini kullanarak antioksidan fonksiyonunu yerine getirdiginden
antioksidan kapasitesi ¢ok genis ve yiiksektir. Glutatyon peroksidaz ile E vitamini serbest
radikallere karsi birbirlerini tamamlayic1 etki gosterirler. E vitamini peroksitlerin sentezini

engeller iken glutatyon peroksidaz, olusmus peroksitleri ortadan kaldirir (227).

2.3.2.3. C Vitamini (Askorbik Asit)

Askorbik asit, yagda ¢éziinmeyen bir vitamin olmasma ragmen lipit peroksidasyonunu
baslatan radikallerin etkilerini yok ederek, lipitleri oksidasyona karsi korur. Antiproteazlarin
oksidan maddeler ile inaktive olmasini engeller. E vitaminin rejenerasyonunda gorev alarak
tokoferoksil radikalinin tokoferole indirgenmesini saglar ve boylece E vitamini ile birlikte

LDL oksidasyonunu etkili bir sekilde engeller. Ayrica fagositoz icin de gereklidir.
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Kemotaktik cevabi C vitaminin arttirdig1 gosterilmistir. Paradoksik olarak C vitamini yapay
kosullarda bir prooksidan gibi davranabilir. Lipidlerin, proteinlerin ve DNA’nin oksidatif
degisimini indiiklemek i¢in C vitamininin demir ve bakir ile birlikteligi kullanilmaktadir

(150).

2.3.2.4. Biluribin:

Yag asitlerini peroksidasyona kars1 siiperoksit ve hidroksil radikali toplayarak korur.

Ayrica zincir kirict bir antioksidan olarak 6zellik gosterir (154).

2.3.2.5. Polifenoller:

Fenoller, OH grubu iceren aromatik halkaya bagl etkili antioksidanlardir, fakat diger
radikallere kiyasla etkin degillerdir (228).

2.3.2.6. Seruloplazmin:

Oksijen radikal ara iirlinleri salinmaksizin Fe+2'yi, Fe+3’e oksitler, demir ve bakir
bagimli lipit peroksidasyonu inhibe eder. Daha az Onemli olmakla birlikte siiperoksit

radikaliyle birlikte de reaksiyona girer (228).

2.3.2.7. Albumin:

Alblimin demiri zayif bakir1 kuvvetli olarak baglar. Albumine bagli bakir, Fenton
reaksiyonuna katilabilir ancak albumin yiizeyinde olusacak olan OH radikali albumin

tarafindan ortadan kaldirilarak bu radikalin serbestlesmesine izin vermez (228).

2.3.2.8. Urik Asit:

Hidroksil, siiperoksit, peroksit radikallerini ve singlet oksijeni temizler ancak lipid

radikallerine kars1 etkisi yoktur (229).
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2.3.2.9. Melatonin:

Lipofilik bir antioksidan olup, hidroksil radikalini siiperoksit radikalini tutan bir

antioksidan olan indolil katyon radikaline doniistiirerek ortadan kaldirir (154).

2.3.2.10. HDL:

LDL’nin oksidasyonunu metal selasyonu ya da peroksidaz benzeri aktivite ile engeller

ve sliperoksit radikallerini toplar (230).

2.3.2.11. Nitrik oksit:

Stiperoksit radikali toplayarak bu radikalin sitotoksik etkisine bir bariyer
olusturmaktadir. NO miktarinin siiperoksit miktarmm1 astigit zaman fizyolojik etkisi

goriilmektedir (231).

2.3.2.12. Fibrinojen:

Hidroksil radikali toplayicisidir (232).

2.3.2.13. Sistein:

N-Asetil Sistein, serbest radikalleri temizleyebilen siilfidril gruplarma sahiptir. Ayrica,
hiicresel rediikte GSH konsantrasyonunu artirarak dogal antioksidan savunmay1 giiclendirir.
N-asetil sistein hiicrelerde siilfidril gruplarinin kaynagi olup, hidroksil radikali gibi reaktif

oksijen radikalleriyle etkileserek serbest radikalleri temizleyici etki gosterir (233).

2.3.2.14. Transferrin:

Lipid peroksidasyonu demiri baglayarak engeller ve demirin katalizledigi reaksiyonlara

katilim1 durdurarak ya da yavaslatarak etkili olurlar (228).
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Sekil: 17: Antioksidanlar (234).

2.4. Paraoksonaz /Arilesteraz

Paraoksonaz-1 (PON1), 354 aminoasitli glikoprotein yapisinda ve ii¢ aktiviteli bir
enzimdir. Bu enzimler arilesteraz, diazoksonaz ve paraoksonazdir (235). PON1 enziminin
yapilan deneysel ¢aligmalarinda HDL-kolesterol’un apo-A1l ve apo-J (Clustrein) proteinleri ile
alakali oldugu goriilmiistiir (236). PON1’1 kodlayan gen, 7. kromozomun q 21-22 bdlgesine
yerlesmistir. Paraoksonaz gen ailesinin PON1, PON2 ve PON3 olmak iizere ii¢ tiyesi vardir.
PON2 ve PON3 paraoksant 105. pozisyonda lizin rezidiisii bulunmadigindan hidroliz
edemezler ve plazmada bulunmazlar (237). PON2 ve PON3, hakkinda yapilan arastirmalarin
az olmasi sebebiyle PON1 kadar iy1 anlasilamamislardir. PON2’nin hiicre i¢i yerlesimli iken
PON1 ve PON3 genlerinin iirlinii plazma da yer alir (238). Son yillarda yapilan bazi
calismalarda PONI1’in HTLase aktivitesine PON2 ve PON3 gen ailesinin de katkida
bulundugunu ve PON2 ve PON3’ iin KAH’ginda en az PON1 kadar onemli oldugunu
bildirmislerdir (239). Paraoksonaz ve arilesteraz her ne kadar iki ayr1 enzim olarak algilanirsa
da, yapilan caligmalar ve arastirmalar gostermistir ki insan serumunda tek gen iirlinii olan
paraoksonaz enzimi hem arilesteraz, hem de paraoksonaz aktivitesine sahiptir. PON1’den
bahsedilirken aslinda PON1’in paraoksonaz ve arilesteraz aktivitesinden bahsedilmektedir.

PON1’de 2 aminoasit polimorfizmi vardir. Bu polimorfizmlerden baska bilinen PON1
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promotor bolgesinde bes tane daha polimorfizm bulunmaktadir. Popiilasyonlardaki polimorfik
dagilim bireyler arasinda farkliliga neden olur. Arilesteraz aktivitesini, PONI1’deki
polimorfizm etkilemez bu aktivite PON1 aktivitesindeki degisikliklerden bagimsiz olarak
esasinda protein konsantrasyonunun gostergesi olarak kabul edilebilir. Sonug¢ olarak, PON1
aktivite polimorfizmi gostermeyen arilesteraz aktivitesine de sahiptir (240). Serum PONI
enziminin, aromatik karboksilik asit esterleri ve paraoksan, sarin, diazookson, soman gibi
organofosfat tiirevlerini detoksifiye ettigi ¢esitli caligmalarda gosterilmistir. Ayrica PON1’in
antioksidan fonksiyonunu, LDL-kolesterolii (LDL-K) serbest radikallerin indiikledigi
oksidasyondan ve bakir (Cu) iyonundan koruyarak ger¢eklestirdigi diisiiniilmektedir (241). En
belirgin etkisini, ileri diizeyde degisiklige ugramig LDL-K’deki kolesteril linoleat
hidroperoksitleri hidroliz ederek gosterir. Ateroskleroz olusum siirecinde, oksidatif stres
altinda olusan hidrojen peroksiti % 25 oraninda hidroliz eder. Bu 6zellik PON1’in peroksidaz
aktivitesine sahip oldugunu gdstermektedir insan serum PONI enzimi; 43-45 kDa molekiil
agirlikli olup karacigerde sentezlenir, arildialkilfosfataz olarak da adlandirilan, kalsiyum (Ca)
bagimli ve bir ester hidrolazdir (242). PONI1 enzimi, karaciger, bobrek, ince bagirsak basta
olmak tizere bircok dokuda ve serumda bulunur. Yapilan ¢alismalarda serum PON1 aktivitesi,
beslenme, akut faz proteinleri, hormonlar, gebelik, simvastatin tedavisi, sigara kullanimi ve
apo Al metabolizmasmi etkileyen durumlardan etkilendigi gosterilmistir (243). Ayrica
yapilan bir baska caligmada ise, serum PONI1 aktivitesinin, yeni dogan ve prematiire
bebeklerde erigkin diizeyin yarisi1 kadar oldugu, eriskin diizeylerine dogumdan bir yil sonra
ulagildigr goriilmiistiir. Ancak yapilan ¢ogu calismada farkli olarak yas ile PON1 enzim
aktivitesi arasindaki artma-azalma iligkisi incelenmis ve PON1 enzim aktivitesinin yasin
artistyla  iliskili  olarak azaldigma dikkat c¢ekilmektedir (244). Serum HDL
konsantrasyonlarinda erkekler ve kadinlar arasinda belirgin bir fark olmasma ragmen insan
serum PONT aktivitesi yas ve cinse bagli olarak degiskenlik gostermemektedir (245). Bireyler
arasindaki serum PONI1 diizeyi ve aktivitesi ¢cok degiskendir. PON1 geninin kodlama ve
promotor bolgelerinde ¢ok sayida polimorfizm gdéstermesi bunun sebebidir. Bir diger faktor
ise beslenme seklidir. Proaterojenik diyetin PONI1 aktivite ve derisiminde 6nemli bir
azalmaya neden oldugu saptanmis, flavonoid antioksidanlarin enzim aktivitesini % 20
arttirdigr  gosterilmistir. PON1 derisimi ve aktivitesini siirekli alman alkoliin artirdigi
saptanmistir  (246). PON1, HDL’y1 oksidasyondan koruyarak HDL kolesterol’iin ters

kolesterol tasima fonksiyonunun devamimi saglar. PON1’in bu o6zelligi sayesinde
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makrofajlarda kolesterol birikimini engellenerek kopiik hiicre olusumu ve ateroskleroz

gelisimi yavaslamaktadir (247).

2.4.1. PON1’in Onemi

Insan serum PONI’1 kalsiyum bagimli antiaterojenik ozellikleri olan organofosfat ve
lakton gibi esterleri hidrolize eden bir enzimdir. PON1’in tanimlanan ilk fizyolojik
fonksiyonu toksik organik molekiilleri hidroliz etmesidir. PON1 onceleri orgonafosfat
bilesiklerini hidroliz etme 6zelliginden dolay1 toksikoloji alaninda iizerinde durulmus fakat
son yillarda antioksidan etkileri nedeniyle giincellik kazanmistir (248). PON1’in belirlenen
ikinci biyolojik fonksiyonu antiaterojenik aktiviteye sahip olmasidir. Serum PONI1 plazma
lipoproteinlerinin oksidasyonunu 6nlemede rolii olup, plazmada HDL ile birlikte bulunur.
Peroksidasyona ugramis olan lipidler bu enzim tarafindan metabolize edildiginden, lipid
peroksitlerin hem HDL’de hem de LDL’de birikimi 6nlenir. Bu 6zelligi sebebiyle PONI,
HDL’nin LDL’yi oksidasyona kars1 koruyucu etkisinden sorumludur ve bu yoniiyle A ve E
vitaminlerinden daha etkilidir (249). Bu enzimin plazmada her zaman HDL ile birlikte
bulunmasinin HDL’ nin antiaterojenik etkilerine dnemli katkist vardir. Ayrica PON1, LDL-
fosfolipidlerin Sn-2 konumundaki okside olmus arasidonik asit tiirevlerini metabolize
edebilme yetenegine sahiptir. Yine PON1’in HDL iligkili trombosit aktive edici faktor asetil
hidrolaz (PAF-AH) ile birlikte ¢alisarak lipid peroksitlerini hidroliz ettigi ve bu islemde PAF-
AH’m ikincil savunma elemani olarak gorev alarak PON1’in etkisinden kurtulmus olan
peroksitleri hidrolize ettigi diisiiniilmektedir (250). PONI1’in kardiyovaskiiler hastaliklar,
sepsis, diyabet, Alzheimer ve Parkinson gibi pek ¢ok hastaligin gelismesine kars1 antioksidan

enzim Ozelliginden dolay1 koruyucu rol oynayabilecegi diisiiniilmektedir (251).

2.5. Eritrosit ve Trombosit indeksleri

2.5.1. Eritrositler

Dolasim sisteminde belirli bir siire kalan hiicrelere kan hiicreleri adi verilmektedir.

Eritrositler, igerdikleri hemoglobine O, baglayarak tasiyan kirmizi renkli kan hiicreleridirler.

Insan eritrositleri, ¢ekirdeksiz ve bikonkav disk seklindedirler; ¢aplar1 6-9 p, kalmliklar:

merkezde 1 p ve kenarlarda 2-2,5 p kadardir. Eritrositler eriskinlerin kemik iliginde yapilirlar;
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toplam viicut agirhiginin % 3-6 kadarmni olusturan kemik iliginin yaklasik yarisi eritrosit
yapiminda gorev yapan eritropoietik hiicrelerdir. Eritropoietik hiicreler ve dolasimda bulunan
eritrositlerin tiimiine eritron adi verilir (252). Eritrositler, oksijen ve karbondioksit tagimakla

yiikkiimlii olup yasam i¢in en gerekli hiicrelerdir.
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Sekil 18 : Eritrosit.

Eritrositlerin % 61’1 su, % 28’1 hemoglobin, % 7’si lipit, % 41 ise karbonhidrat,
elektrolit, enzim ve proteinden olusur. Eritrositler; eritrosit zari, stroma, hemoglobin,

proteinler ve enzimlerden meydana gelir.

%4 Karbontudrat
Elektrolit
Ty H Enzim
Eritrosit S

Y% 28
Hemoglobin

I

Eritrosit zari, protein ve lipitlerden yapilmis 6zel yapiya sahiptir. Protein kismi, su ve

Sekil 19: Eritrositin Yapisi.

elektrolitleri gegirir. Lipit kism1 ise segici gecirgen olup pozitif (+) yiikliidir. Eritrositler,

86



negatif (-) yiiklillerle reaksiyona girerler. Stroma, hemoglobin ve kan grubu antijenlerini
ihtiva eder.

Yapisindaki hemoglobin sayesinde oksijen ve karbondioksit tasimak, aerobik ve
anaerobik glikoliz yoluyla enerji temin etmek, asit-baz dengesini diizenlemek eritrositin
gorevleri arasindadir. Olgun eritrositlerin periferik kanda yasama siiresi 120420 giindiir.
Ortalama yasam siireleri sonunda eritrositlerdeki metabolik sistemler zamanla daha az aktif
hale gelir ve yasamsal olaylar zayifladig: i¢in hiicre daha kirilgan (frajil) olmaya baslar.

Eritrositlerin 120 giinliik yasamlar1 sonunda frajilitesi ¢ok arttiginda, hiicre zarlari
yirtilir ve serbest hale gecen hemoglobin (Hb) biitiin viicutta bulunan doku makrofajlari

tarafindan fagosite edilir.

Normal Degerler
-Erigkin erkekte ' : 4.500.000-6.000.000 / mm3 kan
-Erigkin kadinda ¢: 4.000.000-5.000.000 / mm3 kan

Eritrosit sayismin normal degerlerin ilizerinde olmasma polisitemi, eritrosit sayisinin
normal degerlerin altinda olmasina anemi denir. Bu degerler; ¢esitli tip anemilerde azalir.

Polisitemi, konjenital kalp hastaliklarinda ve yiiksek yerlerde yasayanlarda artar (253-256).

2.5.1.1. Eritrosit indeksleri:

Eritrosit indeksleri hemoglobin, hematokrit ve eritrosit sayilar1 tayin edildikten sonra

hesaplanir (RDV, MCV, MCH ve MCHC).

*Eritrosit Dagilim Genisligi (RDW) :

Ortalama eritrosit dagilim genisligi (RDW) eritrositlerin biiyiikliiklerinin dagilim
genisligini gosterir. Histogramlardan elde edilen istatistiksel bir sonuctur. RDW’nin
normalden yiiksek olmasi eritrositlerin birbirlerinden biiyilikliik olarak farklilik gdsterdigi
anlamma (anizositoz) gelir. RDW anizositozun objektif bir gostergesidir. anemilerin
ayirimmda MCV’den sonra en faydali ikinci parametredir. Ozellikle hipokrom-mikrositik
anemilerin aymriminda faydalid. RDW’nin normalden yiiksek oldugu durumlara demir
eksikligi anemisi, kobalamin ve folik asit eksiklikleri, yenidoganlar, hemolizle seyreden
hastaliklar 6rnek verilebilir. Talasemi minor, kronik hastaliklarda, aplastik anemide RDW

degeri normaldir. RDW hesaplamasi eritrosit voliim dagiliminin standart sapmasinin MCV
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(ortalama korpiiskiiler hacim)’ye boliinerek 100 ile ¢arpilmasi ile hemositometreler tarafindan

otomatik olarak yiizde cinsinden hesaplanir. Referans araligi % 11.8-14.3 arasinda degisir.

Eritrosit voliim dagiliminin standart sapmasi

RDVW: x100
MCV

RDW’nin normal deger araliklarinda olmasi dolasimdaki eritrositerin boyutlarinda
anlamli bir farklilik olmadigini gosterir. Ancak bu degerin normal olmasi eritrositleri
ilgilendiren bir hastaligin olmadigi anlamma gelmez. Ornegin aplastik anemide hiicreler
anormal olsa dahi hiicre boyutlar1 arasinda anlamli farklilik olmadig1 icin RDW degerleri
normal diizeylerde ¢ikmaktadir. Buna ilaveten pernisy0z aneminin baslangic doneminde
yiiksek olan RDW diizeyleri, ilerleyen safhalarda tiim hiicrelerin MCV’sinin yiikselmesiyle
normal diizeylere geriler. Anizositozu, oksidatif stres de tetiklemektedir. Eritrositler oksidatif
hasara yliksek antioksidan kapasiteye sahip olma 6zelliklerinden dolay1 yatkindirlar ve hiicre
sagkalim siiresi azalmistir. Oksidatif stresin belirgin oldugu pulmoner islevleri bozuk olan
hastalarda yapilan bir ¢calismada, RDW diizeyi ile anlamli korelasyon oldugu saptanmustir

(257).

*MCYV (Ortalama Eritrosit Hacmi ):

MCV eritrositin biiylikliigii hakkinda fikir verir. Ortalama eritrosit hacmi (MCV) direkt
olarak empedans veya 151k sacilmasi yOntemiyle Olglilmektedir. Eritrositlerin ortalama
hacimleri femtalitre (fL) olarak gdsterilir. Normal eritrositlerin hacimleri 80-100 fL’dir. 80 fL.
altindaki eritrositler mikrositik (Fe eksikligi anemisi, Pb intoksikasyonu, talasemiler gibi),
100 fL tustiindeki degerlerde ise makrositik (Pernisiydz anemi, Folik asit eksikligi) olarak
kabul edilmektedir. Normal degerlerde ise normositer (Akut kan kayiplar1) olarak adlandirilir.
Anemilerin smiflamasinda en faydali olan parametredir. Hipokrom ve mikrositer anemiler
anemi ve MCV disiikliiglinde akla gelir. Bunlardan da en sik olarak demir eksikligi,
talasemiler, kronik hastalik anemileri goriilir. Megaloblastik anemiler ve miyelodisplastik

sendromlarda anemi ve MCV yiiksekligi goriilebilir (258).

88



Hematokrit degeri =z 10

MWW = = .. u?
Eritrosit savisi(mm® te milyon)

Hematokrit deferi = 100

MOV = = u
mm’ te milyon olarak eritrosit sayisnin ilk ik raleamn

Normosit Eritrosit=MCV=80-94 1*
Makrosit Eritrosit=MCV> 94 1*
Mikrosit Eritrosit=MCV< 80 p’

*Ortalama Eritrosit Hemoglobini (MCH):

Ortalama eritrosit hemoglobini (MCH) eritrositlerdeki ortalama hemoglobin degerini
gosterir. Normal degeri 30-34 pikogramdir. Anemi siniflamasinda MCV ile parelellik arzeder.
Hacmi kiiclik olan eritrositlerin (mikrositik anemilerde) ihtiva ettigi hemoglobin az
oldugundan MCH de diisiiktiir. Pernisydz anemi ve makrositer gebelik anemisi gibi
megalositer anemilerde, protein eksikligi anemisinde, folik asit antagonistleri ile tedavi

durumlarinda, sferositoz durumlarinda MCH degeri yiikselir (258).

100% %g Hb
MCH{CEHR)= = pg
mm’ te milyon olarak eritrosit sayistnn i1k ik raleamy

*Ortalama Eritrosit Hemoglobin Konsantrasyonu (MCHC)

MCHC, eritrositlerdeki hemoglobinin yiizde olarak ifadesidir. Ortalama eritrosit
hemoglobin miktar1 % 30-36 g/dL arasidir. MCHC’nin % 36’y1 ge¢cmesi miimkiin degildir.
Ciinkii hemoglobin miktar1 arttik¢a hiicre hacmi de biiyiir ve dolayisiyla hematokrit degeri de
biiylir ve oran bozulmaz. Ancak ileri derecede sferositoz olan durumlarda MCHC normal
degeri asabilir. MCHC, durdurulamayan kusmalar, siddetli ishal gibi uzun siiren
dehidratasyon hallerinde yiikselir. Demir eksikligi anemilerinde, kanama anemilerinde,
gebelik hidremisinde, su zehirlenmesinde MCHC azalir. Anemilerin siniflamasindan ziyade

cthazlarin kontrol parametresi olarak kullanilmaktadir (258).
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100 % %z Hb
MCHC= = Yog
Het

2.5.2. Trombositler

Saglikli kisilerde kii¢lik-biiyiik damarlarin kanamamasi, damarlarin duvarlarinin yapisal
biitlinliigii; trombositler ve plazmadaki koagiilasyon faktorlerinin birlikte fonksiyonu ile
basarilir. Damar biitiinliiglinlin bozulmasina bagli olarak meydana gelen kanamanin kisa
siirede durmasi olayi, yani hemostaz, trombosit ve plazma koagiilasyon faktorleri arasinda
olan igbirligi ile basarilir. 2-5 p ¢apinda, stoplazmasi a¢ik mavi, graniilleri mor-kirmizi,

kenarlar1 irregiiler (diizensiz), ¢ekirdegi olmayan yuvarlak ya da oval hiicrelerdir.

LY

Sekil 20: Trombosit.

Kemik iliginde megakaryositlerin stoplazmalarmin pargalanmasi sonucu periferik kana
verilen en kiiciik hiicrelerdir. Trombositlerin 2/3’si periferde, 1/3’1 dalakta depo edilir.
Periferde ortalama 6-9 giin yasar. Omrii dolan trombositler dalak tarafindan parcalanir.
I mm3 kanda 150.000-400.000 arasinda trombosit vardir. Trombosit sayisinin azalmasina

trombositopeni, artmasina trombositoz denir.
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Sekil 21: Trombositoz.

Trombositlerin en 6nemli gorevi, hemostazdir. Saglam damarlarda dolasan kanin
disartya ¢ikmasmi Onleyen ve damarda bir hasar olustugunda kanamayi durduran
mekanizmaya hemostaz ya da pihtilagma mekanizmasi denir. Saglam damarlardan kan kaybi,
damar duvarmin biitiinliigii ve trombositlerle Onlenir. Bu faktorler birbiriyle i¢ igedir.
Trombositler, endotel hiicrelerini beslemek suretiyle damar endotelinin biitlinliigliniin
korunmasmi saglar. Trombositopeni durumlarinda endotel hiicreleri incelmektedir.
Trombositler ayrica endotel hiicrelerinin kontraksiyonu sirasinda agiga ¢ikan bazal membrana

yapigmak suretiyle de kanin damar disina gegmesini onler (253-256).

2.5.2.1. Trombosit indeksleri

*MPV (Mean Platalet Volume):

Ortalama trombosit hacmi (MPV), kanin sekilli elemanlarindan trombositlerin ortalama
boyutlarinin otomatik olarak Ol¢iimiiyle hesaplanan degerdir. MPV trombositlerin
fonksiyonunun bir gostergesidir. Trombosite bagimli hemostatik fonksiyonun belirteci
trombosit kitlesidir. Trombosit kitlesi, trombosit sayisi ile MPV’e baglidir. Aralarindaki iligki;
Trombosit Kitlesi = Trombosit sayis1 x MPV (Ortalama Platelet Hacmi) olarak tanimlanabilir.
Trombosit sayisi ile ortalama trombosit hacmi ters orantili degiskenlerdir. MPV 6,9-10,8 fL

degerleri arasinda normal olarak kabul edilir. Cocuklarda ve geng erigkinlerde bu deger daha
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yiiksektir. Bu degerler kadinlarda menstriiel siklusdan etkilenmeyip, trombosit parametreleri
kadin ve erkeklerde sabitdir. Trombosit sayisi, kullanilan antikoagiilan ¢esidi, vendz kan alimi
ile 0l¢lim arasinda gecen zaman ve Ol¢iim metodu gibi faktorlere bagh olarak MPV 6lgtim
degeri degiskenlik gosterebilir. Trombosit fonksiyonu ve aktivasyonu ile iliskili olan
aterosklerozu gosteren bir belirteg olarak MPV’ye bakilir (259). MPV degerlerinin
yilikselmesi akut myokardiyal enfarktiis ve diger vaskiiler bozukluklar1 6rnegin renal arter

stenozu, hiperlipidemi ve DM gibi durumlarla iliskili bagimsiz bir risk faktoriidiir.

*Trombosit Dagihhm Genisligi (PDW):

PDW, eritrositlerin dagilim genisligi (RDW) 6l¢limiiniin trombositlerdeki analogudur.
Yiikselmis PDW degeri artmis trombosit hacim heterojenitesinin belirteci iken, diisik PDW

degeri homojen trombosit popiilasyonunun bir belirtecidir (259).

*Platelet Crit (PCT):

Kandaki toplam trombositlerin kana oranidir. PCT = Trombosit sayis1 x MPV formiilii

ile hesaplanir. Ortalama referans degerleri 0,1-0,3 % arasinda degismektedir (259).
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3.MATERYAL ve METOD

*Hasta Secimi:

Calismaya 08/03/2013 ve 23/05/2013 tarihleri arasinda Diyarbakir Egitim ve Arastirma
Hastanesi Dagkapi Subesi Acil Servise basvuran 2. ve 3. derece yanikli gelen hastalar
calismaya dahil edildi. Ancak profilaktik amag¢hh ya da tedavi olarak antibiyotik ilact
uygulanmis olanlar ve yanik hadisesinin ilizerinden 24 saat gecen kisiler ¢alismanin diginda
tutuldu. Ayrica bu hastalar icerisinde; kanda alkol tespit edilen veya alkol alim hikayesi olan
bireyler, son 7 giin i¢inde herhangi bir nedenle ila¢ kullanma hikayesi olan, uyusturucu ya da
uyusturucu ila¢ kullanim 6ykiisii bagimlilig1 olan bireyler, nérodepresor ilag almis olanlar,
multitravmali bireyler, gebe oldugu kesin olan veya gebelik sliphesi olan bayanlar, metabolik
rahatsizlig1 olanlar (DM, HT wvs. ), ailesinde CA Oykiisii olanlar ve sigara igen bireyler
calismanin diginda tutuldu.

Calismaya alinan hastalardan rutin olarak alman kan 6rnekleri 4000 devirde 10 dakika
santrifiij edilip calismalar1 yapildiktan sonra kalan plazma kisimlar1 ependoflar igerisine
birakilip ¢alisma giiniine kadar -80’de muhafaza edildi.

Calismaya bu kosullarda 42 hasta 38 saglikli grup olusturularak etik kurul izni
dogrultusunda kisilerin bilgilendirilmis onam formu alinip kan 6rnekleri saklandi. Bu kan
ornekleri tizerinden TAS, TOS, OSI, Paraoksonaz/Arilesteraz aktivitesi ve hastalarin
calisilmis tam kan laboratuvar sonucglarindaki eritrosit (HGB, HCT, MCV, MCH, MCHC,
RDW) ve trombosit ( PLT, MPV, PCT, PDW ) indeksleri ile WBC diizeyleri alinip
degerlendirildi.

*Kullanilan Cihaz ve Aletler:

Otoanalizor (Abbott Aeroset)

Cobas Integra 800 Otoanalizdr (Roche)
Santrifiij (Universal 30 RF)

Vorteks (DCA-VF-2)

Otomatik pipetler (Gilson)
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Visible spektrofotometre (Jenway 6800 UV/VIS)
Hassas terazi (Sartorious)

Su banyosu (Niive BM 402)

Derin dondurucu (-80 °C ) (Ugur)

pH metre (Hanna)

*Kullanilan Kimyasallar:

—

. ABTS Diammonium salt-Ambresco

. Ammonwumiron(Il) Sulfate- Merck

. AceticAcid-Sigma

. Sodium Acetate -Merck

. Potasyum Hexacyanoferrate-Sigma

. SodiumChloride-Merck

. Sulfuric Acid-2,5 litre-Merck

. 4-Hydroxy benzoic Acide 500 gram-Sigma

O 00 3 N WD B~ W

. XylenolOrange-Merck
10. 1,1,3,3-Tetracthoxypropone

11. Paraoxanase sigma

*TAS (Total Antioksidan Seviye ) Diizeyi Ol¢iim Prensibi:

Orneklerin total antioksidan seviye (TAS) diizeyi, Rel Assay marka ticari kitler
kullanilarak Sl¢iilmiistiir. Olgiim ydntemi &rnekteki tiim antioksidan molekiillerin renkli
ABTS* katyonik radikalini rediiklemesi sonucu renkli radikalin antioksidan molekiillerin
toplam konsantrasyonlariyla orantili olarak dekolorize olmasi esasma dayanir. Kalibrator
olarak E vitamininin suda ¢6ziiniir bir analogu olan Trolox kullanilir.

Sonuglar mmol Trolox Equivalent/L olarak ifade edildi (260).

*TOS (Total Oksidan Seviye ) Diizeyi Ol¢iim Prensibi :

Orneklerin toplam oksidan seviye (TOS) diizeyi, Rel Assay marka ticari kitler
kullanilarak &l¢iilmiistiir. Olgiim &rneklerin icerdigi oksidan molekiillerin ferroz iyonu ferrik
iyona kiimiilatif olarak oksitlemesine dayanan, kolorimetrik yontem kullanildi.

Sonuglar umol H-O: Equivalent/ L olarak ifade edildi (261).
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OSI (Oksidatif Stres indeksi ) Diizeyi Olcme Prensibi :

Oksidatif stresin bir gdstergesi olarak gdsterilen Oksidatif Stres Indeksi (OSI), Toplam
Oksidan Status/Seviye (TOS) diizeylerinin Toplam Antioksidan Status/Seviye (TAS)
diizeylerine oraninm yiizde derecesi olarak ifade edilir. Orneklerin Oksidatif Stres Indeksi
(OSI) hesaplanirken TAS diizeyleri 10 ile carpilarak TOS diizeyleri ile birimler esitlenir.
Sonuglar Arbutrary Units (AU) olarak ifade edildi.

TOS, umol H,O, Equiv. / L.
0Si =

TAS, mmol trolox Equiv. /L. X 10

*Paraoksonaz Enzim Aktivitesi Ol¢iimii

HDL-Kolesterole bagli lipofilik, hidrofobik yapili antioksidan bir enzim olan
paraoksonaz aktivitesi ticari Rel Assay marka kit kullanilarak 6l¢iildii. Yontemde paraoksonaz
enzimi paraoxon (O,0-diethyl-O-pnitrophenylphosphate), substratini hidroliz ederek renkli p-
nitrophenol {riinliniin olugsmasma yol agar. Olusan {iiriiniin absorbansi 412 nm’de kinetik

modda izlenerek enzim aktivitesi U/L olarak ifade edilir.

»Arilesteraz Aktivitesi Ol¢iimii

Antioksidan bir enzim olan paraoksonaz enziminin arilesteraz aktivitesi de ticari Rel
Assay marka kit kullanilarak 6l¢iildii. Bu test, 6rnegin igerdigi enzim tarafindan fenilasetat
substratindan enzimatik aktiviteyle aciga cikarilan fenoliin, kolorimetrik olarak 6lgiilmesi
esasina dayanir. Sonuglar enzim aktivitesi ¢ok yiiksek diizeylerde oldugu i¢in kU/L olarak

ifade edilir.

«Eritrosit ve Trombosit indeksi Diizeylerinin Belirlenmesi:

Hasta ve saglikli grubun eritrosit (HGB, HCT, MCV, MCH, MCHC, RDW ) ve
trombosit (PLT, MPV, PCT, PDW ) indeksleri ile WBC degerleri laboratuvar sonug ¢iktilar

alinarak bu parametre degerleri yazildi.
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=istatistiksel Analiz:

Elde edilen verilerin istatistiksel degerlendirilmesi ticari program SPSS 20 Statistical
Package For SocialSciences) (SPSS for Windows, 20 SPSS Inc., USA) ile yapild1. ki grup
arasinda farkliliklar independent-t test kullanilarak karsilastirildi. Gruplar arasindaki cinsiyet
karsilastirlmasi i¢in de Chi-Square (Ki-Kare ) testi kullanildi. P < 0,05 olmast anlamli olarak

kabul edildi.
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4. BULGULAR

Acil servise 2. ve 3. derece yanikla gelen hastalardan ilk 24 saat icerisinde antibiyotik
tedavisi almamis 42 yanikli hasta calismaya dahil edildi. Bunlarm 24’ erkek 18’1 kadin
hastaydi. Yanig1 olmayan ve calisma disinda tutulan 6zelliklere (alkol kullanan, sigara igen,
ailesinde CA Oykiisii bulunan, metabolik hastalig1 olan ve multitravmali) sahip olmayan 19
erkek, 19 kadin olmak tizere toplamda 38 kisi saglkli grup olarak belirlendi. Hasta grubun
yas ortalamast 9.05 £ 11.59 iken kontrol grubunun yas ortalamasi 12.42 + 15.69 olarak
belirlendi. Yanikli hastalarin yanik yiizdelerinin ortalamasi %17.69 + 15.67 olarak belirlendi.
Hastalardan % 47.6’s1 (n=20) 2.derece yanik, % 47.6’s1 (n=20) 2. ve 3. derece yanik, % 4.8’1
(n=2) ise 3. derece yanmikli hastalardi. Literatiirde en sik karsilagilan yanmik tiirii olarak
haglanma yanig1 olarak gosterilmektedir. Bizim ¢alismamizda da 42 yanik hastasinin % 71.4
(n=30) haslanma olarak diger hastalarinda %14.3 (n=6) alev ve %14.3 ‘i (n=6 ) elektrik
yanigiydi. Yapilan calismalar sonucunda hasta grup ile saglikli grup arasinda cinsiyet ile
yanik arasinda anlamli bir bulgu bulunamadi (p>0,05). Yas ile yanik arasinda da
calismamizda anlamli bir durum sonucuna varilamadi (p>0,05). Veriler mean + SD (Standart
Deviation), P>0,05:anlamsiz, P<0,05:anlamli, P<0,01:cok anlamli, P<0,001:ileri diizeyde
anlamli olarak sonuglandirild.

Hasta ve saglikli grubun yas, cinsiyet, yanik tiirii ve derecesi arasindaki istatistiksel

veriler asagidaki tabloda ki gibidir.

Tablo 9: Gruplar Arasinda Yas, Cinsiyet ve Yanik Yiizdesi Ortalamasi

Hasta (n=42) Kontrol (n=38) p Degeri
Yas 9.05 £2.98 12.42 +£3.10 0.27
Cinsiyet (E/K) 24/18 19/19 0.52
Yanik Yiizdesi 17.69 £ 15.67 — —
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Tablo 10: Yanik Tiirlerinin Istatistiksel Degerlendirmesi

Hasta Sayisi Yiizdesi (%)
Haslanma 30 71.4
Elektrik 6 14.3
Alev 6 14.3
Toplam 42 100
Tablo 11: Yanik Dereceleri Dagilimi Yiizdesi.

Hasta Sayisi Yiizdesi (%)
2.derece 20 47.6
2. ve 3. derece 20 47.6
3.derece 2 4.8
Toplam 42 100

Hasta ve saglikli grubun TAS, TOS, OSIi, Paraoksonaz ve Arilesteraz degerleri

arasindaki karsilastirma student-t testi yapilarak degerlendirildi. Degerlendirme sonuglari

asagidaki tablodaki gibidir.

Tablo 12: Gruplarin Oksidan ve Antioksidan Seviye Degerleri.

Hasta (n=42) Kontrol (n=38) p Degeri

TAS(mmol 1.08 £0.15 1.11 +£0.12 0.28
TroloxEqv./L)

TOS(umol  H202 | 10.98 +3.81 12.06 +4.36 0.27
Eqv./ L)

OSi (AU) 1.20 = 0.56 1.06 +0.33 0.19
Paraoksonaz (U/L) | 93.10 +29.63 115.68 £37.24 0.10
Arilesteraz (kU/L) 119.26 + 28.89 135.91 +26.82 0.01
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Calismamizda hasta grubun total antioksidan degerleri ile saglkli grubun total

antioksidan degerleri karsilastirildiginda anlamli bir fark bulunamadi (p>0,05). Gruplar

arasindaki total oksidan seviye degerlerinde anlamli bir fark bulunamad: (p>0,05). Oksidan

seviye indeksi ve paraksonaz degerleri arasinda da bir anlam bulunmazken (p>0,05) hasta ve

sagliklt grup arasindaki arilesteraz parametresi arasindaki sonu¢ anlamliydr (p<0,05). Hasta

grup arilesteraz degeri saglikli gruba gore anlamli olarak diismiistii.

Tablo 13: Gruplar Arast Eritrosit ve Trombosit Indeksi ile Lokosit Degerleri.

Hasta (n=42) Kontrol (n=38) p Degeri
RBC (M/uL) 4.79 + 0.66 4.80 +0.36 0.94
HGB (g/dL) 12.38 +1.72 12.92 +1.23 0.11
HCT (%) 36.15+4.72 37.37 £3.21 0.18
MCYV (fL) 75.95 £8.18 77.86 £ 4.54 0.20
MCH (pg) 26.05 +3.20 26.82£1.72 0.19
MCHC (g/dL) 34.26 +1.25 35.78 £ 8.14 0.23
RDW (fL) 15.85 +2.47 15.80 + 1.23 0.91
PLT (K/pL) 413.52 £ 100.27 330.76 £ 87.18 0.00
MPYV (fL) 8.64+1.19 7.43 £1.18 0.00
PCT (%) 0.33 +£0.06 0.24 £ 0.04 0.00
PDW (fL) 13.69 +£3.79 17.07 £1.00 0.00
WBC (K/uL) 16.68 + 3.66 9.33+2.80 0.00
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Yukaridaki tabloda 2. ve 3. derece yanikli hastalarin eritrosit ve trombosit indeksleri ile
l16kosit degerlerinin istatistiksel analiz sonuglarina bakildiginda eritrosit indeksleri olan RBC,
HGB, HCT, MCV, MCH, MCHC ve RDW degerlerinde iki grup arasinda anlamli bir fark
bulunmazken (p>0,05), trombosit indekslerinden PLT, MPV, PCT ve PDW degerleri
arasindaki fark anlaml olarak degiskenlik gostermekteydi (p<0,05). Calismamizda trombosit
indekslerinden PLT, MPV, PCT saglikli gruba gore anlamli olarak ytikselirken, PDW degeri
ise saglikli gruba gore anlamli olarak diisiis gostermektedir. Lokosit degerlerinde ise hasta

grubun degerleri saglikli gruba gére anlamli olarak ytlikselmistir (p<<0.05)
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5. TARTISMA ve SONUC

Yanik alant TVYYA’ ’nin % 30 ve ilizerine ¢ikarsa yanik bdlgesinden salinan sitokinler
ve diger inflamatuar mediyatorler sistemik yanit olusturacak diizeylere ulasirlar (66,100).
Sistemik mediatorlerden, 1L-1, IL-6, IL-8, IL-10 ve TNF-a salmmmi sistemik enflamatuvar
yanita yol acar. Bu enflamatuvar yanitin etkisi ile stres hormonlarinda artmig salinim yanik
sonras1 3-5. giinlerde hipermetabolik bir durum olusturur. Yanikta tiim organ ve sistemlerde
fizyopatolojik degisiklikler olmaktadir. Ilk 24-48 saat erken ya da akut faz, daha sonraki
donem ise hipermetabolik ya da gec faz olarak adlandirilmaktadir (102,103). Ciddi yaniklar,
reaktif oksijen tiirleri (ROT) ve reaktif nitrojen tiirleride dahil olmak iizere enflamatuvar
mediatdrlerin, serbest salinmasi ile iliskilidir. Oksidatif hasarm, yanik yaralanmalarindan
sonra meydana gelen lokal ve sistemik patofizyolojik olaylarda pay1 vardir (262).

Plazmada lipid peroksidasyonuna ait {iriinlerin bulunmasi yanikta lokal ve uzak organ
hasarlarinda oksijen radikallerinin 6nemli bir rol istlendigini ortaya koymaktadir (8).
Oksidatif stres, ROT iiretimindeki ve serbest radikaller; siiperoksit gibi ve nonradikaller;
hidrojen peroksit gibi, endojen enzimatik ve nonenzimatik antioksidan savunma sistemi de
dahil iiretimi ve tliketimi arasindaki dengesizlik anlamina gelir. Ancak serbest radikallerin
asirist ya da antioksidan savunma sistemindeki bir kusur proteinler, lipidler ve niikleik asitler
ile zincir reaksiyon etkilesimlerini uyarabilir. Bu durum hiicresel bozukluk ve 6liime neden
olur (263).

Vinha ve ark.1 (264) akut termal yaniklarda serum vitamin, oxidatif stres markir ve
enflamatuvar marker diizeyleri ile ilgili yaptiklar1 calismada yanik hastalar ve kontrol grubu
arasinda glutatyon peroksidaz ve tiyobarbitiirik asitle reaksiyona giren maddelerin serum
diizeyleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamis. Enflamatuvar stres olmasina
ragmen, elde edilen veriler oksidatif stres belirteclerinin yanikta 24 ile 72 saat sonrasi normal
oldugunu gdstermistir. Bizim ¢alismamizda ilk 24 saat icinde TAS , TOS ve OSI ‘nin serum
degerlerinin, yaniga maruz kalan grup ve saglam grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

fark bulunamadi (p>0.05).
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Bertin — Maghit M. ve ark. (265) ortalama % 54 yanik alani olan, 20 hasta iizerinde
yapilan ¢alismada biitiin yaniklar sonras1 oxidatif stres degerlendirilmistir. Yanik sonrasi lipid
peroksidasyonu son {iiriinii, eser elementler, vitaminler ve antioksidan enzimatik aktivite
degerlendirilmistir. Selenyumda ve antioksidan vitaminlerde azalma, lipid peroksidasyonu
son lriinlerinde artma saptanmis olup, major yaniklarin oksidatif stresle iligkili oldugu tespit
edilmistir. Bizim yaptigimiz ¢aligmada yaniklari oksidatif stres ile iliskili olmasina ragmen
ilk 24 saatte yanik grubuyla saglikli grup arasinda TAS, TOS farki tespit edilememistir. iki
calisma arasindaki farkin sebebi yanik yiizdesi olabilecegi gibi, ¢alisma siiresi arasindaki
farktan da kaynaklanabilir.

Diana ve ark. (266) septik grup - yanikli grup ve saglam grup arasinda yaptiklari
calismada ilk 4 giinde flow sitometri ile oksidatif stres markerlarindan; reaktiv oksijen tiirleri
(ROT), myeloperoxidaz, malondialdehit ve endojen antioxidanlardan; plasma protein sulfidril
gruplari, glutatyon rediiktaz, superoxide dismutaz ve katalaz markerlarmi c¢alismiglar.
Lokosit {istiindeki adhezyon molekiillerinden CDI11a, CDI14, CDI18, CD49d ve CD97,
Prokalsitonin, CRP, fibrinojen, platelet miktar1 ve laktat analiz edildi. Ortaya ¢ikan sonucta
ROT pik degerinin ilk 2 giin yanikli hastalarda normal gruba gore anlamli bir fark olmadigi,
3. glinden itibaren anlaml bir artis gosterdigi goriilmiistiir. Antioksidanlardan GSH ve CAT
aktivitesinin ilk giinden itibaren normal gruba gore daha yiiksek oldugu, Siiperoksit
dismutazin ise normal gruba gore aktivitesinin azaldigi tespit edilmistir.

Bizim yaptigimiz ¢alismada Diana ve ark. ¢alismasini destekler nitelikte ilk 24 saatte iki
grup arasmnda ROT ac¢isindan anlamli bir fark olmadig: tespit edilmistir. Bizim yaptigimiz
calismada total antioksidan seviyede bir fark tespit edilmemis olup arilesterazda bir azalma
tespit edilmistir. Diana ve ark. ise total antioksidan ¢alismamasina ragmen antioksidanlarin bir
kismimnin arttigini, bir kisminin ise azaldigini gostermislerdir.

Insan serum PON-1, paraoksonaz ve arilesteraz aktivitesini gosteren bir esterazdir. Bir
antioksidan enzim olan serum PON-1, termal yamgi olan hastalarda yeterince
degerlendirilememistir (267). Serum PON-1 paraoksonaz/arilesteraz aktivitesi, oksidatif stres
ile iligkili aterosklerotik kalp hastaligi, diyabet, iskemik inme, preeklampsi ve travma gibi
bir¢ok hastalikta diisiik bulunmustur (268-272)

Yildirim S. ve ark. (273) 2. ve 3 derece termal yanigi olan 41 hasta {izerinde MDA ve
PON-1 paraoksanaz ve arilesteraz aktivitesini degerlendirmis, sonu¢ olarak MDA ve PON-1

paraoksonaz aktivitesinin hafif yaniklarda saglam grupla arasinda fark bulunmadigi, agir
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yaniklarda ise yiikselmis oldugunu, PON-1 arilesteraz aktivitesinin azalmis oldugunu ve
arilesteraz aktivitesinin yanik yiizdesi ile ters orantili oldugunu gostermislerdir.

Calismamizda, 2. ve 3. derece yanig1 olan 42 hastada paraoksonaz ve arilesteraz
seviyesi, saglam olan grup ile karsilastirilmis; sonug¢ olarak paraoksonaz seviyesi iki grup
arasinda fark saptanamamigken arilesteraz seviyesi Yildirim S. ve ark.’in1 destekler nitelikte
diistik bulunmustur. Paroksonaz aktivitesi arasinda fark bulunmamasinin sebebi Yildirim ve
ark.’nm yaptig1 calismada gosterdikleri gibi yanik yiizdesinden kaynaklanabilir.

Termal hasar1 takiben eritrositler yamigin biiytikliigii ve derinligi ile dogru orantili olarak
tahrip olur. Genis yaniklarda eritrosit kitlesinin % 8-12’si her giin kaybedilebilir. Erken
donemde trombosit sayisi ve fibrinojen diizeyleri azalirken fibrin yikim {riinleri artar.
Resusitasyonu izleyen donemde fibrinojen, faktor V ve VIII diizeyleri hizla normalin iizerine
cikar. Gelisen anemi ile beraber eritropoietin diizeyleri de artar. Rekombinant eritropoietin ile
demir takviyesi beraber yapilirsa eritropoez daha da artar (107).

Yanigin dogrudan etkisi ile toplam eritrosit miktarinin %30 kadar1 hemolize olur (erken
hemoliz). Bu durum genellikle ilk 3-4 giin icinde ortaya ¢ikar, ancak sivi kaybi nedeniyle
eritrositlerin hemolizi maskelenir. Ge¢ donemde ise kemik iliginde erken salinan geng
eritrositler dalakta hemoliz olur. Kan viskozitesinin artmis olmasi kapiller perflizyonun
bozulmasina neden olur (112,85).

El-Son Baty ve El-Otiefy (274) % 30 — 65 arasinda yanik yaralanmasi olan 30 hasta
iizerinde yaniktan sonraki yaklasik 2 hafta boyunca meydana gelen hematolojik degisiklikleri
izlemisler. Tiim hastalarda ilk gilinlerde trombositopeni goriilmiis, 6.-7. giine dogru trombosit
sayllarinda artma oldugu ve ilerleyen giinlerde trombosit sayilarinin normal gruba goére
yiiksek oldugu gorilmiistiir. Yine kontrol grup, sag kalan ve 6len yanik yaralanmasi olan
hastalarda hemoglobin  konsantrasyonu, eritrosit sayis1 bakmislar; ilk gilinlerde
hemokonsantrasyon asamasidan dolay1 Hgb degerlerinin yanikli hastalarda sinirda yiikseklik
tespit ettiklerini, fakat ilk 2-3 giinden sonra tiim bu degerlerde belirgin diisiis izlediklerini
belirtmiglerdir. Anemi derinligiyle, yamigin derecesi arasinda bir korelasyon oldugunu
gostermislerdir.

Bizim yaptigimiz ¢alismada; yanik grubu ile saglam grup arasinda eritrosit indeksleri
acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamamaistir (p>0.05). Bunun sebebi ¢alisma
grubumuzun yanik yiizdesinin ve derecesinin genel olarak ¢ok yliksek olmamasi olabilecegi

gibi, Degerli ve ark.’nin belirttigi gibi ilk saatlerde hemoliz ile birlikte s1v1 kaybinin da olmasi
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aneminin laboratuar ortaminda tespitini engelleyebilir. Calismamizda El-Son baty ve El-
Otiefy’ nin yaptig1 ¢alismanin aksine ilk 24 saatte trombositopeni goriilmemis olup,
trombositopeninin yanik yiizdesi - derecesi ile iligkili oldugu diisiiniiliince ¢alismamizdaki
yanik ylizdesi diisiikliigii bunun sebebi olabilir.

Trombositopeni, yanik hastalarinda ilk haftada gegici olarak meydana gelir. Sonraki
siirecteki trombositopeni sebebi ilaca maruziyet olabilir, diliiasyonel olarak olusabilir veya
sepsis gostergesi olabilir. Caligmalar kritik hastalarda trombositopeninin kotii prognoz ile
iligkili oldugunu gostermistir. Warner ve ark.’nin (275) 187 yamkli hastada yaptiklar1
calismada, yaniklarin 112 sinde trombositopeni goriilmiistiir. Bunlarm % 82 si ilk bir hafta
icinde goriilmiisken, % 18 i ise bir haftadan sonra ortaya ¢ikmistir. Ilk bir haftadan sonra
ortaya cikan trombositopeninin en Onemli sebebinin sepsis oldugu gosterilmistir. 187
hastanm, 14 ‘i (% 7) Olmiistiir. Hayatta kalan ve 6len olgularda trombositopeni insidansi
karsilastirilmis olup 6lenlerde yanik yaralanmasinin ilk haftasinda trombosit sayisinda daha
derin diisiis oldugu goriilmiistiir. Bizim yaptigimiz calismada Warner ve ark.’nin aksine ilk
24 saatte trombositopeni goriilmemistir. Warner ve ark.’nin ¢aligmasi gosteriyor ki yanigin
yilizdesi (derecesi, agirligi) sepsis ve trombositopenide belirgin etken oldugundan, yanik
yiizdesi ortalamasi % 17 olan hasta grubumuzda trombositopeninin goriilmemesi beklenebilir.

Housinger ve ark. (276) yanik yaralanmas1 olan ve bu sebepten 6len 32 yanik grubuyla,
yanik yaralanmasi olan 32 sag yanik grubu karsilastirmislardir. Olen yanik hasta grubunun
tiimiinde trombositopeninin ¢ok belirgin oldugunu, sag gruptan sadece 9’nun diger gruptakine
yakin ciddi trombosit diisiikliigii oldugunu belirtmisler ve trombositopeninin sepsis ve ¢oklu
organ yetmezligini gdstermede bagimsiz bir risk faktorii oldugunu vurgulamislardir.

Calismamiz da Housinger ve ark.’nin ¢alismasinin aksine trombositopeni goriilmemistir.
Fakat Housinger ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada da goriildiigii gibi sag kalan grupta sadece 9
hastanin 6len gruptaki trombosit sayis1 diistikliigline yakin bir diisiikliik gézlendigi goriilmiis
olup, Warner ve ark., ElI-Son baty ve El-Otiefy’in yaptig1 ¢caligmaya benzer sekilde yanigin
ylizdesi ve derecesinin trombositopeniyi belirledigini gosteriyor. Her ii¢ ¢alismada bizim
yaptigimiz ¢alismanin aksine trombosit sayist diismekle beraber, yine bizim g¢alismamizi
dolayli destekler nitelikte ciddi yanik derecesi ve yiizdesi biiyiikk olan yaniklarda
trombositopeniyi tespit etmisler ve yanik ylizdesi ve organ hasariyla paralel bir azalma

gormiislerdir.
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Pavic M. ve Milevoj L.’ nin (277) yanik yaralanmasi olan iki grubun (A grubu % 10’dan
kiiciik, B grubu % 10’dan biiyiik). 1, 4, 7, 21 ve 28. giinlerdeki trombosit degerlerini
karsilagtirmiglar. B grubunun daha anlamli olmak iizere her iki grubunda ilk giin trombosit
degeri diisiik tespit edilmis ve yine her iki grubun trombosit degeri 4. giinde daha diisiik tespit
edilmigken 7. giinde yilikselmeye basladig1 goriilmiistiir. Bizim yaptigimiz ¢calismada Pavic ve
Milevoj’un yaptig1 caligmanin aksine yanik yiizdesi ortalamast % 17 olan hasta grubumuzda
ilk 24 saatte trombositopeni tespit edilmemis, aksine rolatif artis goriilmiistiir. Buradaki
bulgular degerlendirilirken bulgular arasindaki farkin bir bolimiiniin agiklanabilmesinde
deneklerin farkli yaslarda olmalarinin rol oynayabilecegi, yukarida belirtildigi gibi serbest
oksijen radikali gibi bir¢cok hastaliktan, egzersizden, beslenme seklinden, yasam bigiminden
vs. etkilenen bir parametrenin sadece yanikli olma durumu baz alinarak ¢alisilmasinin
zorlugundan olabilecegi konusu akildan ¢ikarilmamalidir. Su bir gercek ki, farkli yontemler
ve denek farkliliklari, farkli ¢alismalarin sonuglarinin karsilagtirilmasini ve yorumlanmasini
sinirlayan bir etkiye sahiptir.

Demling ve ark. (278) yanik sonras1 bir hayvan modelinde, diisiik sistemik antioksidan
kapasite diizeyinin ve artmis lipid peroksidasyonunun mortalite ile korelasyon gdsterdigini
tespit etmistirler. Calismamizda hastalarimizin ilk 24 saat igerisindeki kan numunelerinin
istatistiksel degerlendirilmesinde antioksidan kapasitesinde saglam ve hasta grup arasinda
anlaml bir farklilik degerlendirilmedi (p>0.05).

Farriol ve ark.(279) total antioksidan kapasite ile viicut yanik yiizdesi veya klinik seyir
arasinda bir korelasyon saptamamustir.

Bertin-Maghit ve ark. (265) yaptig1 ¢alismada yanik sonrasi ilk bes giinde selenyum
(antioksidan eser element) ve antioksidan vitaminlerin ( C, beta—karoten, likopen ) azaldigini,
lipid peroksidasyon ftriinlerinin ( TBARS ) ise arttigim1 gostermislerdir. Sonug¢ olarak major
yaniklarin ilk 5 giin oksidatif stres ile iligkili oldugunu bildirmislerdir. Calisma grubumuzu
orta diizeydeki yanikli hastalar olusturdugu icin Bertin-Maghit ve ark.’nin yaptig1 ve
literatiirdeki diger caligmalar1 baz alarak diyebilirizki oksdiatif stres major yaniklarda ortaya
cikmaktadir. Ancak bu varsayimin kesin bir yargi olarak sdylenmesi i¢in orta diizeydeki
yanikli hastalar tizerinde oksidatif stres degerlerinin bakildig1 baska calismalara ihtiyag vardir.

Marck RE. ve ark. (280) yaptig1 calismada trombosit sayisinin yanik ylizdesi ve yas ile
iliskili oldugunu, yine yanik yaralanmasindan sonra trombosit sayisinin degiskenlik

(trombositopeni — trombositoz) gosterdigini gozlemlemislerdir.
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Nijsten MW ve ark. (281) yaptiklar1 ¢alismada yanik yaralanmasi olan hastalarda
interlokin-6 ve etkilerini gdzlemlemislerdir. i1k giinlerde trombosit sayismin azaldigin ikinci
haftadan sonra trombositoz goriildiiglinii belirtmislerdir.

Kwang-Yi Tung ve ark. (282), yaniklarda erkek/kadin oranin 1.94 oldugunu, 18 yasin
altindaki ¢ocuklarda bu oranin azaldigini belirtmislerdir. Yaniklarda, cocuk grubunda 1-3 ve
yetiskin yas grubunda ise 21-40 yaslar arasinda bir pik yaptigini belirtmislerdir. Tae- Hyung
Han ve ark. (283) yaptiklar1 caligmada ise, yetiskin yas grubunda en sik 30-40 yaslarda
yaniklarin meydana geldigini gostermislerdir ayrica tiim yaniklarin %40°nin erigkinlerde (>65
yas), %15 nin ise (<15yas) cocuklarda oldugunu belirtmislerdir. Yanik ¢esitlerinden en ¢ok
gortileni swrasiyla haslanma, alev, elektrik, inhalasyon ve kimyasal yaniklardir. Tiregiin ve
ark.’nin (78) yaptiklar1 bir c¢aliymada, elektrik yaniklarinin yiiksek siklikla (%14,5)
seyrettigini bildirmislerdir. Saffle ve ark. (284) alev ve haslanma yaniklarinin biitiin yaslarda
birbirlerine yakin oranlarda oldugunu (%50,3/%49,7) bildirmislerdir. Kobayashi K. ve ark.
yaptiklar1 ¢alismada (285) yanik etyolojilerini; alev yaniklarinin %46, haslanma yaniklarinin
%32, patlamaya bagl yaniklarin %7 olarak bulmuslardir. Yaptiklar1 ¢alismada 16 yas
altindaki yanikli cocuklarda yanik etyolojisini; haslanma yaniklarmin %82, alev yaniklarinin
ise %11 olarak belirtmislerdir. Yine bu ¢alismada 65 yas iistii yanik hastalarinin %26’s1 ise
haglanma yanikl1 %56’s1 alev yanig1 olarak bulunmustur. Hyung H. ve ark. (283) yaptiklati
calismada yanik hastalarinin %69,1’inin alev ve haslanma yaniklarindan olustugunu, yanik
ylizdesinin 10-20 (%) arasindaki yaniklarda alev ve haglanma yaniklarin oranlarinin
birbirlerine yakin oldugunu, diger biitiin yas gruplarinda %20 ve iistiindeki yaniklarda alev
yamigmin daha fazla oldugunu gdstermislerdir. Buna benzer olarak Hettiaratchy S. ve
Dziewulski P. (66) yaniklarin %70 kadarmin g¢ocuklarda haslanmalara bagli oldugunu
belirtmislerdir.

Yorganct K. ve Oner Z. (25) kitaplarinda yanik etyolojisini sikliklarina gére ilk olarak
haglanma yaniklar1 (%37) ikinci sirada alev yaniklar1 (%18) {iclincii sirada elektrik yaniklari
(%7) ve diger yanik tiirlerini siralamiglardir. Bizim yapti§imiz ¢alismada ise yas ile yanik
arasinda anlamli bir farklihik bulunamadi (p>0.05). Calismamizda var olan yanik tiirleri
arasinda (elektrik, haslanma ve alev) yukaridaki ¢alismalara benzer olarak haslanma yaniklari
% 71.4 oraninda ilk siray1 alirken elektrik ve alev yaniklari ise yiizde olarak esit dagilimdaydi.
Calismamizdaki cinsiyet dagiliminin 24°iinii erkek hastalar 12’sini ise bayan hastalar

olusturmaktaydi. Kwang-Y1i Tung ve ark.’nin yaptig1 calismadaki gibi erkek hastalarimizin
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orant kadin hastalarimiza gore fazla olmasina ragmen bu istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p>0.05).

Sonug olarak; Yaptigimiz ¢alismada baktigimiz parametrelerden biri olan trombositlerin
ilk 24 saatte tiim yanik hastalarimizda diistiigli goriilmektedir. Trombositlerin koagiilasyon
sistemi iizerindeki etkisi, sepsisin, ¢oklu organ yetmezligi gibi ciddi durumlarin gdstergesi
olarak kabul edildigi bilinince trombosit degerlerinin yanikl hastalarda yakin takbinin 6nemli
oldugu soOylenebilir. Yine bir diger parametre olan eritrosit indeksinin bizim hasta
grubumuzda ilk 24 saatte anlamli olarak degismedigi goriilmektedir. Sivi kaybmmn oldugu
yanikta eritrosit indeksinin degismemesi eritrosit yikimmin oldugunu, fakat sivi kaybi
sebebiyle laboratuar ortaminda tespitinin engellendigi diistiniiliir. Aksi halde rolatif olarak
Hgb konsantrasyonunun artig1 beklenirdi.

Yanik yaralanmasi olan hastalarda temel mekanizmada rol oynayan etkenlerin basinda
oksidatif stres gelse de yaptigimiz ¢calismada ilk 24 saatte total oksidatif stresin anlamli olarak
yiikselmedigi goriilmektedir. Yaptigimiz calismaya gore yanigin ilk 24 saatinde oksidatif stres
iirtinleri sistematik dolasima anlamli diizeyde ge¢miyor veya etkisi antagonize ediliyor. Yine
calismamizda total antioksidanlarm yamigmn ilk 24 saatinde anlamli olarak yiikselmedigi
goriilse de antioksidanlarda PON-1 arilesterazin diistiigii ve PON-1 paroxonazin degismedigi
goriiliiyor. Bu iki parametrenin birinin degismedigi, digerinin diistiigli ve total antioksidanin
degismedigi goz iiniine alininca, antioxidanlari bir kisminin yiikseldigi bir kismimnin diistiigii
bir kisminin degismedigi tespitine varabiliriz. Antioksidanlarin yanikta aktif rol oynadiklar:
diistiniiliirse, bu bile oksidan iirlinlerin yanigin patofizyolojisinde rol aldig1 tespitini dogrular.
Fakat oksidan ve antioksidan parametrelerin hangisinin ne kadar rol aldig1, yanik yiizdeleriyle
ve dereceleriyle ne kadar iliskili oldugu yapilan az sayida calismada gosterilmis olsa bile,
heniiz bu konuda yeterli ¢alisma bulunmamaktadir. Bu konuda yapilacak c¢alismalar
antioksidanlarm yanigin tedavisindeki yerini de aydinlatacaktir.

Literatiir taramalarinda, yapilan ¢alismalarm biiyiik kisminin major yaniklar {izerinde
yapilan ¢alismalar oldugu, orta dereceli yaniklar iizerinde yapilan caligmalarin ise kisitli
oldugu goriildii. Orta dereceli yaniklar iizerinde serbest radikallerin etkilerini belirlemek i¢in

daha fazla caligmaya gerek duyulmaktadir.
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