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Bu çalışmada tavşanlarda tavşan beyin trombop/astini enjeksiyonu ile YDP 
oluşup oluşmadığını deneysel yolla gözlemeyi amaçladık. Tronıbop/astin enjeksiyo
nundan önce ve enjeksiyondan 5, 20, 60 dakika sonra alınan kan örneklerinde, from 
bosit sayım ı, fibrinojen tayini, pıhtılaşma, profrom bin ve tronıbin zamanı testleri ilc 
E .E.Z. fibrin plak, fibrin yıkım ürünleri tayini yapıldı. 'Pro mbop/astin enjeksiyoıwn
dan sonra tron·ıbosit sayısında, fibrinojen miktarında azalma, pıhtılaşma, profro m
bin ve fro m bin zamanlarında uzama gözlendi. E.E.Z. ve fibriıı plak yöntemiyle ölçü
len fibrinolitik aktivitede hafif bir artış bulundu. Fibrin yıkım ürünlerini tayin etti
ğimiz etanal jel testi pozitif bulundu. Tüm bulgularımız çalışmamızda YDP o /uş
tuğımu kan ı tlamak tadır. 

S UM MARY 

Experiınental Demo nstrat io n of D.l.C. in Rabbiıs, Enjecıed Rabbi t 
Brain Thronıboplastine 

In tlıis study wc aimed to observe ıulıetlı er d issemina/ed intral!ascular coagula
tion camc out" in tlıc rabbits af/er tlıc rabbit braiı ı tlırombop/astine enjcclion. \Ve 
detemıined frombasit count, fibrinojen, clotting time , protlırombin and tlırombin 
time in tlıe blood samples ıulıiclı were obtained beforc tlı e tlıromboplastiıı c eııjec

tioıı and in tlıc :;amples obtaiııed a{ter 5 , 20, 60 minute.s. lıı addition E.E.Z. {ibrin 
plate, fibrin degrcdatiorı products wel'c alsa detemıin.ed. After tlıe tlırombop/a:;tine 
eııjection decrease o f tlıe fibrin ogen levels and platelet ıııım ber ·and prolongation of 

* 
** 
*** 

Yrd. Doç. Dr.; U. U. Tıp Fak. Fizyoloji Anabilim Dalı 
Ar ş. Gör.; U. U. Tıp Fak. Fizyoloji Anabilim Dalı 
Prof. Dr.; İ. ü. Cerrahpaşa Tıp Fak. 

- 55 -



the pro thrombin thrombine and clotting times were obserued. A little increase was 
found in the fibrinolytic actiuity measured by the methods of fibrin plate and 
E.E.Z. The test ethanol gel which we used for estimating fibrin degradation pro
ducts was found positiue. In o ur study all the results confirmed that the dissemine 
intrauascular coagulation has become. 

YDP, başta kapiller damarlar olmak Uzere damarlarda yaygın olarak pıhtı oluş
masıdır. Bu olayda koagülasyon mekıuıizmasını aktive eden ve hiperkoagülabiliteye 
sebep olan prokoagülanlar dolaşan kana geçmiştir. Bunların etkisiyle hemostatik 
denge bozularak ufak damarlarda pıhtı meydana gelirken, diğer taraftan koagülas
yon faktörleri ve trombositler bu pıhtılaşmada kullanılıp azaltıldığı için tüketim 
koagülopatisi de meydana gelmektedir. Dolayısıyla organizmada bir yandan trom
bus gelişirken diğer yandan da kanama diyatezi o)uşmaktadır1 ·:ı. • YDP ve· bunu 
takiben meydana gelen tüketim koagülopatisine bazı vakalarda sekonder fibrinolizis 
eklenir3 • 4 • 5 • 

Akut, subakut ve kronik formları bulunan YDP'nın deneysel olarak oluştıınil
ması üç şekilde olabilmektedir5 

: 

1- Dolaşıma trombin, doku tromboplastini ve yılan zehiri gibi prokoagülan 
maddelerin verilmesiyle, · 

2- Endotoksin enjeksiyonuyia, 
3- RES'i çeşitli ilaçlarla bloke ederek zayıf bir prokoagülan maddenin enjek

siyonuyla deneysel olarak YDP meydana getirilebilmektedir. 
Biz çalışmamızda, pıhtılaşma olayında prokoagülan bir etki gösteren doku 

tromboplastini enjeksiyonu ile deney hayvanlannda YDP oluşup oluşmadiğını koa
gülasyon ve fibrinolizis testleri ile kanıtlamayı amaçladık. 

GEREÇ VE YÖNTEMLER 

Deneylerimizde kullandığımız tavşanlarda, YDP oluşturabilmek için tavşan 
beyin tromboplastini elde edildi. Tromboplastin serum fizyolojik ile lO defa sulan
dırılarak 3 ml/kg olacak şekilde enjekte edildi. Tavşanlardan, tromboplastin eniek
siyonundan önce ve enjeksiyondan 5, 20, 60 dakika sonra kan örnekleri alındı. 
önce alınan kan örnekleri kontrol grubunu, sonra alınan kan örnekleri ise deney 
grubunu oluşturdu. Kan örneklerinin alımı ve enjeksiyon işlemi kulak venasından 
yapıldı. YDP'nı gösterebilmek için kontrol ve deney gruplarında şu testler yapıldı. 

Trombositler,- Brecher-Cronkite yöntemine göre faz kontras mikroskobunda 
sayıldı6 • 

Pıhtılaşma zamanı Lee-White yöntemine göre tayin edildi7
• 

Fibrinojen miktan modifiye Ratnoff-Menzie yöntemine göre tayin edildi11
• 

Protrombin zamanı Ç>uick metoduna göre ölçüldü9 • Trombin zamanı', 
E.E.Z. 1 0 ve fibrin plak tayini1 1 yapıldı. Fibrin yıkım ürünleri, etanol-jel testi1 :ı. ile 
tayin edildi. 

BULGULAR 

Tromboplastin enjeksiyonundan önce ve enjeksiyondan 5, 20, 60 dakika son
ra trombosit sayısındaki değişimler Tablo I' de gösteriliyor. Enjeksiyondan sonra öl-
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. çülen üç (deney grupları) grupta da kontrol grubuna göre azalma gözlenmiştir tŞe
kil: 1). 

Tromboplastin enjeksiyonu fibrinojen miktannda da azalmaya neden olmuş. 
tur (Tablo: ll, Şekil: 2). Fakat enjeksiyondan 20 dakika sonra ölçülen fibrinojen 
miktannda 5 ve 60 dakika sonraki değerlere göre hafif bir artış gözlenmiştir. 

Pıhtılaşma zamanı, deney gruplannın üçünde de, kontrol grubuna göre uzamıo· 
br (Tablo: III, Şekil: 3), yalnız enjeksiyondan 20 dakika sonra ölçülen değer, 5 ve 
60 dakika sonra ölçülen değerlerden daha kısadır. 

Trombin zamanı ölçümünde, tromboplastin enjeksiyonundan sonra uzama 
gözlenmiştir (Tablo: IV, Şekil : 4). Burda da pıhtıla~ina zamanı testinde olduğu gibi 
enjeksiyondaıl 20 dakika sonraki uzama 5 ve 60 dakika sonraki uzarnarlan dalıa 
azdır. 

Tablo V'de tromboplastin enjeksiyonunun protrombin zamanına etkisi gö~te
riliyor. Enjeksiyondan sonra protrombin zamanında dauzama gözlenmiştir (Şekil: 
5). 

Tablo : 1 
Tromboplastin Enjeksiyonundan Önce ve.Enjeksiyondan 5, 20, 60 Dakika 

Sonra Trombosit Sayıları 

Tromboait Sayılan (x I03 /mm3
) 

Deney 
Sayuı9 

X 

s 
SHx 
t 
p 

-~ 200 

e 
e 

150 

önce 5 

Önce-5' 
önce 5'Sonra Farkı 

322 233.3 88.6 
66.5 68.7 47.9. 

22.1 22.9 15.9 
5.54 

p < 0.001 

20 ' -~ 60 

ŞeRır:' I 
Tromboplastin enjeksiyonundan önce 
ve enjeksiyondan 5, 20, 60 dakika son

ra trombosit sayısı değişimleri 

20'Sonra 

203.8 
69.9 
23.3 

220 

210 

! 20 
S! 

r 190 

c ISO 
1 
:§ 170 

Önce·20' Önce-601 

Farkı 60'Sonra Farkı 

118.1 165.1 156.8 
70.4 60.8 60.8 
23.4 20.2 20.2 

5.03 7.73 
P < 0.001 p< 0.001 

önce 5 20 l ı • • 60 

Şekil: 2 
Tromboplastin enjeksiyonundan öne~ 
ue enjeksiyondan 5, 20, 60 dakika son. 

ra fibrinojen miktarı değişimleri 
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Tablo: ll 
Tromboplastin Enjeksiyonundan Önce ve Enjeksiyondan S, 20,60 Dakika 

Sonra fibrinojen Düzeyleri 

Fibrinojen (mg/100 mlt) 
Deney 
Sayuı 9 

X 

s 
SHx 
t 
p 

.. 7 .... ·.x 
.g 

g 6 .. 
N 

[ .. ;: s 
~ 
Q. 

T 
Öne~ S 

Öııce-5 ' 
O nce 5'Sonra Farkı 

218.1 179.9 38.1 

37.8 31.3 21.9 

12.6 10.4 7.3 

5.22 

P< 0 .001 

i i • 

20 60 

Şekil: 3 
Trombop/astin enjeksiyonundan önce 
ve enjeksiyondan 5, 20, 60 dakika son· 

ra pıhtılaşma zamanı değişimleri 

Once-20' Once-60' 
20'Sonra Fark! 60'Sonra Farkı 

203 15 176.5 4 1.5 

40.7 18.8 37.8 19.2 

13.5 6.3 12.6 6.4 

2 .39 6 .5 

P< 0.05 p < 0.001 

Şekil: 4 
Tromboplastin enjeksiyonundan önce 
ve enjeksiyondan 5, 20, 60 dakika son· 

ra trombin zamanı değişimleri 

Tablo: lll 
Trom~oplastin Enjeksiyonundan önce ve Enjeksiyondan S, 20,60 Dakika 

Sonra Pıhtılaşma Zamanı Ölçümleri 

Deney 
Pıhtıliifma Zamanı (Dakika) 

5'-0ncc 20'-Önce 60'-0nce Sayuı 9 
önce 5'Sonra I-' arkı 20' Sonra I-" ar lu 60'Sonra 1-'arlu 

X 5.3 7 .7 2.4 6.2 0.9 6 .7 1.4 
s 0.8 1.6 1.5 0 .9 1.1 1 .1 0 .9 
SH X 0.2 0 .5 0 .5 0 .3 0.3 0.3 0.6 
t 4 .8 2.45 4.2 
p P < 0.005 p < 0.05 p < 0.05 
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Tablo : IV 
Tromboplastin Enjeksiyonundan önce ve Enjeksiyondan S , 20, 60 Dakika 

Sonra Trombin Zamanı Ölçümieri • 

Trombin Zammı (Saniyc) 
Deney 

5'-öoce 20'·0ncc 60'-öncc 
Sayuı 9 

One e 5'Sonra Farkı 20'Son~ Farkı 60'Sonra Farkı 

X 7.2 9.5 2. 3 8 0.8 9.8 2.7 
s 1.9 2.5 0.9 2.2 0.8 2.4 0.7 
SHx •0.6 0.8 0.3 0.7 0.2 0.8 0.2 
t 7 .. 67 3 11.67 
p p < 0.001 P < 0.02 p < 0.001 

30 32 

-;; ... 310 ' C! -ll .: 
:i 

c .. 
300· 

~ 
20 ~ 

~ "'! 

·ı 
"! 
w 290 

t 
10 ·a o 

cnce 20 lfJ <Akik. önce S 20 60 
<&kika 

Şekil: 5 Şekil: 6 
Tromboplastin enjeksiyonundan önce 
ve enjeksiyondan 5, 20, 60 dakika son· 

ra pro trombin zamanı değişimleri 

Trombop lastin enjeksiyonundan önce 
ve enjeksiyondan 5, 20, 6{) dakika son· 

ra E.E.Z. değişimleri 

Tablo: V 
Tromboplastin Enjeksiyonundan Önce ve Enjeksiyondan S, 20, 60 Dakika 

Sonra Protrombin Zamanı Ölçümleri 

Deney Protrombin Zamanı (Saniyc) 

Sayuı9 
5'-0ncc 20'·0ncc 60'·0nce 

One c 5'Sonra Farkı 20 'Sonra Farkı 60'Sonra 1-'ark..ı 

X 13.5 23 9.4 ' 19.2 5.6 21.7 8.2 
s 0.9 1.8 2 1.6 1.6 1.9 1.9 
SH x 0.3 0.6 0.6 0.5 0.5 0.6 0.6 
t 14.1 10.5 12.9 
p P < 0.001 p < 0.001 p < 0.001 
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Tablo : VI 
Tromboplastin Enjeksiyonundan Önce ve Enjeksiyondan 5, 20, 60 Dakika 

Sonra E.E.Z. Değerleri 

E.E.Z. (Dakika) 
Deney 

5 '·Önce 20'-0nce 60'-0nce 
Sayw9 

önce 5'Sonra Farkı 20'Sonra Farkı 60'Sonra Farkı 

X 303.3 319.4 16.1 305 1.7 288.8 -14.1 

s 41.5 47.5 9 .9 45 .1 17.9 37.9 13.1 
SH x 13.8 15.8 3.3 15 5 .9 12.6 4.3 
t 4 .88 0.28 -3.29 
p P< 0.005 p > 0.05 P < 0.02 

Tablo: VII 
Tromboplastin Enjeksiyonundan Önce ve Enjeksiyondan 5, 20,60 Dakika 

Sonra Fibrin Plak Ölçümleri 

Deney 
Sayw9 

Önce 

X 29.7 
s 5.1 

SHx 1.7 
t 
p 

- 60-

5'Sonra 

24 

3.9 
1.3 

"'E 
E 

35 

e 30 
~ 

c 
· ~ 

-~ 

20 

5'-0nce 
Farkı 

-5.8 

4 .1 

1.3 ' 
- 4.24 

p < 0.005 

Fibrin Plak (mm2
) 

20'-Önce 
20'Sonra Farkı ~O'Sonra 

33.4 3.7 38.8 
6.9 5.8 7.4 
2.3 1.9 2.4 

1.91 
p > 0.05 

Önce 5 20 60 dakika 

Şekil: 7 
Tromboplastin enjeksiyonundan önce 
ue enjeksiyondan 5, 20, 60 dak ika son· 
ra {ibrin plak değerlerindeki değişimler 

60'-0nce 
Farkı 

9.1 

5.5 
1.8 
4 .96 

p < 0.005 



Tablo: VIII 
Doku Tromboplastini Enjeksiyonundan Önce ve Enjeksiyondan 

S, 20,60 Dakika Sonra Fibrin Yıkım Ürünleri Tayini 

Deney 
Etanotjel 

Sayua9 One c 5 ' Sonra 20' Sonra 60' Sonra 

ı - + +++ +++ 
2 - + ++ ++ 
3 - + +++ +++ 
4 - ++ ++ +++ 
5 - + ++ ++ 

6 - + ++ . ++ 
7 - + + ++ 
8 - + ++ +++ . 
9 . - + +++ ++++ 

E.E.Z., tromboplastin enjeksiyonundan 5 dakika sonra, enjeksiyondan önce· 
ki de~ere göre uzamıştır. Enjeksiyondan 20 dakika sonra elde edilen sonuç anlamsız 
bulunmuştur. Enjeksiyondan 60 dakika sonra ise, önceki de~ere göre kısalma vardır 
(Tablo: VI, Şekil : 6). 

Fibrin plak de~erleri, kontrol ve deney gruplannda Tablo VII'de gösterildi~i 
gibidir. Tromboplas~in enjeksiyonu, enjeksiyondan 5 dakika sonra fibrin plak erit· 
me alanını azaltmıştır. 20 dakika sonra elde edilen sonuç anlamsızdır. 60 dakika son· 
ra ise fibrin plak eritme alanmda öncekine oranla artma gözlenmiştir (Şekil: 7). 

Fibrin yıkım ürünleri tayini için yapılan etanol jel test indeki de~işimler Tablo 
VIII'de gösteriliyor. Tromboplastin enjeksiyonundan önce negatif olan testler, en· 
jeksiyondan sonra pozitif bulunmuştur . . 

. TARTIŞMA 

Deneylerimizde prokoagülan bir madde oldu~u bilinen beyin tromboplastini· 
nin13 etkisi -deneysel olarak gösterilmiştir. Deney gruplarinda kontrol grubundan 
belirgin bir şekilde azalmış trombosit sayısı gözlendi. YDP vakalannda meydana ge· 
len trombositopeni durumu ile sonuçlanmız paralellik göstermektedir5 ,ı 4 - ı 6 • 

Tromboplastin enjeksiyonundan sonra fibrinojen de~erlerinde gözlediğimiz azalma 
da klasik bulgulara uymaktadır2 • 1 4 ,ı 5 . Ancak enjeksiyondan 20 dakika sonra fib· 

· rinojen miktanndaki hafif' artış, a·şın fibrinojen sarfını karşılamaya çalışan karaci· 
~erin cevabıdır2 • Bir saat sonra gözlenen azalma ise üretimin tüketimi aşmadı~ını 
göstermektedir. 

Pıhtılaşma ve protrombin zamanı t estlerinde ise enjeksiyondan 20 dakika son. · 
ra alınan sonuçlar, bu safhada karaci~erin hiperfonksiyonu ile, artan kullanımı kom· 
panse etmeye çalıştı~ını düşündürmektedir2 • 

Trombin zamanında gözledi~imiz sonuçlar yapılan di~er çalışmalann sonuçla· 
nyla paralellik göstermektedir4 ,ı 7 • Tromboplastin enjeksiyonundan sonra trombin 
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zamanındaki uzama, fibrinojen miktanndaki azalmaya bağlıdır. Daha büyük bir ne-
den ise fibrin yıkım ürünlerinin bulunmasıdır1 7

• • 

Tromboplastin enjeksiyonundan 5 dakika sonra E.E.Z. ve fibrin plak tayinin
de alınan sonuçlar 5 inci dakikada fibrinolitik aktivitenin artmadığını gösterir. 
YDP'nda plazminojen aktivatörünün lokal serbestleşmesi meydana geldiği halde, ak
tivatör intravasküler trombuslara adsorbe edilir ve kan seviyesinde genel olarak art
ma yoktur\ 7 , 5 inci dakikada fibrinolitik aktivitede gözlediğirniz ~lma bu yüzden 
olabilir. Enjeksiyondan 60 dakika sonra fibrinolitik aktivitedeartma olduğunun göz
lenmesi sek~nder fibrinolizis durumunun oluştuğu fikrini vermektedir14

• 

Tromboplastin enjeksiyonundan sonra fibrin yıkım ürünlerinin bulunması di
ğer literatür bilgilerimizle uygunluk göstermektedir1 

•
14

• 

Bütün bu bulgular YDP ve tüketim koagülopatisi bulguları olarak bilinmekte-
dir. 
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zamanındaki uzama, fibrinojen miktanndaki azalmaya bağlıdır. Daha büyük bir ne-
den ise fibrin yıkım ürünlerinin bulunmasıdır1 7

• · 

Tromboplastin enjeksiyonundan 5 dakika sonra E.E.Z. ve fibrin plak tayinin
de alınan sonuçlar 5 inci dakikada fibrinolitik aktivitenin artmadığını gösterir. 
YDP'nda plazminojen aktivatörünün lokal serbestleşmesi meydana geldiği halde, ak· 
tivatör intravasküler trombuslara adsorbe edilir ve kan seviyesinde genel olarak art
ma yoktur\ 7 , 5 inci dakikada fibrinolitik aktivite de gözlediğimiz ~alma bu yüzden 
olabilir. Enjeksiyondan 60 dakika sonra fibrinolitik aktivitedeartma olduğunun göz
lenmesi sek~nder fibrinolizis durumunun oluştuğu fikrini vermektedir1 4 • 

Tromboplastin enjeksiyonundan sonra fibrin yıkım ürünlerinin bulunması di
ğer literatür bilgilerimizle uygunluk göstermektedir1 

• 
14

• 

Bütün bu bulgular YDP ve tüketim koagülopatisi bulguları olarak bilinmekte· 
dir. 
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