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OZET 

Bu falcymada, deneysel endotoksemi olu~turu/an 15 kopekte izotonik 
sodyum kloriir - % 0.9 (!SS), hipertonik sodyum kloriir - % 7. 2 (HSS) ve 
HSS+ISS soliisyonlarznzn etkileri kar~zla~tzrzldz. Endotoksemi olu.~turmak ifin 
kopek/ere E. coli lipopolysaccarid (E. coli 055: B5- Difco)'i 0.3 mglkg dozunda 
i. v. yolla verildi. Endotoksemi o/u~tunJ/duktan sonra, birinci ve ikinci grup 
kopek/ere szraszyla !SS (32 mllkg, n=5), HSS (4 ml/kg, n=5) veri/di. Ill. grupta 
HSS (4 mllkg, n=5) verildi/..'ten sonra 75. dakikada 15 mllkg !SS i. v. yolla 
uygulandz. Tiim kopek/er deneme oncesi, endotoksemi olu~tugunda, szvz 
verildikten sonraki 5. ve 30. dak. , 2., 6. ve 24. saatlerde bazz parametreler 
yoniinden muayene edildi. Muayene edilen parametreler beden szcaklzgz, kalp 
ve so/unum frekansz, kapiller dolma zamanz, periferal nabzz kalitesi, hematokrit, 
hemoglobin, eritrosit, OAH, OAHb, OAHbK, totallokosit, trombosit ve serumda 
total p;otein, Na ve Cl miktarlarz idi. Ayrzca hematokrit ve hemoglobin 
degerlerinden plasma voliimil hesaplandz. 

Biltiin gruplarda soliisyonlar verildikten sonra plasma voliimiinde artz~. 

kapiller dolma zamanz ve periferal nabzz kalitesinde diizelme goriildii. Dtger 
iki grupla kar~zla~tzrzldzgznda, HSS + !SS grubunda denemenin 2. ve 6. 
saatlerde istatistiki diizeyde olmamakla birlikte plasma voliimiiniin arttzgz, 
periferal nabzz kalitesinin diizelmesi ile birlikte kapiller dolma zamanznzn 
kzsaldzgz (P < 0.01) saptandz. HSS + !SS grubunda HSS ve !SS verilmesinden 
sonra Na konsantrasyonunda (P < 0.001) artz~ gozlendi. HSS (P < 0.01) ve 
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HSS+ISS (P < 0.05) gruplarznda HSS verilmesinden sonra Cl konsantrasyonu 
arttz. Fakat hipernatremiye ait yan etki gorulmedi. 

ISS'ye gore 118 oranznda uygulanan HSS'nin ISS'ye benzer etki 
gosterdigi saptandz. Sonu9 olarak, endotoksemi olaylarmda HSS'nin plasma 
voliimiinu ve doku perfiizyonunu dazenlemek fyin ilk anda kullanzlabilecegt 
gozlendi. HSS'nin etkisinin uzun sureli olabilmesi i9in idame olarak izotonik 
kristaloid slVllarzn verilebilecegi goriildu. 

Anahtar kelimeler: Endotoksemi, hipertonik sodyum kloriir, kopek. 

SUMMARY 

Effects of Isotonic, Hypertonic and Hypertonic+ Isotonic Sodium 
Chloride Solutions in Dogs with Edotoxemia 

In this study, effects of isotonic saline solution (JSS-0.9 %), hypertonic 
saline solution (HSS-7. 2 %) and HSS+ISS were compared in 15 dogs with 
endotoxemia, which had been formed experimentally. E. coli lypopolysaccarid 
(E. coli 055: B5-Difco) was given i.v. at a dose of0.3 mglkg in order to induce 
endotoxemia. After endotoxemia induced, first and second group of dogs 
receivediSS (32 mglkg, n=5), HSS (4 mllkg, n=5), respectively. In third group, 
ISS (1 5 mllkg) was given at 75th minutes following HSS (4 mllkg, n=5) 
administration. All dogs were examined for some parameters before experiment, 
just after being fo rmed endotoxemia, and at 5th and 30th minutes, and 2nd, 6 
th and 24 th hours during fluid therapy. Parameters examined were 
temperature, heart and respiration rate, capillary filling time (CFI') , quality of 
peripheral pulsation, hematocrit, hemoglobin, erythrocyte, MCV, MCH, MCHC, 
total leucocyte, thrombocyte, serum total protein, Na and Cl levels. In addition, 
plasma volume was also calculated using hematocrit and hemoglobin values. 

After administration of the solutions in all the groups, increasing in 
plasma volume, and improvement of the CFI' and quality of peripheral 
pulsation were observed. When compared with the other two groups, increasing 
in plasma volume, and shortening in CFI' together with improvement of 
peripheral pulsation quality (P < 0. 0 1) were determined in the HSS+ !SS group 
at the 2nd and 6th hours of the trial. After HSS and ISS administration in HSS 
+ISS group, increasing in Na concentration was determined (P < 0.001). Cl 
concentration increased following HSS administration in HSS (P < 0.01) and 
HSS+ISS (P < 0.05) groups. However, adverse, effect ofhypernatremi was not 
seen. 

It was determined that administration ofHSS at 118 rate of that oJISS 
showed similar effect to that of ISS. Finally, it was observed that HSS would be 
firstly used alone in order to regulate plasma volume and tissue perfusion in 
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endotoxemia cases. In addition, it was also seen that isotonic crystalloid fluids 
could be used to maintain the effect ofHSS. 

Key words: Endotoxemia, hypertonic saline solution, dog. 

GiRi~ 

Colibasillozis, neonatal septiserni, pneumonie, akut coliform mastitis, 
toksik metritis, scptiscmi gibi hastahklarda SJ.kbkla meydana gelen endotoksik 
~ok1 , bakterilerin endotoksinleri sonucu venoz sahadaki kamn duraksamasma 
bagh olarak dola~undaki etkin kan volfuniinful azalmas1, plasma volfuniinful 
dii~mesi ve doku perftizyonunun yetersizligi ile karakterizedir1

-
3
. Doku 

perfiizyonundaki azalmanm siirdiiriilmesi ya da yetersiz besin sonucu doku 
metabolizmas1., fonksiyonu ve yaptsmdaki ~e~itli bozukluklann subselluler, 
selluler ve hatta sisternik diizeyde olu~tugu bildirilmektedir2. Endotoksinler 
damar endotel hiicreleri, makrofajlar, notrofiller, lenfositler gibi bazt hiicreleri 
etkileyerek bu hiicrelerden endojen mediatorlerin salmmasma yol ayarlar4·5·6 . 

Endojen mediatorler myokardiuma etkileriyle myokardial depresyon ve 
dilatasyona; vaskuler sisteme etkileriyle vasodilatasyon, vasokonstriksiyon, 
dola~Im ve endotel bozukluga yol ayarak kardiovaskuler yetmezlige neden 
olurlar. A)'Tica pankreas gibi dokulardan myokardiumu deprese eden leucin, 
catapsin gibi myokardial depresant faktorler de sahnmaktadrr. Bu olaylar 
sonucu olu~an kalp debisinin dii~iikliigu, hipotansiyon ve kan akrnurun kotii 
dagthmtyla karakterize kardiovaskuler yetmezligin biryok organa yeteri kadar 
kan saglanamamasma neden olarak olfune zemin haztrladtgi kabul 
edilmektedi~·7·89. DolaylSlyla, endotoksemik ~oku meydana getiren etkene 
yonelik sagaltunm yanmda, giiniirniizde ~ok i~in kabul edilen sagaltun organ 
perftizyonunun siirdiiriilmesi i~in plasma volfuniinful arttmlmasma yoneliktirJ.26

. 

Hipotansiyon ile seyreden endotoksik ~okun sagaltunmda kristaloid 
izotonik stvtlar en yaygm olarak kullarulmaktadlr. Bu tip stvtlarm ancak 
I /4'iinful dola~tmda kalmas1, biiyiik hacirnlerde verilme zorunlulugu ve bunun 
sonucu akciger Odemi gibi onemli komplikasyonlara yol aytlgt 
bildirilmektedirl.6·

7
·
10

. Aym ama~ i~in kullamlan diger bir stvl tipi ise molekiil 
aguhg1 yiiksek olan kolloid slVllardrr. Fakat bu SlVIlann fiatlannm oldukya 
yiiksek olmasmm yanmda koagiilopathi, akciger Odemi ve kalsiyum 
konsantrasyonunda azalma gibi dezavantajlan oldugu belirtilrni~tirl.6·7· 11 . 

Hipertonik sodyum kloriir soliisyon (HSS)'larmm hipovolemi ile seyreden 
~oklarm sagaltlmmda uzun ytllardan beri kullanlidtgJ ve biryok tiirde yararh 
hemodinamik etkiler meydana getirdigi bildirilmi~ti?1 o. 1 3 . HSS'm en yaygm 
olarak % 7-75'lik soliisyonlannm tercih edildigi belirtilmektedir7

·
10

·
1u 4

. Bu tip 
soliisyonlar asid (pH 5-6) ozellikte ve yiiksek osmolariteli (2400 mOsml) olup, 
buna kar~m % 0.9'luk NaCJ sol. da asidik (pH 5-6) karakterde olmasma ragmen, 

- 115-



normal osmolariteye (308 mOsml) sahiptir11
• HSS'm ya~ama oramnda art1~a 

neden olan yararlan u~ mekanizma ile a~aklanmaktad1r. 

1- i~rdigi ytiksek Na miktannm ekstravaskuler kompartlillandan vasktiler 
kompartimana sivi yekerek plasma voltimtindeki ayigi kapatti,gi kabul 
edilmi~tir71u5. Hatta, HSS'lann 1 ml'sinin yakla~Ik 3 ml SIVI saglad1,gi ileri 
suriilmu~tur1 . Vaskuler kompartlmana yekilen s1vmm 30-60 dakika kadar k1sa 
siirdugu71 617 ve bunun kalp debisi, ic organlarm oksijen sahmmi ve tuketiminde 
arti~la sonuyland1g1 belirtilmi~tir6141618. 

2- HSS'm direkt etkileri olarak isimlendirilen etkileri kalp debisi, cah~ma 
giicii ve arteriel basmcta artma, prekapiller dilatasyon ve sistemik vaskuler 
direncin azalmasma neden olmaktadrrlar61 u 213

·
15

.1
6

·
18

. 

3- HSS'lann pulmoner reseptOrleri uyard1g1 ve impulsun N. vagus yoluyla 
beyne ula~ti,gi kabul edilmektedir. Kanm deri ve kaslardan i~ organlara yoneli~i 
sonucu efferent sinirler, uyanlan damar ve organlara ta~1maktadrrlar. Pulmoner 
refleks ark1 olarak isimlendirilen bu mekanizmamn en zay1f role sahip oldugu 
bildirilmi~tir. Buna kar~m. son ydlarda bozulmarru~ pulmoner innervasyonun 
gorevini yapmas1 icin HSS'm gerekli olmad1g. da ileri siiriilmu~tiir1 u 318 . 

HSS'larm hipovolemi ile seyreden septik, endotoksik, hemorajik ~oklann 
sagaltimmda ve kafa traumalannda endikasyonu oldugu bildirilmi~tir10· 1 u9_ % 7-
7.5'lik NaCI sol.u 4 ml/Kg dozunda gtivenli ve etkili olarak kticiik hacirnde 
kullanilmaktadir6·7.1 117. Muir ve Sally17 hipovolemik kedilerde i.v. kullamlan 
% 0.9 NaCl sol.'un hemodinamik bozukluklan duzeltmedigini; aym hacirnde 
verilen % 7.5 NaCI sol.un arteriyel kan basmclill, aortik kan akl~m1 ve kalp 
kontraktilitesini h1zhca duzelttigini, total periferal vaskuler direnci azalttigrni 
saptami~lardir. Dupe ve ark.~ da HSS'm kticiik voltimleri ile sagaltilan 
hayvanlann izotonik siVIlarm (ISS) biiyiik voliimleri ile sagaltilanlardan daha iyi 
yamt gosterdigini izlemi~lerdir. HSS'm endotoksemik buzagdarda 4 dakikadan 
daha fazla si.ire verilmesiyle gtivenli olarak kullamldig1, h1zh, yararh etkileri ve 
pulmoner Odem olu~umunu azaltma ozelliklerinden dolayi616

.J
8 septisemik 

hayvanlann sagaltimlannm ba~lang~cmda faydah olduklan gozlenrni~tir21 . White22 

ta HSS'unun normovolernik buzagilarda gtivenle kullantldtgmi saptamt~tlf. 

HSS'larm ~iddetli dehidrasyon, hiperosmolar ve ~iddetli hipematremi 
durumlarmda kontraendike oldugu belirtilmi~tir11 . Bu sohisyonlarm damar ici 
kullamldiklannda herhangi bir zararlan olmadig.; ancak, doku nekrosisi meydana 
getireceginden perivaskiiler enjeksiyondan kacmtlmast gerektigi bildirilmi~tir. 
Yine, bu tip solusyonlarm 3-10 dakikadan daha klsa verildiklerinde 
vasodilatasyon, kardiovaskiiler kollaps ve oltime neden olacag1, ktiyiik venlere 
h1zh verildiginde hemoliz ve hemoglobinuri ~ekillenebilecegi bildirilmi~tir17· 
Biiyiik hacimdeki HSS'larm koagtilasyon bozukluguna sebep oldugu 
bildirilirken, dii~uk voliimdeki uygulamalarm boyle bir etkiye neden olmadigi 
ortaya konmu~tur. Zorunlu durumlarda HSS'larm 30 dakika sonra tekrar 
edilebilecegi ; fakat, hipematremi riski bulundugundan du~tinulmemesi gerektigi 

- 116 -



one stiriilmii$ti.ir1
. Schertel ve ark.24 HSS'un vagal refleksi uyarrnast sonucu 

16 kopekten ikisinde geyici bradyaritmi gozlemi$ler ve bunun yava$ 
verilmesiyle onlenebilecegini belirtmi$lerdir. 

HSS'lann uygulandtgmda Na12
.1

9
·
21 ve Cl konsantrasyonunun ve 

osmolaritenin arttlgt, K konsantrasyonunun geyici azaldtgt12
·
21 ve bu 

degi$iklilderin hayati risk olu$turrnayaca,gt goriilmti$ti.ir7
·
21

. Bu soltisyonlann 
intraselliiler boltimden stvt yekmesi sonucu hematokrit degerin dti$ti.igii 
saptannti$tlr12

. 

Bu ara$ttrmada kopeklerde deneysel olarak olu$turulan endotoksemide 
ISS'a gore HSS ve HSS+ISS'lann etkileri kar$lla$ttnlarak, en uygun stvt 
sagalttmmm belirlenmesi amaylanmt$t1T. 

MATERYAL ve METOD 

<;ah$mamn materyalini klinik olarak saghkh, ya$lan 6 ay ile 5 ya$ 
arasmda olan, melez, her iki cinsiyetten ve canlt agtrllklart 7.5-23 kg arasmda 
degi$en 15 kopek olu$tU!mU$tur. Kopekler denemeye ahnmadan ohce klinik ve 
hematolojik aytdan kontrol edilmi$lerdir. Kopeklere 0.3 mg/kg dozunda E.coli 
lipopolysaccarid'i (E. coli 055 : B5, Difco) 3 dakikanm iizerinde i.v. yolla 
verilerek25

·
26 endotoksemi olu$turulmU$tur. Endotoksemili kopekler iiye 

aynlarak farkh sagaltim uygulanmt$ttr. 

Grup: n : 

ISS (Kontrol grubu) : 5 % 0.9'luk NaCl sol. 32 ml/kg 

HSS 5 % 7.2'lik HSS 4 ml/kg 

HSS+ISS : 5 % 7.2'lik HSS 4 ml/kg+% 0.9'luk NaCl sol. 15 ml/kg 

HSS en yOk tercih edilen% 7.2'lik sol. $eklinde kullamlmi$ttr. % 0.9'luk 
NaCl sol. 32 ml/kg dozunda kullamlarak HSS ile e~deger osmolarite 
olu$turmast amaylanmt$tu21• HSS'lann etkisi 30-60 dakika stirdiigu1u 6

·
17 iyin, 

HSS+ISS grubunda HSS verildikten 75 dakika sonra 15 ml/kg dozunda ISS 
uygulanmt$hr. 

<;ah~mada turn kopeklerde endotoksemi olu$turulmadan once, 
endotoksemi olu$tugunda, soliisyonlarm i.v. verilmesi bittikten sonraki 5 dak., 
30 dak., 2, 6 ve 24 saat sonra klinik muayeneleri yaptlmt$ ve kanlan ahnmt~hr. 
Klinik olarak kalp ve solunum frekanst, beden stcakhgt, kapiller dolma zamam 
ve periferal nabtz kalitesi kaydedilmi$tir. Kopeklerde arteriel kan basmcmm 
indirekt olytilmesi 5 cm'den ktiytik kaf bulunamadigmdan ve digerleri ile 
yeteririce saghklt almamadigmdan rakamsal olarak degerlendirilmemi$tir. 
Aynca, endotoksemi ile SlVllann klinik etkilerini direkt gozlemek amactyla 
hayvanlara anestezi uygulanmamt$; boylece, iritra arteriel kan basmy cihazlan 
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kullamlmanu~tu. Bu amacla, periferal nabtz kalitesi relatif olarak arteria 
femoralisten palpasyonla 4 kategoride degerlendirilmi~tifi27 : 

4 = Normal, kuvvetli, dolgun nabtz 3 = Kuvveti zaytflanu~ nabtz 

2 = Kuvveti oldukca zaytf, 1 = Y almz hissedilebilen, saytlamayan 
ancak saydabilen 

Kopeklerden belirtilen zamanlarda alman EDT A'b kanlarda, totallokosit, 
hematokrit, hemoglobin, eritrosit, ortalama alyuvar hacrni (OAH), ortalama 
alyuvar hemoglobini (OAHb), ortalama alyuvar hemoglobin konsantrasyonu 
(OAHbK) ve trombosit degerleri kan sayiiD cihazmda (Serono) otomatik olarak 
saytlnu~tu. Aynca antikoagiilanstz alman kanlarm serumlan elde edilerek, 
serumlarda total protein rniktan, Nave Cl konsantrasyonlan saptaflffil~tu. Total 
protein miktan ve Cl konsantrasyonu kolorimetrik yontemle veNa ise iyon selektif 
elektrod metodu ile Technicon Dax 72 otoanalizatorle olciilmu~tiir. 

Plasma volilinu hematokrit ve hemoglobin degerlerinden yararlamhp, 
relatif olarak a~agtda belirtilen formulle hesaplannu~t~: 

Plasma Voliimii • HgB x (1 - HctA x 10-
2

) x 100 
HgA ( 1 - HctB x I0-2) 

A = Hemoglobin ve hematokritin hesaplanmak istenen zamandaki degerleri 
B = Hemoglobin ve hematokritin 0. saatteki degerleri 

Gruplar arasmda ve gruplarm zamanlan arasmdaki sonuclan Minitab 
istatistik programmda iki yonlu Anova testi ile degerlendirilrni~tir. Farkm 
onemli oldugu gruplar Duncan testi ile gosterilrni~tif. A ynca, tilin kopeklerin 
endotokserni oncesi ile endotokserni olu~tugu zamanki sonuclan ayru programda 
t testi ile belirlenrni~tir. Periferal nabtz kalitesinin skorlandrnlan sonuclan 
nonparametrik Kruskal-W allis testi ile degerlendirilmi~tir. 

BULGULAR 

Kopeklere i.v. yolla endotoksin verildikten ortalama bir saat sonra 
endotokserni belirtileri gorulmeye ba~lannu~tu. Endotoksemi belirtileri olarak 
depresyon, sallantlh yUrti.yii~, yatrna istegi, mukozalarda hiperemi, slk 
defekasyon, bazen ishal ve kusma gibi inspeksiyonla saptanan bulgularm 
yamstra; kalp frekansmm artmast, periferal nabtz kalitesinin zaytflamast veya 
cok giic hissedilrnesi, kapiller dolma zamanmm uzamas1, beden stcakltgmm 
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yfikselmesi dikkati ~ekmi~tir. Turn kopeklerde kontrol degerlerine ( endotoksemi 
oncesi) gore, endotoksemi olu~tugunda turn parametrelerin istatistiki sonuvlan 
Tablo I'de gosterilmi~tir. 

Tablo I'de gorilldiigu gibi, kontrol grubuna gore, endotoksemili kopeklerde 
kalp ve solunum frekans1, beden stcakhgt, kapiller dolma zarnam, totallokosit, 
trombosit (P<O.OOl) ve plasma volurnii (P<O.Ol) degerlerinde istatistiki 
diizeyde farkhhk saptanarak, endotoksemi bulgulanrun belirgin oldugu 
gozlenmi~tir. Ayru gruplar arasmda hematokrit oraru, hemoglobin ve eritrosit 
degerlerinde ise istatistiki diizeyde olmayan art1~ saptanmi~trr. Aynca, periferal 
nabtz kalitesi, ortalarna kontrol grubunda 4, endotoksemi grubunda 1.2 olarak 
belirlenmi~tir. 

Endotoksemi olu~tuktan sonra, ISS'nin infl.izyonu 20-30 dakika, HSS'nin 
infiizyonu 15-20 dakika siirmii~tiir. Her ii~ gruptaki kopeklerin klinik 
bulgulannm belirtilen zarnanlardaki istatistiki sonw;:lar1 Tablo II'de, 
hematolojik ve biyokimyasal bulgulannm belirtilen zamanlardaki sonu~lan 
Tablo: III'de sunulmu~tur. 

Tablo: I 
Tiim Endotoksemili Kopeklerde Klinik, Hematolojik ve Biyokimyasal 

Parametrelerin istatistiki Sonuclan 

Parametreler 

Kalp frekans1 (dak) 

Solunum frekans1 (dak) 

Beden s•cakltg• (0 C) 

Kapiller dolma zamam (sn) 

Hematokrit (%) 

Hemoglobin (gr/dl) 

Eritrosit (mm3
) x 106 

OAH (Jl3) 

OAHb (pg) 

OAHbK (gr/dl) 

Plasma volilmO (%) 

T. Lokosit (mm3) x 103 

Trombosit (mm3
) x 103 

T. Protein (gr/dl) 

Sodyum (rnEq/1) 

Klor (mEq/1) 

Kontro l Grubu (n= 1 5) 
X±Sx 

96.40 ± 4.3 

29.60 ± 1.9 

38.9 ± 0.07 

1.3±0.12 

39.38 ± 2 .2 

13.33 ± 0.73 

6.05 ± 0.30 

64.57 ± 1.37 

26.41 ± 4.56 

33.29 ± 1.01 

100.0 :r 0.0 

7.76±0.70 

452.0 ± 57.0 

6.23 ± 0.30 

138.0 ± 2.0 

112.2 ± 1.1 

**P < 0.01 ••• p < 0.001 

Endotoksemi Grubu (n=15) 
X± Sx 

163.50 :r 11.0*** 

40.80 ± 2.2*** 

40.4 ± 0.12*** 

3.1 ± 0.16*** 

43.80 ± 3.2 

14.55 = 1.1 

6.65 ± 0.41 

65.26 ± 1.35 

21.80 ± 0.51 

33.40 ± 0.22 

86.50 ± 4.53** 

2.64 ± 0.40*** 

160.0 ± 30.0*** 

5.84 ± 0.43 

139.7 ± 3.5 

113.6 ± 2.0 

-119 -



I ... 
N 
0 

Tablo: 11 
0~ Gruptaki Endotoksemili Kopeklerde Klinik Bulgular 

~ 

Endotoksemi 
Endotoksemi 5. dak. 30. dak. 2. saat 

Oneesi (Kontrol) 
X ± S, X ± Sx X ± S, X ± Sx 

X ± Sx 

Kalp frekanst (dak.) 
98.40 ± 8.26 152.0 ± 24.3 161.2 ± 24.6 140.0 ± 16.9 132.8 ± 11.5 rss 
99.2 ± 10.4 a 180.8 ± 9.16 b 164.8 ± 18.0 b 131.2 ± 15.5 ab 128.8 ± 17.9 ab 

HSS 
91.60 ± 2.56 a 157.6 ± 22.9 b 147.2 ± 9.6 b 128.0 ± 10.6 ab 105.6 ± 2.04 ab HSS + rss 

Solunum frekanst 
(dak.) 

30.0 ± 4 .1 ab 40.0 ± 4.2 a 34.0 ± 2.19 ab 36.0 ± 3.35 ab 31.2 ± 3.44 ab rss 
31.2 ± 4.4 ab 41.6 ± 3.5 a 35.6 ± 3.49 ab 32.0 ± 2.53 ab 31.2 ± 2.94 ab 

HSS 
27.6 ± 0.9 b 40.8 ± 4.6 a 35.2 ± 4 .6 ab 31.2 ± 3.8 ab 29.2 ± 1.5 ab 

J-ISS + ISS 
Beden steakhgt ~C) 

38.9 ± 0.2 aed 40.3 ± 0.2 be 40.1 ± 0.4 be 40.5 ± 0.2 be 40.7 ± 0.2 be 
TSS 

38.8 ± 0.2 ae 40.1 ± 0.1b 40.0 ± 0.2 b 40.3 ± 0.1 b 40.6 ± 0.2 b 
HSS 

38.9 ± 0.2 ac 40.7 ::!: 0 .2 b 40.4 ± 0.2 be 40.7 ± 0.1 b 40.1 :!: 0.2 b 
HSS + ISS 

Kapiller dolma 
zamant (sn) 

1.0 ± 0.0 ae 3.6 ± 0.5 be 2.0 ± 0.3 ab 2.1 ± 0.3 ab 2.1 ± 0.3 ab 
!SS 1.5 :!: 0 .2 b 2 .8 ± 0.2 a 1.7 ± 0.2b 2.2 ± 0.2 ab 2.2 ± 0.4 ab 
HSS 

1.4 :!: 0 .2 b 3.1 ± 0.1 a 1.5 ± 0.2 b 1.6 :!: 0 .2 b 1.9 ± 0.2 b 
HSS + rss 

a, b, e, d : Aym sattrda farkh harfta~tyan degerler arasmdaki fark onemli bulunmu~tur. 
* P < 0.05 np < 0.01 ***P < 0.001 

6. saat 24. saat 
X ± Sx X ± S, 

148.4 ± 20.7 129.6 ± 13 .0 
127.2 ± 13.9 ab 11 .6 ± 7.17 ab* • 
116.8 ± 9.58 ab 113 .6 ± 12.7 ab•• 

34.8 ± 1.74 ab 24.0 ± 1.26 b* 
! 

28.0 ± 3.58 b 27.2 ± 2.33 b• 
31.2 ± 2.6 ab 28.8 ± 1.5 b* 

! 

39.7 ± 0.3 abd 39.2 ± 0.3 abed••• i 
39.4 ± 0.2 be 39.2 ± 0.1abe••• ' 
39.7 ± 0.3 e 39.1 ± 0.2 ae••• 

2.6 ± 0.2 be 2 .9 ± 0.5 be••• 
2.1 ± 0.1ab 2.2 ± 0.4 ab• 
2.0 :!: 0 .0 b 1.5 ± 0.2 b••• 



Tablo: Ill 
D~ Gruptaki Endotoksemili Kopeklerde Laboratuar Bulgulan 

Endotoksemi 
Endotoksemi 5. dak. 30. dak. 2. saat Oncesi (Kontrol) 

X ± S;c X ± Sx X ± S, X ± s, 
X ± S, 

Hematokrit (%) 
ISS 35.9 :!: 5.1 39.3 ± 6.8 33.1 ± 5.2 35.4 :!: 5.8 37.1 ± 6.1 
HSS 45.2 ± 1.6 51.4 ± 3.3 49.2 :!: 3.6 49.3 ± 3.8 49.8 ± 4 .5 
HSS + ISS 37.0 :!: 3.2 40.5 ± 5.2 36.2 ± 5.2 36.9± 4.7 35.5 ± 3.6 

Hemoglobin (gr/dl) 
ISS 12.2 ± 1.6 13.1 ± 2. 1 11.3 ± 1.7 11.3 ± 1.7 12.7 ± 2.1 
HSS 15.2 ± 0.5 17. 1 ± 1.1 16.4 ± 1.1 16.4 ± 1.1 16.6 ± 1.5 
HSS + ISS 13.0 ± 0.9 13.5 ± 1.8 

Eritrosit (X I06/mm3
) 

12.1 ± 1.8 12.3 :!: 1.6 11.8 ± 1.3 

ISS 5.61 ± 0.77 6.04 ± 0.96 5. 10 ± 0.73 5.45 ± 0.79 5.74 ± 0.86 
HSS 6.73 ± 0.28 7.59 ± 0.42 7.27 ± 0.49 7.26 ± 0.50 7.36 ± 0.55 
HSS + ISS 5.81 ± 0.32 6.29 ± 0.54 

OAH(!!3
) 

5.59 ± 0.56 5.72 ± 0.48 5.54 ± 0.32 

ISS 64.30 ± 2.30 64.70 ± 2.49 64.62 ± 2.53 65 .00 ± 1.99 64.36 ± 2.39 
HSS 67.28 = 1.42 67.70 ± 1.37 67.64 ± 1.40 67.64 ± 1.40 67.34 ± 1.43 
HSS + !SS 63.34 = 3.06 63.56 ± 3.04 

OAHb (pg) 
63 .50 ± 3.09 63 .52 ± 3.07 63.42 ± 3.05 

ISS 22.25 :!: 1.38 21.74 ± 0.93 22 .26 ± LOO 21.98 ± 0.80 22.06 ± 0.95 
HSS 23.43 ± 0.44 22.46 = 0.57 22.56 ± 0.59 22 .56 ± 0.56 22.48 ± 0.62 
HSS + ISS 2 1.00 ± 1.37 21.10 ± 1.08 

OAHbK (grid!) 
21.20 ± 1.08 21.06 ± 1.09 21.28 ± 1.20 

ISS 34.85 ± 0.80 33.62 ± 0.50 34 .36 ± 0.45 34.20 ± 0.34 34.24 ± 0.58 
HSS 34.43 ± 0.57 33.18 ± 0.21 33.34 ± 0.34 33.34 ± 0.38 33.38 ± 0.25 
HSS +!SS 33.55 ± 0.25 33.20 ± 0.24 33.34 ± 0.32 33 .16 ± 0.33 33.34 ± 0.45 

-

6. saat 
X ± Sx 

35.3 ± 6.1 
49.7 ± 4.3 
36.2 ± 3.5 

12.1 ± 2.0 
16.7 ± 1.3 
12.4 ± 1.3 

5.49 ± 0 .85 
7.3 1 ± 0.47 
5.44 ± 0.35 

63.94 ± 2.42 
67.60 ± 1.62 
66.0 1 = 2.63 

2 1.94 ± 0.82 
22.76 ± 0.5 I 
22.60 ± 1.11 

34.34 ± 0.16 
33.66 ± 0.28 
34.18 ± 0.38 

24. saat 
. X ± S, 

34 .2 "' 4 .6 
44.3 ± 2. 1 
35.5 ± 2.7 

14.1 ± 1.6 
14.9 ± 0.8 
12.2 ± 0.9 

5.71 ± 0.82 
6.55 ± 0.24 
5.64 ± 0.24 

63.42 ± 2.73 
66.68 ± 1.35 
62.58 ± 3.05 

21.50 ± 1.45 
22.80 ± 0.51 
2 1.48 ± 1.07 

34.50 ± 0.45 
34.20 ± 0.28 
34.38 ± 0 .22 

..... 
N ..... 

' 

' 



Tablo: Ill Devam1 

T. LOkosit (X103/mm3
) 

ISS 8.24 ± 1.56 be 2.26 ± 0.58 b 1.48 ± 0.40 b 2.44 ± 0.70 b 5.98 ± 1.66 be 11.68 ± 0.39 bcA 23.86 ± 4.83 ac•n 

HSS 8.20 ± 0.60 a 2.86 ± 0.86 b 2.32 ± 0.50 b 2.36 ± 0.56 b 4.52 ± 0.97b 12.46 ± 1.81 bcA 23.20 ± 0.99 bd* .. 

HSS + ISS 6.86 ± 1.45 a 2.80 ± 0.71 a 2 .48 ± 0.67 a 3.50 ± 1.15 a 6.54 ± 1.40 a 23.46 ± 1.83 bB .. 24.42 ± 5.06 b*** 

Trombosit (X103/mm3
) 

ISS 565.4 ± 12.9 a 203.2 ± 77.1 b 224.6 ± 73.4 b 250.0 ± 75.1 ab 248.8 ± 63.6 ab 238.8 ± 73.6 ab 178.0 ± 57.8 b* 

HSS 327.4 ± 62.8 a 126.6 ± 29.2 b 129.6 ± 29.0 b 85.2 ± 27.8 b 126.8 ± 32.0 b 154.0 ± 29.8 b 100.3 ± 30.3 b** 

HSS + ISS 468.6 ± 75.6 a 149.8 ± 41.5b 167.6 ± 36.6 b 173.6 ± 36.4 b 206.8 ± 37.9 b 141.0 ± 27.3b 119.2 ± 28.5 b*** 

T. Protein (gr/dl) 
4.7 ± 0.2 5.1 ± 0.3 5.4 ± 0.2 

ISS 6.2 ± 0.5 5.3 ± 0.3 5.8 ± 0.4 5.7 ± 0.3 AB 

HSS 7. 1 ± 0.5 6.8 ± 0.6 6.2 ± 0.5 6. 1 ± 0.2 5.8 ± 0.3 7.2 ± 0.2 6.6 ± 0.3 A 

HSS + ISS 5.5 ± 0.3 4.6 ± 0.2 4.8 ± 0.3 4.6 ± 0.1 4.6 ± 0.1 6.1 ± 0.5 5.1 ± 0.1 B** 

Sodyum (mEq/1) 
132.0 ± 0.7 A 132.0 :!: 1.0 132.6 ± 0.6 A 142.5 ± 5.4 139.0 ± 2.6 137.8 ± 2.18 13.2 ± 3.1 

ISS 
HSS 134.7 ± 3.4A 135.7 ± 4.5 141.5 ± 5.7 AB 140.0 ± 3.3 140.6 ± 6.8 145.2 ± 6.2 136.4 ± 4.9 

HSS + ISS 145.4 ± 0.5acB*** 150.0 ± 4.5 ab 154.7 ± 1.8bB** 152.5 ± 0.5 ab 153.3 ± 18.8 ab 155.6 = 0.3 b 142.0 ± 0.9 abc•n 

Klor (mEq/1) 
115.7 x 0.6A 117.5 ± 1.5 120.3 ± 1.2 119.7 ± 2.5 121.0 ± 2.8 115.5 ± 3.1 116.2 ± 3.0 A 

ISS 
HSS 11 3.2 ± 1.9 bAB 113.0 ± 3.7 b 125.2 ± 0.9 a 121 .6 ± 2.8 ab 12 1.3 ± 1.4 ab 120.0 ± 1.5 ab 115.0 ± 1.8 bAB** 

HSS + ISS 108.6 ± 0.4 b B* 11 1.0 ± 1.0 ab 121.6 ± 3.8 a 116.5 ± 3.5 ab 114.0 ± 2.5 ab 116.6 ± 5.5 ab 107.5 ± 1.5 b*B* 

Plazma Voli!mil (%) 
100 90.69 ± 8.18 114.70 ± 4.26 107.07 ± 7.77 97.34 ± 8.98 97.90 ± 3.97 105.34 ± 4.39 

ISS 
HSS 100 80.09 ± 7.83 93 .7 1 ± 3.42 94.77 ± 8.33 92.29 ± 9.62 90.10 ± 10.40 104.84 ± 9.42 

u~~ + 10:::0::: 100 88.92 ± 8.42 108.8 ± 12.5 104.8 ± 11.4 108.05 ± 5.69 101.74 ± 4.58 103.88 ± 2.75 

• 
a, b, c, d : Aym saltrda fa rkh harf tll~1yan degerler arasmdaki fark onemli bulunmu~tur. 
A, B : Aym sOtunda farkh harfta~1yan degerler arasmdaki fark Onemli bulunmu~tur. 
• p < 0.05 •• p < 0.01 ... p < 0.001 



Tablo Il'de goriildiigu gibi, her iiv grupta endotoksemide artan kalp 
frekanst 30. dakikadan sonra azahrken, beden stcakhgt 6. saatten sonra 
dii~meye ba~lamt~trr. Solunum frekanst HSS ve HSS+ISS gruplarinda 30. 
dakikada, ISS grubunda 2. saatte kontrol degerine yakla~rru~tlr. HSS+ISS 
grubunda kapiller dolma zamanmm endotoksemi dt~mdaki zamanlarda normal 
oldugu goriilmii~tiir. Ayn olarak degerlendirilen periferal nabtz kalitesinin 
gruplann tiimiinde de kontrol degerine gore endotoksemide azaldtgt (P < 0.01), 
HSS+ISS grubunda 2. ve 6. saatlerde diger gruplara gore diizelme (P < 0.01 ) 
gosterdigi belirlenmi~tir. 

Tablo ill'de belirtildigi gibi, Ov grupta da endotoksemi strasmda ~ekillenen 
~iddetli lokopeninin 30. dakikadan sonra artrnaya ba~ladtgt ve 6. saatten itibaren 
ise kontrol degerlerinin Ozerine ylkhgt dikkati yekmi~tir. Endotoksemi strasmda 
olu~an trombositopenin 24. saatte dahi devam ettigi saptanrru~trr . Na 
konsantrasyonunun HSS+ISS grubunda SlVllann verilmesini takiben arthgt ve 
24. saatte normale dondtigu goriilmO~tiir (P < 0.001 ). Cl diizeyinin de HSS (P < 
0.01 ) ve HSS+ISS (P < 0.05) gruplarmda kontrol, endotoksemi ve 24. saatlere 
gore 5. dakikada artttgt saptanrru~t1r. Plasma voliimtmiin endotoksemide 
azald1ktan soma, tOm gruplarda istatistiki diizeyde olmamakla birlikte, 5. 
dakikadan itibaren artrnaya ba~ladtgt, 30. dakikada azalma gosterdigi; bununla 
birlikte, HSS+ISS grubunda ISS verildikten sonraki 2. ve 6. saatlerde daha iyi 
oldugu gozlenmi~tir. 

TARTI~MA 

Bakterilern endotoksinleri sonucu yetersiz kan aklmt ya da normal hiicre 
metabolizmasmm siirdiiriilmesi iyin gerekli maddelerin kar~tlanamamas1 ile 
karakterize olan endotoksik ~ok2 htzll geli~en klinik bulgularla kendini belli 
eder28

. Damar tonusunun kaybolmast veya zaytf1amast, kalp frekansmm artt~I, 
kapiller dolma sOresinin uzamas1 ve yiiksek ate~in tipik bulgular arasmda oldugu 
belirtilmi~ti~7.J 4·26. Bu yah~mada kontrol grubuna gore endotoksemi olu~an turn 
kopeklerde kalp ve solunum frekanst, beden stcakhgt, kapiller dolma zamam (P < 
0.001) ve plasma voliimiiniin (P < 0.01) istatistiki diizeyde farkhhk gosterdigi 
saptanmi~tlr. Aynca periferal nabtz kalitesinin son derece zayrflad1gt dikkati 
yekmi~ olup, bu derecedeki arteriel kan basmcmm 50-70 mmHg arasmda oldugu 
belirtilmi~tit 27 . Endotoksik ~ok grubunda total lokosit ve trombosit saytlan P 
<0. 00 1 dozeyinde azalarak, endotoksik ~okun kriterlerine paralellik 
gostermi~tUS 7·

8
.1

4
·
29

. Trombositopeninin koagiilopati ve trombositlcrin kiirne­
le~mesinden ileri geldigi bildirilmi~tir5. Lokopeninin de notropeniden kay­
naklandtgt ve bunun da notrofillerin marginasyon, aktivasyon ve kiimele~mes i 
sonucu olu~tugu kabul edilmektedUS21

. 

Endotoksik ~okun sagaltunmda etkene yonelik sagalttmm yanmda, organ 
perfiizyonunun sOrdtiriilmesi veya yeniden saglanmast, plasma voliirniinOn 
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artmast ve azalan kalp debisindeki artt~ sagalttnllil en onemli unsurudw-262029
. 

Her tiy grupta da, olu~an hipovolemiye kar~t kullarulan soltisyonlar, hipovolemiyi 
dtizeltici etki gostermi~ olup, hastahgm seyri Slfasmda periferal nabtz 
kalitesindeki olumlu geli~me yanmda, kapiller dolma zamanmda olumlu 
farkhhklar (P< 0.05, P< 0.001) saptanmt~tlr. HSS+ISS'li grupta endotoksemi 
dt~mdaki zamanlarda kapiller dolma zamanmm daha ktsa oldugu gozlenmi~tir. 
Hematokrit ve hemoglobin degerinden pratik olarak hesaplanan plasma 
voltimtintin1628 ttim gruphrda stvt verilmesini takiben artmaya ba~ladtgt, 
HSS+ISS grubunda bu artt~m daha uzun stireli oldugu, diger iki grupta 30. 
dakikadan sonra azalmaya ba~ladtgt dikkati yekmi~ olup, diger yall~malara1628 

benzerlik gostermi~tir. Bu durum izotonik stvtlarm 1 /4'tintin dola~lillda 
kalmast6·7, HSS'larm ise vasktiler kompartunana yektigi stvtnm 30-60 dakika 
kadar ktsa sure kalmastyla aytklanabilir7

.1
6

·
17

. 

Ara~trrmada hematokrit, hemoglobin, eritrosit ve total protein 
miktarlarmda istatistiki dtizeyde olmamakla birlikte, kontrol saatine gore 
endotoksemi zamanmda artt~ ekstravasktiler sahaya damarlardan stvt akt~lDl 
gosteren hemakonsantrasyon ile aytklanabilif5·14

·
28

• Bu artt~ stvt sagaltlilllarm­
dan sonra plasma voltimtintin artmlmasmm gostergesi olarak azalmt~ttr. 

Hematolojik parametrelerdeki degi~ikliklerin istatistiki dtizeyde olmamast ktsmi 
bir hemolizden; total proteinde ise, artan vaskuler permeabilite sonucu 
ekstravaskuler komparttmanda plasmaya benzer nitelikteki stvmm kaybmdan 
kaynaklanabi.J.ir5·6.1 9·

28
. Zira, endotoksemide HSS verildikten sonra total proteinin 

azald1_gt21 ya da degi~medigi12, h ematolojik parametrelerde ise onemli degi~iklik 
olmadtgt saptarinu~tJr1821 . HSS verildikten sonra hemoliz onemli bir yan etki 
olu~turmamt~ olup, bu durum HSS ve HSS+ISS gruplarmda OAH ve 
OAHbK'mda gozlenen onemsiz degi~iklikle desteklenmi~tif2L30• 

Sodyum ve Cl konsantrasyonlarmda ISS grubunda onemli farkhhk 
gozlenmezken, HSS grubunda Cl (P<O.Ol), HSS+ISS grubunda Na (P<0.001) ve 
Cl (P<0.05) konsantrasyonunda 0. , endotoksemi ve 24. saatlere gore stvt 
sagalttmiru takip eden ilk zamanlarda artt~lar oldugu gortilmO.~ttir. Ancak, 
kopeklerde hipernatremiye ili~kin konvtilsiyon, depresyon, baytlma ve koma gibi 
yan etkiler15 ortaya ytkmamt~tlr. Constable ve ark?1 endotoksemik buzagtlara 4 
ml/kg dozunda uygulanan % 7.2'lik HSS'un Na ve Cl konsantrasyonunu 
artttrdt~, fakat bunun buzagtlar iyin risk olu~turmadtglDl belirtmi~lerdir. 

<;unkti, serum osmolaritesinin 350 mOsm/l'yi a~tlgtnda serebral disfonksiyon 
ve komaya yol ayttgt bildirilirken; 2400 mOsm/l (% 7.2)'lik HSS'nin 5 ml/kg 
dozunda verilmesinden sonra serumdaki sodyumun maksirnurn 20-30 mOsm/\ 
arttlgt belirtilmi~tir10·11 • Ayru ~ekilde% 7'lik HSS'nin 4 ml/kg verilmesiyle Na 
konsantrasyonunun 150-1 61 mEqll'ye ytikse1digi ortaya konmu~tur1 J.24 . 
Hipernatreminin klinik bulgulannm serum N a konsantrasyonunun 170 
mEqll'yi a~tlgmda olu~tugu ve 180 mEqll'yi a~tlgmda bu bulgulann ~iddetli 

o1dugti bildirilmi~tir15 . Cah~mada da en ytiksek N a konsantrasyonu 160 mEq/1 
olarak saptaftml~trr. Hiperkloremik asidosisin geli~ebilecegi one stirtiltirken14, 

klor fazlahg.nm primer bozuklugtl genellikle tarum1anmamaktadu15. Na ve Cl 
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diizeylerinde gruplar arasrnda ortaya ~lkan farkhhk ise kontrol degerlerinden 
kaynaklanabilir. 

Biiyiik hacimde verilen ISS'ye gore, 118 oranmda uygulanan HSS'nin 
benzer etki gosterdigi saptaruru~trr. Sonu~ olarak, endotoksemi olaylarmda ve 
ozellikle biiyiik hacimde stvt verilmesini gerektiren stgrr, at gibi hayvanlarda 
HSS'lerin plasma voliimiinii, dolaytstyla doku perfuzyonunu diizenlemek i~in ilk 
anda rahatllkla kullarulabilecegi ve etkinin uzun siireli olabilmesi icin idame 
olarak izotonik kristaloid stvtlarm verilebilecegi gozlenrni~tir. 

Te~ekkiir: Ara~trrmada total protein, Nave Cl diizeylerinin ol~iilmesine 
olanak saglayan U.D. T1p Fakiiltesi Biyokimya A.B.D. ogretim iiyesi Yrd. D~. 
Dr. Pmar TUNCEL'e te~ekkiirii bir bor~ bilirim. 
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