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OZET: Sepsis, gocuklarda ve dzellikle yenidogan déneminde énemli bir mortalite ve morbidite nedenidir. Sepsis seyri sirasinda salinan inflamatuar mediatérlerin organlar
Uzerindeki etkileri bilinmektedir. Calismamizda 41 Yeni Zelanda tavsaninda E.Coli ATCC 25922 ile deneysel sepsis olusturularak atesi disirilen ve distrdimeyen ol-
mak {zere denekler iki gruba aynildi. Tim deneklere seftriakson uyguland: ve tedavi sonunda dldurilerek karaciger, bobrek ve akciger dokulan incelendi. Ategi digiri-
len ve digurlimeyen gruplar arasinda anlamii bir fark bulunamadi (p > 0.05).

ANAHTAR KELIMELER: Sepsis, ateg, histopatoloji, antipiretik tedavi.

SUMMARY: Septicemia is an important cause of mortality and morbidity in neonatal period. The effects of inflammatory mediators, released during septicemia, on human
body are known well. In this study experimental septicemia has been formed with E.Coli ATCC 25922 serogroupe in 41 New Zeland rabbits,in half of which fever was
decreased and half not decreased. All subjects were killed following ceftriaxone therapy, and livers, kidneys and lungs were investigated histopathologically. No si-
gnificant differences were found between two groups.
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GIRIS A- Atese midahele edilmeyen grup (Ates pozitif grup:
A.P.G.)
Akut bakteriyel enfeksiyonlarda mutipl organ yetmezli- B- Atesi disirilen grup (Ates negatif grup: A.N.G.): Bu

ginin gelistigi bilinmektedir (1,2,3). Ozellikle karaciger (4), gruptaki deneklerde bakteri inokiilasyonunu takiben olusan
akciger (5) ve bobreklerde enflamatuar mediatérlere bagl 39.8°C ve Uzerindeki rektal 1s1 "ates" olarak kabul edildi (11)
doku hasar gelisebilmektedir (6,7,8). Ates patogenezinde

rol oynayan prostaglandinlerin sentezinin siklooksijenaz in-

hibitorleri kullanilarak bloke edilmesi ile doku hasarinin azal-
digimi (9) ve 6nemli bir etkilenme olmadigini belirten galisma-
lar (2) mevcuttur. Konuya agiklik getirmek amaciyla sepsi-
se bagh histopatolojik degisikliklerin antipiretik tedaviden
etkilenip etkilenmediklerini arastirdik.

MATERYAL VE METOD

Caligmamizda yaglan 12-16 hafta, agirhklan 810-1320
gram arasinda degisen 60 adet disi Yeni Zelanda tavsani
kullanildi. Deneklere 5 x 10 bakteri/kg olacak sekilde E.Coli
ATCC 25922 intraperitoneal olarak enjekie edildi (10) ve
randomize olarak iki gruba aynidi.

* Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgt ve Has-
taliklar: Anabilim Dali

** Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Da-
I Resim 1: APG'de karacigerde pasif konjesyon (HE x 400).
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Resim 2: APG'd bobrekte pasif konjesyon (HE x 200).

ve rektal parasetamol (10-15 mg/kg/doz) uygulamasi ile di-
surdlda.

Kan kdltirlerinde Greme olmadi@ i¢in APG'den 10 ve
ANG'den 9 denek galisma disi birakildi. Rektal 1s1 olgileri
icin digital termometre (Omron Corp. MC-3B Tokyo/Japan)
kullanildi.

Bakteri enjeksiyonundan sonra periferik kan yaymasi
takipleri ile septik bulgularnn belirlenmesinden sonra labora-
tuvar incelemeleri icin kan &rnekleri alindi ve seftriakson
100 mg/kg iki doza boliinerek intramuskiler olarak baglan-
di. Ganlik periferik yayma ve beyaz kire takipleriyle septik
bulgularin kayboldugu gin belirlenerek deneklere anestezi-
si altinda sistemik formalin perfizyonu uygulandi. Perfiz-
yon iglemini takiben karaciger, bobrek ve akciger dokularin-
dan agik biyopsi alindi. Hematoksilen-eozin ile boyanarak
1stk mikroskopunda incelendi. Tim organlar akut inflamas-
yon, konjesyon ve nekroz yonu ile; bébrek dokusu tabuli
epitel degisikligi ve bag dokusu artisi, karaciger dokusu ise
Kuppfer hiicre hiperplazisi, portal alanda inflamasyon, saf-
ra kanalikul proliferasyonu, kolestaz, portal alan genisle-
mesi, vakuoler ve granuler dejenerasyon agisindan incelen-

Resim 3: ANG'de akcigerde nekroz ve inflamasyon (HE x 200).

di (4,6). Akut inflamasyon ve konjesyon; yok, hafif, belir-
gin, diger parametreler ise var ya da yok seklinde degerlen-
dirildi. Dokulardan herhangi birinde akut inflamasyon, nek-
roz veya belirgin derecede konjesyondan en az birinin go6-
rilmesi halinde septik bulgu pozitif olarak kabul edildi. Ka-
raciger dokusunda portal alan inflamasyonu da septik bulgu
olarak yorumlandi. Dokulardan herhangi birinde hafif kon-
jesyon ya da diger bulgulardan birinin gortlmesi ise rejene-
rasyon bulgusu olarak yorumlandi.

BULGULAR

Calisma kapsamina alinan deneklerin yas ve viicut agir-
hklan yoéniyle gruplar arasinda anlamh fark yoktu (p>0.05).
Toplam ates siresi APG'de 13.147.4 saat, ANG'de 4.8+2.4
saat idi (p<0.05). APG'deki 21 denekten 4 tanesi (% 19.1),
ANG'deki 20 denekten 5 tanesi (% 25.0) tedaviye cevap
vermeyerek eksitus oldular (p > 0.05). Histopatolojik incele-
melerde elde edilen sonuglar Tablo 1'de verilmistir. APG'de
en ¢ok gdzlenen bulgu; karacigerde graniler dejenerasyon,
pasif kojesyon (Resim 1) ve Kuppfer hiicre hiperplazisi;
bébrekte pasif konjesyon (Resim 2), tubuli epitel

(e 5 3 .\ degisikligi; akcigerlerde pasif konjesyon ve akut
TABLO 1: HISTOPATOLOJIK B__L_ILGULAFIIN GRUPLARA DAGILIMI inflamasyon idi. ANG'de en ¢ok gdzlenen bulgu-
APG ANG lar i_se karacigerde grant'.'l_ler dejenerasyop, pasif
Doku  Bulgu n) (%) () (%) P konjesyon ve portal alan inflamasyonu; bdbrekte
; pasif konjesyon ve tubuli epitel degisikligi; akci-
Akut inflamasyon 2 95 2 10.0  >0.05 gerde pasif konjesyon, akut inflamasyon ve nek-
Konjesyon 6 286 7 350 >005 roz (Resim 3) idi. Karaciger, bébrek ve akciger
A Neloz 0 9q. 9 g >3 dokularinin histopatolojik bulgular yéniyle grup-
RA PA inflamasyonu 4 19.1 5 250 >005 ; : g
cl Vezikiler dejener. 4 191 4 200 >005 lar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamsiz
GER  Graniler dejener. 0 476 1 550 >005 bulundu (p>0.05). Bu {i¢ dokunun ortak degerlen-
Kolestaz 0 0.0 0 00 > 0.05 dirmesi sonucu APG'de 7 (% 33.3), ANG'de 8 (%
SK proliferasyonu 2 9.5 2 100 >0.05 40.0) denekte septik bulgu, her iki grupta da
KH hiperplazisi 5 25.8 4 200 >0.05 15'er denekte rejnerasyon bulgusu tespit edildi
PA geniglemesi 2 95 5 250 >005 (p>0.05).
Akut inflamasyon 0 0.0 0 00 =>0.05
: Konjesyon 1 524 M 70.0 >0.05
BOB Nekroz 0 0.0 0 0.0 >0.05 TARTISMA
REK Bag dokusu artigi 4 19.1 5 25.0 > 0.05 2 7 - st
Tubuli epitel ded. 7 333 - 350 005 Akut bakterlyel enfekswonlar(?a |nter_lok|n 1
AK Akut inflamasyon 6 28.6 4 200 >0.05 ve timor nekrozis faktoriin (TNF) likefaksiyon ve
Cl Konjesyon 12 T e 700 >0.05 abse formasyonuna neden olduklar (6) bilinmek-
GER  Nekroz 0 0.0 0 00 >005 te olup arasidonik asit metabolitlerinin doku ha-
; ? ; S : sarnni artirdiklari yéninde bilgiler mevcuttur
1\ n: Denek sayisi, PA: Portal alan, SK: Safra kanalikil, KH._l(. p_ph-er h_r.:re = / (9'12) Sepsiste gérﬂlen histopatoloiik de§i$iklik-




DENEYSEL E.COLi SEPSISINDE HISTOPATOLOJIK BULGULAR VE ANTIPIRETIK TEDAVI iLE iLi§_Ki_Si_

lerin prostaglandinlerle ve siklooksijenaz inhibitorleri ile ilis-
kisini konu alan galismalarda farkh sonuglar bildirilmektedir.
Sen ve arkadaglan (2) bir siklooksijenaz inhibitorii olan in-
dometazinin deneysel sepsiste koruyucu etkisini arastirdi-
lar ve anlamh bir etki bulamadilar. Kettelhut ve arkadaslan
(13) ise siklooksijenaz inhibitérlerinin TNF toksisitesini
azalttigini bildirdiler. Ates patogenezinde rol oynayan sito-
kinlerin ve arasidonik asit metabolitlerinin septik hasan ar-
tirdiklan bilinmektedir (7,8). Arasidonik asit metabolitlerinin
sentezinin inhibisyonu ile bu hasarin azaltilmasi beklenen
bir durumdur. Ancak bizim sonuglanmiz siklooksijenaz en-
zim inhibisyonunun sepsise bagl histopatolojik degisiklikler
Uzerine énemli bir etkisi olmadigini gostermistir. Bu sonug
ise muhtemelen antipiretik olarak kullandigimiz paraseta-
molin sitokinlerin salinimina etkisiz olmasina baglidir.
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