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OZET

Amac: Kas ekstresi infiizyonu yapilarak crush yaralanma olusturulan sicanlarda ringer laktat resusitasyonunun doku
hasari ve doku kan akimina etkileri arastirildi.

Gerecg ve yontem: Sicanlar sham (n: 8), crush yaralanma (n: 8), crush yaralanma + ringer laktat resusitasyonu (n: 8) olmak
lizere li¢ gruba ayrildi. Sham grubunda yalnizca arter, ven kateterizasyonu yapildi. Crush yaralanma sicanlara allojenik kas
ekstresinin 60 dakika icinde intravendéz infiizyonu ile olusturuldu. Crush yaralanma + ringer laktat resusitasyonu uygu-
lanan gruba kas infiizyonu bitiminde 30 ml/kg ringer laktat 30 dakika stirede intravendz verildi. Tiim gruplarda deney
sonunda laserflowmetre ile karaciger ve bébrek kan akim hizlari 6lciildii. Malondialdehit ve glutatyon diizeylerine icin
kan, karaciger ve bébrek doku Srnekleri alind.

Bulgular: Crush yaralanma grubunda azalan karaciger ve bébrek kan akim hizlari ringer laktat resusitasyonu ile diizeld..
Crush yaralanma grubunda glutatyon diizeylerinde azalma saptanirken malondialdehit diizeylerinde ise artis saptandi.
Ringer laktat verilen grupta crush yaralanma grubuna goére glutatyon diizeylerinde artis gézlenirken malondialdehit
diizeylerinde belirgin bir degisiklik olmadi. Crush yaralanma grubunda baz acigi deney sonunda artmistir. Ringer laktat
resusitasyonu bunu kontrol seviyesine getirmistir.

Sonuc: Agresif ringer laktat resusitasyonu deneysel crush yaralanmada bozulan doku kan akimlarini diizeltmektedir ancak
oksidan hasari tam olarak 6nleyememektedir.

Anahtar kelimeler: Crush yaralanma, glutatyon, malondialdehit, ringer laktat.

ABSTRACT

Background: In an experimental model of crush injury, tissue blood flow, the extend of oxidant injury and the effect of
lactated ringer’s resuscitation were investigated.

Material and Method: Rats were divided into sham (n: 8), crush injury (n: 8), and crush injury + lactated ringer’s resus-
citation (n: 8) groups. Arterial and venous cathetherization were performed in all groups. Crush injury was done with
intravenous infusion of allogenic muscle extract. In the crush injury + lactated ringer’s resuscitation group 30 ml/kg lac-
tated ringer’s solution was infused in 30 minutes. Kidney and liver blood flow were measured by using a laser flowme-
ter. To assess the oxidant injury blood, liver, and kidney tissue samples were collected for malondialdehyde and glu-
tathione measurements.

Results: In the crush injury, diminished liver and kidney blood flow rates were improved with lactated ringer’s resuscita-
tion. In addition, glutathione levels decreased whereas malondialdehyde levels and base deficit increased. Lactated
ringer’s resuscitation brought base deficit to the control levels. When compared with the crush injury, lactated ringer’s
infusion increased the glutathione levels but could not decrease the malondialdehyde ones.

Conclusion: Lactated ringer’s resuscitation improved the blood flow rates but could not prevent oxidant injury totally.
Key words: Crush injury, glutathione, malondialdehyde, lactated ringer’s.

GIRIS kas hiicre iceriginin dolasima salinmasi sonucu or-

Travma sonrasi ekstremitelerin devamli ve taya ¢ikmaktadir.”* Crush sendromu sonucunda hi-
uzun siireli baskiya maruz kalmasi crush yaralan- povolemik sok ve akut bobrek yetmezlik (ABY) ge-
masina neden olmaktadir."” Crush sendromu ya da lisir. Tedavi edilmezse coklu organ yetmezligi ve
travmatik rabdomyoliz crush yaralanmasi sonrasi 6lim olur.
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ABY siddetli rabdomyolizli olgularin %50’sinden
fazlasinda goriilmektedir’ ABY patogenezinde
Myoglobin ya da ferrihemate gibi ayrismis iiriinle-
rin dogrudan toksik etkisi, myoglobin ya da iirik
asit kristallerinin neden oldugu tiibiiler obstriiksi-
yon ve renal iskemi su¢clanmaktadir.” Crush sendro-
munda serbest oksijen radikallerinin (SOR) doku-
lardaki hasara énemli bir katkisinin oldugu diisii-
niilmektedir.*” SOR basi altinda iskemik kalan do-
kunun reperfiizyonu ve sistemik dolasima gegen
miyosit iceriginin 16kositleri aktive (oksidatif burst)
etmesiyle olusmaktadir. Olusan bu SOR hiicre
membranlarindaki lipidleri perokside ederek do-
kuda hasar olusturmaktadir ve bu lipid peroksidas-
yonunun son {iriinii de malondialdehittir (MDA).

Crush sendromunda hiperkalemi, hiperfosfate-
mi, myoglobiniiri ve metabolik asidoz saatler igin-
de baslayabilir. Bu nedenle tedaviye kurtarma
aninda baslanilmalidir. Yapilan ¢alismalar hastane
oncesi yapilan erken sivi resusitasyonu ile bébrek
hasari ve hastanede kalis siiresinin azaltilabilecegi
gosterilmigtir.'*" Hastane Oncesi yapilacak erken
ve agressif sivi resiisitasyonu crush yaralanmalarin
mortalite ve morbitesinin azaltilmasinda 6nemli
bir role sahiptir. Crush yaralanmali olgularin hasta-
ne Oncesi sivi resiisitasyonu icin agresif kristaloid
resiisitasyonu, bikarbonat verilmesi ve mannitol
inflizyonu gibi girisimleri bir arada iceren protokol-
ler 6nerilmektedir.” Bu sivi protokollerini crush ya-
ralanmali olgularda uygulamak ve basarili sonuclar
almak miimkiindiir. Bu olgularda agresif kristaloid
resiisitasyonu uygulanabilen baglica tedavi yakla-
sim1 olmaktadir. Pratikte hastane Oncesi sivi resii-
sistasyonunda kullanilan kristaloid ringer laktattir
(RL). RL soliisyonunun dokulardaki etkileri 6zellik-
le hemorajik sok modellerinde calisiimistir. Kien
ve ark. hipovolemik sok sonrasi RL resiisitasyonu-
nun renal kan akim hizini attirdigi géstermislerdir."
Yine Kien ve ark. yaptiklar bir baska deneysel ¢a-
lismada, yanik olusturulmus ratlarda uygulanan
RL'nin kalp, bobrek, karaciger ve testis kan akimini
arttirdigini saptamislardir.” Kontrolsiiz hemorajik
sok sonrasi 10 ml/kg RL resiisitasyonu kalp, bébrek
ve barsaklardaki kan akimini arttirmistir. 30 ml/kg
RL resiisitasyonu ise mortaliteyi arttirmaktadir.

Crush sendromu sonrasi doku hasari olusumun-
da ¢ok farkli mekanizmalarin yanisira oksidan hasar
da sorumlu tutulmaktadir. Ancak literatiirde agres-
sif kristaloid resiisitasyonunun oksidan hasara ve
doku perfiizyonuna olan etkilerini tam olarak aras-
tiran bir ¢alisma yoktur. Bu ¢alismada asagidaki ti¢
soruya cevap aranmak {izere diizenlenmistir. Rat-
larda olusturulan crush yaralanma sonras;

1. Doku hasari olusumunda serbest oksijen radi-
kallerinin roli nedir?
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2. Karaciger ve bobrek dokusundaki kan akimi na-
sil etkilenmektedir?

3. RL ile yapilan resusitasyon oksidan hasar ve
doku kan akim hizini nasil etkilemektedir?

GEREC ve YONTEM

Calismanin yapilabilmesi icin Uludag Universi-
tesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu'ndan (2001/11) izin
alindi ve tiim calisma boyunca Uludag Universitesi
Hayvan Kullanim Komitesi’'nin kullanim ve diizen-
lemelerine deney boyunca uyuldu.

Calismada agirliklart yaklasik 250-300 gram olan
Spraque - Dawley tipi disi si¢anlar kullanildi. Si-
canlar 12 saatlik acligi takiben 40 mg/kg intraperito-
neal pentobarbital (pentothal sodium®, Abbott,
istanbul, Turkey) ile uyutuldu ve deney sonuna ka-
dar oda havasinda normal solunuma birakildi.
Anesteziyi takiben kan basinci monitorizasyonu,
siv1 inflizyonu ve kan 6rneklerinin alinmasi amaciy-
la femoral arter ve ven kateterize edildi.

Crush Yaralanma Modeli

Kateterizasyon sonrasi Rawling ve ark." tanim-
ladig1 sekilde crush yaralanma olusturuldu. Yakla-
sik 2 cm’lik bir insizyonla sag gluteus adalesi bulu-
narak 1-1.5 gr (her sican i¢in agirhiginin 1/250'si ora-
nin da) kas dokusu hemostaza dikkat edilerek cika-
rild1 ve cilt siiture edildi. Alinan kas dokusu blen-
derda 10 saniyelik 4 cevirme ile 6giitiildii. Daha
sonra 15 saniye aralikli 8 defa da 10 000 rgm ile esit
hacimde izotonik salin icinde homojenize (IKA-La-
bortechnik) edildi. Ortaya ¢ikan homojenat 30 da-
kika 15 300 devirde santrifiij (Z 233 MK-2, hermle,
Taiwan) edilerek siipernatant (1.5 — 2 ml) aynldi
ve 30 derecelik bir su banyosunda (Julabo 5B Ger-
many) 30 dakika bekletildi. Siipernatant kirmizi
renkte ve bulanikt.

Calisma gruplart sham (S), crush yaralanma (CY),
Crush yaralanma + RL (CY + RL) grubu olmak iize-
re 3’e aynldi. Tim gruplarda 8 adet sican kullanil-
di. Hayvanlar degismeli olarak calisildi ve cerrahi
olarak kas dokusu alindiktan sonra kas ekstresi ha-
zirlanirken 1 saat siire ile 0.1 ml/kg RL idame olarak
verildi.

Hazirladigimiz 1,5-2 ml siipernatant, kateteri-
zasyondan yaklagik 1 saat sonra CY ve CY + RL
gruplarina 60 dakika siireyle femoral venden veril-
di. Tiim gruplarda deney siiresince 1 ml/saat RL
idame sivi olarak kullanildi. CY + RL grubuna kas
solusyonu infiizyonu ardindan 30 ml/kg RL 30 daki-
ka siirede verildi. Gruplarin tiimiinde kateterizas-
yondan hemen sonra (kas cikartilmasinin 60.
dk’sinda) ortalama olarak ve sonrasinda 120 ve
210. dakikalarda kan gazi ve kan basinc 6l¢ildii.
Deney bitiminden hemen 6nce orta hat insizyonu
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ile karina girilerek karaciger ve bébrek kan akim hi-
z1 laserflometre (Laserflo, Vasamedics Inc, St. Paul,
Minnesota-USA) ile 8l¢iildii. Olciim sonrasi femoral
venden 2 ml kan alindiktan sonra hayvanlara letal
doz pentobarbital verilip 6ldiiriilerek, karaciger ve
bobrekten doku 6rnekleri alindi. Kanda ve karaci-
ger, bobrek dokularinda MDA ve glutatyon (GSH)
diizeylerine bakildi. Calisma protokolii Sekil-1'de
gOsterilmistir.

4 sHam
O crusH
Kas 4l crUSH+RL
Alinmas! Kateterizasyon
s BB & 2—8 8
Kas infiizyonu
(60 Dk)
& Kan Akimi
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ZAMAN(DAKIKA)

Sekil 1. Calisma protokolii: Anestezi indiiksiyonu sonrasi
tic gruptaki sicanlardan da kas ekstresi alindi. Anestezi
sonrasl 1. saatte, crush yaralanma ve crush yaralanma +
ringer laktat gruplarinda kas ekstresi 60 dakikada intrave-
noz olarak verildi. Crush yaralanma + ringer laktat (RL)
grubunda 30 dakika siireyle 30 ml/kg ringer laktat inftizyo-
nu yapilirken crush yaralanma grubunda resiisitasyon ya-
pilmadi. Deney boyunca ortalama arter basinci ve kan
gazlari monitorize edildi. Deney bitiminde doku kan akim
hizlart dl¢tildii, malondialdehit ve glutatyon analizi igin
doku ve kan drnekleri alindi.

Dokuda glutatyon, dokulardaki siilfhidril grup-
larinin spektrofotometrik oOl¢limlerine dayanarak
bakildi. Reaksiyon ortaminda kullanilan 5, 5' — diti-
obis — (2~ nitrobenzoik asit) (DTNB) siilfhidril (- SH)
gruplariyla indirgenerek 1 mol — SH grubuna karsi-
Iik 1 mol 2- nitro 5- merkaptobenzoik asiti verir.
Nitrobenzoik asitin olusturdugu sari rengin siddeti
spektrofotometrede 412 nm’de okundu."”

Serumda MDA’ya, MDA'nin tiyobarbitiirik asit ile
asidik ortamda yiiksek 1sinin etkisi ile pembe renk-
li bir kompleks olusturmasi ve bu rengin 535 nm dal-
ga boyundaki siddetinin Sl¢iilmesi ile bakild1."

Dokuda MDA'ya, dokudaki lipit peroksitlerin tiyo-
barbitiirik asit ile asit pH'da 100°C'de olusturdugu kro-
mojenin n- butamol ile ekstraksiyonu ve elde edilen
rengin siddetinin 532 nm’de Sl¢iilmesiyle bakildi."”
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% DEGISIM

istatistiksel Analiz

Tim sayisal veriler ortalama + standart sapma
olarak gosterildi. Gruplar arasindaki degerlendirme-
de Kruskal — Wallis ANOVA ve Mann Whitney U non-
parametrik istatistiksel yontemler kullanildi. p< 0.05
istatistiksel acidan anlamli olarak kabul edildi.

SONUCLAR

Ortalama arter basinci (OAB), arterial kan pH’si
ve baz aci81 degerlerinin baslangi¢ degerleri agisin-
dan gruplar arasinda anlamli fark yoktur. OAB, arte-
rial kan pH’s1 ve baz agigi sonuclart baslangi¢ de-
gerlerine gore yiizde degisim olarak Sekil-2, Sekil-3

ORTALAMA ARTER BASINCI SONUCLARI
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Sekil 2. Ortalama arter basinci sonuglari gésterilmistir.
Sonuclar baslangic degerlerine gore yiizde degisim olarak
verilmistir. Baslangicta olciilen ortalama arter basinglari
arasinda gruplar arasinda fark yoktur. Calisma boyunca
yapilan 6lclimlerde de gruplar arasinda istatistiksel fark
olusmamistir. (RL: ringer laktat).

-0,00 1

== CRUSH+RL
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Sekil 3. Kan pH sonuglari yiizde degisim olarak verilmis-
tir. Skala bindelik degisimleri gostermektedir. Gruplar
arasinda istatistiksel fark yoktur. (RL: ringer laktat).
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ve Sekil-4'te gosterilmistir. OAB ve pH sonuclarinda
baslangic degerlerine gore ii¢ grupta da anlamli de-
gisiklik olmamistir ancak baz a¢i81 degerleri CY gru-
bunda baglangica gére anlamli bir degisim goster-
mistir (p<0.05). CY grubunda metabolik asidoza
dogru bir egilim mevcuttur.
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Sekil 4. Yiizde degisim olarak baz acig1 sonuglari. Crush
yaralanma olusturulan grupta belirgin bir metabolik asi-
doz olusurken ringer laktat (RL) ile yapilan resiisitasyon
bunu onlemistir (*p<0.05).

Karaciger ve bobrek dokularindaki kan akim hi-
z1 sonuglan Sekil-5'de izlenmektedir. Karaciger kan
akim hizinda S grubu (89.7+20) ile karsilagtirildigin-
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Sekil 5. Karaciger ve bobrek dokularinda laserflowmetre ile
olctilen ml/gr doku cinsinden kan akimi sonuglari. Crush
yaralanma olusturulan grupta kan akimi degerleri sham
grubuna gore belirgin derecede azalmistir. Ringer laktat
(RL) restisitasyonuyla karaciger dokusundaki kan akim hizi
sham grubu diizeyinde kalmigtir. Bobrek kan akim hizi ise
crush yaralanma grubundan yiiksektir ancak sham grubu
diizeyinden distiktiir. (p<0.05 *: crush yaralanma vs sham,
+ : crush + RL vs crush yarlanma, #: crush + RL vs sham).
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da CY grubunda (55.2+13) istatistiksel olarak an-
laml1 bir azalma vardir (p<0,05). CY grubunda sap-
tanan bu azalma RL resiisitasyonuyla diizelmis ve
S grubu diizeyinde kalmistir. CY ve CY+RL gruplari
(94.6+30) arasindaki fark istatistiksel olarak anlam-
Iidir (p<0.05). Bébrek kan akim hizi CY grubunda
(41.2+5) S grubuna (66.8+19) gore istatistiksel fark-
lilik olusturacak derecede azalmistir (p<0,05). Bu
azalma RL resiisitasyonuyla kismen diizelirken S
grubu diizeyine ulasmamistir. CY ve CY+RL grupla-
n (48.7+12) arasindaki fark istatistiksel olarak an-
lamlidir (p<0,05).

Karaciger, bébrek ve kan MDA sonuglan Sekil-
6’da goriilmektedir. Karaciger, bobrek ve kan MDA
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Sekil 6. Karaciger, bobrek ve kan malondialdehit (MDA)
sonuglari. Crush yaralanma olusturulan grupta tiim doku-
larda kan MDA diizeyleri artmistir. Ringer laktat (RL) resi-
sitasyonu karaciger ve kan MDA diizeylerini azaltamamis,
bobrek MDA diizeylerini ise crush yarlanma grubuna gore
daha dustirmis fakat sham grubu diizeyine indirememis-
tir. (p<0.05 *: crush vs sham, +: crush + RL vs crush,
#: crush + RL vs sham)

degerleri arasinda S grubu (karaciger:1.13+0.091,
bobrek:1.08+0.15, kan:14.6+1.8) ve CY grubu (kara-
ciger:1.88+0.16, bobrek:1.79+1.12, kan:17.3%11.6)
arasinda fark istatistiksel olarak anlamlidir
(p<0,05). RL ile yapilan resiisitasyonun karaciger
(1.7420.1) ve kan (16.5+1.14) MDA degerlerini
azaltmamistir (p>0,05). Ancak bébrek (1.67+0.085)
MDA degerlerinin CY+RL grubunda anlamli olarak
diismiistiir (p<0,05).

Karaciger ve bobrek GSH degerleri Sekil-7'de
gosterilmistir. Karaciger, bobrek GSH degerleri CY
grubunda (karaciger:1.22+0.07, bobrek:0.77+0.04) S
grubu (karaciger:1.53+0.21, bobrek:0.98+0.18) ile
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli de-
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Sekil 7. Karaciger ve bobrek glutatyon (GSH) sonuglari.
Crush yaralanma GSH degerlerini anlamlh 6l¢lide azalt-
mistir. Riger laktat (RL) resiisitasyonu bu azalmay1 kismen
Onlemistir. (p<0.05 *: crush yaralanma vs sham, +: crush
+ RL vs crush yaralanma).

recede azalmistir (p<0,05). CY ile CY+RL (karaci-
ger:1.34+0.05, bobrek:0.86+0.04) doku GSH deger-
leri arasinda istatistiksel agidan anlamli farklilik g6-
rillmiistiir (p<0,05). RL ile yapilan resiisitasyon ka-
raciger ve bobrek GSH degerlerini CY grubundan
daha yiiksek diizeyde korurken bu deger bobrek
GSH degerleri acisindan S grubu diizeyinde kalmis
ancak karaciger GSH degerleri CY grubundan yiik-
sek olmakla beraber yine de S grubundan diisiik
bulunmustur (p<0.05).

TARTISMA

Calismamizda kullandigimiz deneysel crush ya-
ralanma yontemi Rawlins ve ark. tarif ettigi model-
dir. Crush yaralanma modeli olarak farkli ¢aligma-
larda degisik modeller kullanilmistir." intramiiskii-
ler gliserol enjeksiyonu ve turnike ile iskemi olus-
turulmasi, kullanilan modeller arasindadir.' Bizim
kullandigimiz modelde myosit iceriginin sistemik
dolasima gecisi 60 dakikalik kas ekstresi infiizyonu
periyodu ile yapilmistir." Bu ekstrede hiicre hasari
olusturacak diizeyde yiiksek enzim konsantrasyon-
lart mevcuttur. Diger modellerle karsilastirildigin-
da gercek klinik durumu yansitma ve gruplar ara-
sindaki standardizasyonu saglama ag¢isindan daha
uygun bir modeldir.

Calismamizda gruplar arasinda baslangic deger-
leriyle karsilastirildiginda deney sonundaki baz
aci81, arteryel pH ve OAB degerleri arasinda grup-
lar arasinda anlamli fark saptanamamistir. Kas
ekstresi inflizyonunun hemodinamik parametrele-
re olan etkisi domuzlarda Rawlins ve arkadaslari
tarafindan ayrintili olarak calisilmistir. Yaptiklar
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calismada OAB'nin 1. saatten itibaren artis goster-
digini kardiyak indeksinde 4. saatten sonra belir-
gin olarak azaldigini saptamiglardir." O’'Regan ve
ark. ratlara 20 dakikalik allojenik kas ekstresi infiiz-
yonundan sonra hafif bir vazopresor yanit gézlem-
lemislerdir.” Buna karsin Blanchar ve ark. tarafin-
dan yapilan calismada benzer allojenik doz tavsan-
lara bolus olarak verilmis.” Sistolik ve diastolik kan
basincinda ani %40'lik diisiise neden olmustur. G-
riilldiigi gibi literatiirde hemodinamik parametre-
lere olan etki agisindan farkli sonuclar elde edil-
mistir. OAB’de crush yaralanma olusturulan grupta
istatistksel anlamli olmayan hafif bir artig olmustur.
Yine kas ekstresi infiizyonu belirgin bir metabolik
asidoz meydana getirmistir. Karaciger ve bobrek
dokularindaki kan akim hizlarinda anlamli bir azal-
ma ortaya ¢ikmistir. Rawlins’in yaptigi calismada
kas ekstresi infiizyonunun sistemik vaskiiler rezis-
tansi belirgin olciide arttirdig1 gosterilmistir." Bi-
zim elde ettigimiz sonuglarda kas ekstresi infiizyo-
nu sonrasi doku diizeyinde belirgin bir hipoksi ol-
dugu ve bunun sonucu ¢ok belirgin bir metabolik
asidoz olustugunu desteklemektedir. Crush send-
romu olan olgularda kan basincinda belirgin bir
desgisiklik olmaksizin muhtemel splanknik vazo-
konstriiksiyon ve santlasmaya bagli olarak dokula-
ra giden kan miktar1 azalmakta ve dokular hipoksik
kalmaktadir.

Bu sonuglar crush sendromlu olgularda agres-
sif sivi resiisitasyonunun temelini olusturmaktadir
ve bu olgularda yapilacak tiim terapétik girisimler
erken dénemde olusan doku hipoksisini dnleme-
ye yonelik olmalidir. Deprem gibi biiyiik felaket-
ler sonrasinda crush sendromundan olusacak
mortaliteyi azaltmak i¢in hastane 6ncesi donem-
de agressif sivi resiisitasyonu son derece 6nemli-
dir. Bu amagla yaygin olarak kullanilan sivilar kris-
taloidlerdir. En yaygin bulunan kristaloid de
RL'dir. RL'nin 6zellikle sok modelleriyle yapilan
calismalarda hemodinamik parametreleri yiikselt-
mekle birlikte 6zellikle adezyon molekiillerinin
kapillerlere olan yapiskanligini arttirarak doku ha-
sarint arttirabilecegi gosterilmistir. Rhee ve ark
yaptiklart bir hemorajik sok calismasinda RL'nin
notrofillerde aktivasyona neden oldugu saptan-
mistir.”* Hipovolemi varliginda verilen 1500-2000
ml RL'nin 1 saat icerisinde yaklasik 450 ml’si dola-
simda kalmaktadir. Bu oran normovolemik olgu-
larda verilen dozun %16’sina kadar diismektedir.
Saptanan tiim bu olumsuz 6zelliklerine karsin RL
ucuz olmasi, pratik kullanim1 ve heniiz yerine da-
ha ideal bir sivinin konamamasi gibi nedenlerle
tiim travmali olgularda baslangig sivisi olarak 6ne-
rilen bir sividir. Ancak crush sendromlu olgularda-
ki etkinligi arastirilmamistir. Bizim calismamizda
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kas ekstresi inflizyonu sonrasi karaciZer ve bob-
rek doku kan akiminda olusan azalmanin RL resii-
sitasyonu ile artti81 goriilmiistiir. Bu artis karaciger
dokusunda sham grubu diizeyinde olmus, bébrek
dokusunda ise sham grubu diizeyine ulasmamak-
la beraber crush yaralanma olusturulup resiisite
edilmeyen gruptan daha yiiksek bulunmustur. RL
ile yapilan resusitasyon crush yaralanma sonrasi
bozulan karaciger ve bobrek kan akimini diizelt-
mektedir."”"*

Crush yaralanma sonrasi olusan doku hasarinda
SOR'un etkinligi tartisilan bir konudur. SOR’lari
travma sonrasi basi altinda iskemik kalan dokunun
reperfiizyonuyla ve myosit iceriginin sistemik dola-
sima gecmesiyle 16kositilerin aktivasyonu (oksida-
tif burst) sonucu olusmaktadir.*? Yine myoglobin
icerigindeki Fe”de onemli bir kaynaktir. Muhte-
melen crush yaralanmada her iki mekanizmada
SOR olusumunda etkili olmaktadir.”** Bizim mode-
limiz 6zellikle myoglobin ve diger substratlarin do-
lasima gecisi ile ortaya ¢ikan oksidatif burst ve Fe™
ile olusan hasari degerlendirmek igin uygun bir
yontemdir. SOR’lar1 hiicre membranlarindaki lipid-
leri perokside ederek dokuda hasar olusturmakta-
dlr.25-27

Calismamizda crush yaralanma sonrasi oksi-
dan hasart degerlendirmek icin lipid peroksidas-
yonu sonucu ortaya ¢ikan MDA ve organizmadaki
en 6nemli antioksidan mekanizmalardan biri
olan GSH diizeyi kullanilmistir. Kas ekstresi in-
flizyonu sonrasi karaciger, bébrek ve kan MDA
diizeylerinde belirgin artis olmustur. Bu sonug
crush yaralanmada doku zedelenmesinde SOR
olusumunun 6nemli bir rolii oldugunu goster-
mektedir. RL ile yapilan resiisitasyon karaciger
ve kandaki MDA diizeylerinde bir degisiklik yap-
mamistir. Bébrek dokusunda crush grubuna gore
anlamli azalma olmakla beraber sham grubu dii-
zeyine inmemistir.

GSH organizmada bulunan en 6nemli antioksi-
dandir. GSH diizeyindeki azalma oksidan hasarin
onemli bir gostergesidir. Ozgiic ve ark. yaptiklan
bir calismada glutatyon prekiirsorlerinin verilmesi
ile hepatik iskemi reperfiizyon hasarinin 6nlene-
bildigini gostermislerdir.”® Calismamizda karaciger
ve bobrek glutatyon diizeylerinin sham grubu ile
karsilastirildiginda crush grubunda anlamli olarak
azaldig1 goriilmiistiir. RL verilen grupta ise crush
grubu ile karsilastirildiinda karaciger dokusunda
GSH diizeylerindeki artis crush grubundan yiiksek
olmakla beraber sham grubu diizeyine ulasmamis-
tir. Bobrek dokusunda ise GSH diizeyi sham diize-
yinde kalmistir. GSH’'da izlenen degisimler
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MDA'da izlenen degisikliklerle korelasyon goster-
mektedir. RL resiisitasyonu sonrasi MDA diizeyleri
karaciger dokusunda, bébrek dokusuna gore daha
fazla yiikselmis ve GSH diizeyindeki azalma daha
fazla olmustur. Bébrek dokusundaki oksidan hasa-
rin karacigere oranla daha az olmasinin farkli ne-
denleri olabilir. Bizim ¢alismamiz sonuglari ve di-
zayni ile bu soruya cevap vermek olasi degildir.
Ancak bilinmektedir ki organizmadaki en 6nemli
makrofaj popiilasyonu karaciger dokusundadir. Ya-
pilan calismalar hemorajik sokun ¢ok erken do-
nemlerinde karaciger dokusundaki kuppfer hiicre-
lerinde aktivasyonun basladigini ve RL'nin nétrofil
adezyonunu arttirdigini géstermektedir. Yine in-
testinal sistemden olusacak endotoksin kagaginin
karaciger dokusunda oksidan hasar olusturdugu da
bilinmektedir. Tiim bu faktorler karaciger dokusun-
daki oksidan hasarin daha fazla olusunu agiklayabi-
lir. Ancak bu yorumlar spekiilatiftir ve bu cevapla-
rin bulunabilmesi i¢in daha farkli ¢alismalara ihti-
yag vardir.

RL ile yapilan resiisitasyon GSH diizeylerini
sham diizeyinde olmasa da crush yaralanmadan
daha fazla yiikseltmistir. RL'nin bilinen bir antiok-
sidan 6zelligi yoktur. Ancak erken ve agressif sivi
resiisitasyonunun dokulardaki kan akimini belirgin
diizeyde arttirdig1 goriilmektedir. Crush yaralan-
mada hemorajik sok gibi organizmada sistemik
vaskiiler rezistansin artisiyla global bir iskemi re-
perferfiizyon fenomeni olusturabilir. Agressif resii-
sitasyonla bu olayin énlenmesi ve dokularin daha
iyi oksijenize olmasi oksidan hasari kismen de olsa
azaltabilir. Ancak bizim sonucglarimiz da géster-
mektedir ki RL resiisitasyonu oksidan hasari tam
olarak 6nleyememektedir.

Sonug olarak allojenik kas ekstresi infiizyonu
sonrasi deneysel crush yaralanma olusturulan bu
calismada crush sendromunda olusan doku zede-
lenmesinde oksidan hasarin 6nemli bir roli oldugu
ve ortalama arter basincinda diisme olmamasina
karsin dokulardaki kan akiminda belirgin bir azal-
ma oldugu goriilmiistiir. Bolus RL infiizyonu doku
diizeyindeki kan akimini 6zellikle karaciger doku-
sunda diizeltmekle beraber, olusan oksidan hasari
tam olarak 6nleyememistir. Klinik ¢alismalar crush
yaralanma olusan olgularda agressif ve hizli resusi-
tasyonun mortaliteyi azalttiin1 gostermesine kar-
sin kitlesel yaralanmalarda bunu uygulamak zor-
dur. Bu nedenle hem antioksidan 6zelligi olan hem
de kiiciik voliimlerle kolayca uygulanabilecek hi-
pertonik salin dekstran gibi resusitasyon sivilarinin
etkinliginin arastirilmasini saglayan calismalara da
ihtiyac vardir.
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