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G İ R İ ş 

Şok nedenlerinden biri olan gram - negatif sepsis, 

klinikte sıklıkla kar0ılaşılan çözümlenmesi zor problemler­

den biridir. Hastanın yaş ve özel sağlık durumuna göre,sep­

tik şokun gelişme ve tedaviye cevabı genis sınırlar arasın-., 
da değişmektedir. 

Septik şokun görülme sıklığında son yıllarda belir­

gin olarak artışlar gözlenmektedir. Cerrahi, iç hastalık~:.: 

lar, doğum hekimliği ve çocuk hastalıkları ile ilgili uygu­

lamalarda, diğer yönlerden başarılı olan cerrahi veya tıtld 

bir girişimde, hastalarda sepsis nedeniyle şok tablosunun 

gelişmesi önemli ve ağır bir kamplikasyon olarak izlenmek-

te dir. 

Gram - negatif bakteriyemi ile ilgili olarak, Ameri­

ka Birleşik Devletleri'n,de,;: son saptanmış rakamlar, hery.ıl 

için 70.000 - 300.000 olgu arasında degişmektedir. 

Bu nedenle gerek septik şokun fizyopatolojisi ve ge­

rek tedavisine yönelik olmak üzere klinik çalışma ve göz­

lemlerin dışında deneysel çalışmalar yapılmaktadır. Bu ça-

lışmaların sonuçları 'ise, gram- negatif enfeksiyonlar ve 

septiseminin insan kan dolaşımındaki etkilerini ve sonuç-
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larını anlamak için daha gerçekçi deneysel modelleri geliş­

tirmek gerekliliğini do~urmaktadır. 

Çalışmamızın amacı, septik şokun tedavisine yönelik 

uygulamalarda yer alan kortikosteroidlerin tedavideki et­

kisini deneysel model Uzarinde göstermek, yerini ve değeri­

ni vurgulamaktır. 



GE N E L BİLGİLER 

Gram -negatif bakteriyemi ve buna ba.:;lı septik şok 

tablosu, hastanelerde her zaman görtilen olgulardır. Amerika 

Birleşik Devletleri'nde; gram -negatif bakteriyeminin be-

lirlenebilen sıklı~ı, yılda 71.000 ile 330.000 olgu olarak 

saptanmış olup bu tal:'J.'Jd11n öltimlin ise yılda 18.000 ile 

132.000 arasında değiçtiği hesaplanmıştır. 1 

Sepsis, kanda mikroorganizmaların veya onların Urtin­

lerinin meydana getirdi~i sistemik bir tablodur. Bakteriye­

mi, kan dola:}ımında yer alan mikroorganizmaların varlıjıdır. 

Gram- negatif bakteriyemi, kritik hastalarda gram- nega­

tif sepsis ile eş anlamlıdır. Septik şok, dolaşım yetmezli­

ği ve yetersiz doku perftizyonu. ile ortaya çıkan klinik bir 

sendromdur. Septik şok olut]uzııundaki ara faktörleri, bakte­

riyel Urtinlerin ( genellikle endotoksin ) kardivasktiler sis­

teme direkt etkisi, protein depo sistemlerinin aktivasyonu 

(kompiement, koagulasyon, kallikrein) , sepsis sırasında ID­

lüm değişmeleri şeklinde sıralayabiliriz. Bunun yanında tmv-

ma, diabetes mellitus, kan hastalıkları, malign hastalıklar 

gibi esas pa to lo jile r, has tadald ::;ı ok oluşumunu kolaylaştı­

rıcı etkenlerdiro 1 ' 2 ' 3 • 
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Septik ~ok ço~unlukla gram- negatif basillerle mey-

dana geliro Bu tip gram- negatif bakteriyemi olgularının 

yaklaşık% 40 kadarında kamplikasyon olarak septik çok ge­

lişmekte olup mortalite oranı % 40-90 arasındadır. Dijer 

gram -negatif bakterilerle gram - pozitif bakterilerin , 

ayrıca mantarlarJ.n ve vii:.'Üsle.d.n de bulundu;;u di,ier mikro-

organizmaların yol açtığı sepsis olguları bir bütün olarak 

ele alındı;~ında; mortali tenin yUksek olması doğaldır() 

Cerrahi pratikte uygulanan yöntemler, hastanın fi-

ziksel savunma mekanizmalarını kırmaktadır. Bu nedenle pre-

dispozan faktörler olarak, Foolay kateterler, endotrakeal 

tüpler, in travenöz ka te terler, lcan do la ç_ıı mı i çinde bak te ri 

akımına yol açabilmeleri nedeniyle sayılabilirler. Ayrıca 

gram- negatif bakteriyeminin, kanser, diabetes mellitus , 

siroz gibi enfeksiyon riski yüksek hastalarda görülme sık­

ll ~ı ar tma k ta dır. 4 ' 5 

Antibiyotiklerin a]ırı kullanılması, sepsise yola~ 

çan mikroorganizma tiplerinde ke3:i.n de,~işiklikler yaparak, 

predispozan bir faktör olmuş ve sepsis olgularının her ge-

çen gün daha sık görülmesine sebep olmuştur. 

Enterabakter familyasının üyesi olan koliform bak-

teriler; gram -negatif sepsis ve şoku meydana getiren en 

bilinen mikroorganizmalarJır. u.:;LA' nın son bir yayınında 

gram- negatif bakteriyemi olan 051 hastada, bu organizme­

lara baılı gelişen olgu ~ayısı 467' dir (% 72 )o Bu 467 

olgunun, 276' sı EscherichiE! Coli, 156' sı Klebsiella -En­

terobacter- Serratia, 35' i Pr·oteus olarak saptanmıştır. 1 

Endotoksin, dola0ıma ~iren eram -negatif mikroorga-
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nizmanın bozulan hücre duvarından salınan bir lipopolisak­

karittir. Endotoksin; renal, mezenterik ve pulmoner vaskü-

ler delaşımda arteriol ve v-anüllerde şiddetli vazokonstrik-

siyon meydana getirir. Sonuçta dokularda hipoperfüzyon ve 

stagnant ( kalıcı ) aneksi olu~:ıuro Lokalize laktik asido­

zia gelişerek artericllerde vazodilatasyona yol açar, ve­

nüllerdeki vazokonstriksiyon ise devam eder. Bu durum,stag­

nant anoksiyi ve asidozisi arcıPır. Vasküler yatakta hidro­

statik basınç artarak interstisiyel boşlu.:;a plazma akımı 

( kaçışı ) başlar. Dola:;ıan kan volümü gittikçe azalır ve 

refleks vazokonstriksiyon geligir. Arterio - venöz şantın 

gelişmesi ve intermedie.r metabolizmadaki değişmeler doku 

aneksisini artırır. Aneksi ve asidozisin sebep oldu~u doku 

zedelenmesi sonucu; sistemik asidozis ve ölüm meydana gelir. 

Yine endotoksin; jeneralize Sch'>'lartzman reaksiyonuna ben­

zer mekanizma ile direkt doku harabiyetine yol açaro Bunun 

sonucunda; venalarda, mikrotrombozisler, pulmoner hemora3i, 

böbrekte kortikal nekroz, ve dijer organlarda geniş doku 

harabiyeti oluşur. 1 ' 2 ' 6 -11 

Septi~ şokta, hemodinamik gelişmeler, de1işkendiro 

Septik şokun derecesi, derinli_~i, sepsisin kayna~ına ve do­

la ş ı mda ki gram - ne ga ti f mikroorgsni zmala rı n ve en do taksin­

ıerin miktarına bailı olarak de_~i:;,dr. Hayvan modellerinde, 

köpe~e lipopolisakkarit endotoksin enjeksiyonu hepatik ve-

nöz konstriksiyon sonucu_splanknik göllenme ile venöz dö-

riüşte azalma, kardiak output' da azalma, kan basıncında be­

lirgin düşme meydana getirir. Bu belirtiler insanda farklı-
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dır::End.otoksin enjeksiyonu son'J..cu., terleme, ateş, 

vazokonstriksiyon, sonra vazodilatasyon, kardiak 

önce yükselme sonra düşme olur. 

ge çi ci 

output ta 

Endo toksinin gene ı dolcı :.uma girme si ile, karaciğer 

vanalarında meydana gelen spazm sonucu kan, karaciğer ve 

barsaklarda toplanır. Bu göllenme sonucu venöz kanın kalbe 

dönüşü azalır, böylece saJ atrium basıncı düşer. Venöz dö­

nüşün· azalması sonucu kalbinatım ve dakika hacmi clü:)er, ö­

zellikle renal ve splanknik alanda kan akımı azalır, kan ba­

sıncında da düşme görülür. Kan basıncının aza lma sı ile ba­

roreseptör refleks mekanizma çalı}arak, hipotalamus yolu ile 

sempato-adrenal aktiviteyi artırır, organizma periferik di­

renci artırmak yoluyla kan basıncını yükseltıneye çalışıroKa­

raciğerde bu venöz spazm 30 - 45 dakika kadar devam ettikten 

sonra yavaş yavaş çözülür ve böylece kalbe dönen venöz kan 

artar ve sempa to - adrenal aktivite de biraz azalır. Bu dü­

zelme geçici olup tekrarlanan endotoksin verilmesinden bir 

saat sonra venöz dünüş gene azalmaya başlar ve bu azalma de­

ney hayvanı ölene kadar sürer. 

Venöz dönüşün azalmasının nedeni, andatoksinin direkt 

alfa reseptörlere etkisi ile meydana getirdiği sempatomime­

tik etkidir. Bu etki ile karaci8er, akciğer, böbrek, dalak 

ve deride vazospazm ve buna ba'tlı olarak kanın periferde 

toplandığı görülür. Böylece kalb atım hacmi ve kan basıncı 

düşer, tekrar baroreseptör mekanizma ile sempato - adrenal 

stimülasyon ortaya çıkar. 

Canlı E.Coli ile oluşturulan şoktan sonra, karaci~er-
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de glikoneogenezisin inhibisyonu sonucu hipoglisemi ve pank­

reastan insUlin salınımının alfa adrenerjik yolla slipres-

yonu sonucu hipoinslilinemi olu.f]ur. Mikroorganizma ve endo-

toksin infüzyonunda, her ikisinde de, tübüler nekroz oluşur. 

Her iki modelde de hepatik enzimlerde ylikselme ve morfolo­

jik değişmelerle karakterize hepatik disfonksiyon vardır. 2 ' 

11-17. 

Hastalarda; erken dönem ve geç dönem olmak üzere iki 

temel hemodinamik durum gözlenmiştir. Enfeksiyona ilk ce -

vap, vazodilatasyon, periferik vasküler rezistansta azalma, 

normal veya artmış kardiak output, sıcak ekstramiteler ve 

orta derecede hipotansiyondur. Şok tablosu henUz yoktur,ve 

idrar atımı normaldir. Sepsisin bu erken "sıcak" devresin .. 

de; splanknik sirkülasyonda kan göllenmesi ve interstisiyel 

aralığa sıvı kaybı vardır. Eğer myokard fonksiyonu iyi ve 

volUm replasmanı yeterli ise, tablo daha kötüye gitmez. E­

ğer myokardial fonksiyon zayıf ve volüm replasmanı yetersiz 

ise veya gerekli antibiyotik tedavisi geçikmiş ise; ağır 

şok tablosu gelişir. Septik şokun; bu geç "soğuk" devresi·n­

de : ~ardiak output dli~?e r, pe ri fe ri k va skiile r re zia tans ar­

tar, idrar outputu azalır, ve metabolik asidozis gelişir. 1 ' 

3,5,9,10,11. 

Endotoksin, endotelial zedelenmeye sebep olarak, fak­

tör Xll 'nin aktive olmasına yol açar. Faktör XII ; kallik­

~ai~~r bradikinin ve di~er vazoaktif peptidler~ direkt etki 

eder. Kininler, vazodilatasyona ve kapiller permeabilitede 

artışa sebep olurlar. Gram - negatif sepsiste görülen, erken 
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hipotansiyon ve vazodilatasyon, peptidlerin vasküler sistem 

üzerine olan etkisine bağlı olabilir. Mezenterik ve pulmoner 

dolaşıma kapillerden kaçan akım, bu aracılarla artar. 

Faktör XII' nin aktivasyonuna ba;~lı olarak; vasküler 

sistem içinde koagülasyon başlar ve fibrin oluşumunu ile o­

lay sonlanır. Bu, iskemi ve doku. nekrozuna yol açar. Fibrin 

ve fibrinojenin yıkılınası ile fibrinolizis oluşur ve sonuç­

ta hemorajik diatez gelişir. Sonuçta; yükselmiş protrombin 

zamanı, trombositlerde azalma, fibrin çözen ürünlerin sevi­

yesinde yükselme ve he ma tokri t seviyesinde düşme ile karek-

t · d. · · t k··ı k ı ı· · 18 -21 erıze ıssemıne ın ravas u er oagu asyon ge ı~ır. 

Ağır sepsiste serum komplemanında belirgin azalmı;ı var­

dır. Bu andatoksine ba~lıdıro Gram - negatif bakteriyemi i­

le birlikte şok tablosu gelişen veya daha sonra ölen hasta­

larda 03 kompenentinin azalmasıyla ölçülen bir kompleman 

aktivasyonunun varlığı görülmüştür. Bazı belirli kompleman 

proteinlerinin anaflatoksin oldu::~u bilinmektedir ; ti.rneğin 

komponent C3a ve komponent C5a mast hücrelerinden, arala­

rında histaminin de bulundu;;u. çok çe~;,i-tli aracı maddelerin 

( mediatör ) serbest kalmasına yol açmakta ve bunlar damar­

lar üzerinde etkili olmaktadırlar. Septik şok olgularında 

C5a yüzeylerinin yükselmesi ile sistemik damar direncinde­

ki azalma birbiriyle uyum halindedir. Böylece kompleman ak~ 

tivasyonu anaflatoksinin serbest kalmasına, mast hücreleri­

nin aktif durt.ıma geçmesine, ve damarlar üzerinde etkili a­

racı maddelerin ( vazoaktif mediatörler ) serbest kalmasına 

yol açabilir. Septik şokta gördi.dümüz histamin serbestleş-

mesine yol açan mekanizmalardan biri de, bu olabilir. Kamp-

- ı 
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leman aktivasyonu ve özellikle komponent C5a serbestleşmes~ 

nötrofillerin kUmelenmesine neden olmaktadır.5, 6 ,9,l2 ,1J, 

22,2]. 

Septik şokun gelişmesi, sepsisin isıaret ·ve belirti­

leri ile iç içedir. Bazan mevcut enfeksiyonun ortaya çıkı­

şından bir kaç saat ya da bir kaç gün sonra meydana gelebi­

lir. Gram- negatif bakterinin hücre duvarından salınanen­

dotoksinin hemodinamik de~işmelerdeki etkisi tam açıklana­

mamıştır. Bu lipopolisakkarit- protein kompleksinin deney 
ı 

hayvanıarına intravenöz enjeksiyonlarında ; denek hayvanıa-

rına göre hemodinamik cevaplar farklıdır. Endotoksinin kö­

peklere basit bir enjeksiyonu; splanknik sahada kan göllen-

mesine, kalbe venöz dönüşte azalmaya, kardiak outputta de­

ğişmeye, ve kan basıncında belirgin düşmeye sebep olur.Bu 

ilk cevap geçicidir, hepatik venöz çıkış akımındaki obst­

rüksiyona bağlıdır. Kısa süre sonra kan basıncı yükselir, 

fakat hayvan ölünceye kadar ki birkaç saat içinde gene düş­

ıneye devam eder. Bu durum insanda biraz farklıdıro Gönüllü 

insanlara yapılan E.Coli enjeksiyonlarından sonra şu de~i­

şik cevaplar alınmıştır : 

1) Tepki ( cevap ) yok 

2) Terleme, ateş ve vazokonstriksiyon 

J) Periferik vazodilatasyon ve kalb debisinde yük-

se lme o 

Bu gözlemler, bize gram ~ negatif enfeksiyonlar ve septise­

minin insan kan dola}ımındaki etkilerini ve sonuçlarını an-

lamak için daha gerçek deneysel modeller geliştirmek gerek-
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tiğini ortaya koymaktadır.4,5, 22 , 24,25,26 

Normovolemik hastada GElişen septik şokta hiperdina­

mik dolaşım örneği oluşur ve hipotansiyon, kardiak outputta 

yükselme, normal veya artmış l\.an volümü, normal veya yüksek 

santral venöz basınç, düşük periferik rezistans, sıcak-kuru 

ekstremiteler, hiperventilasyon ve respiratuar alkaloz ile 

ka~akt~rizedir. Bu belirtiler, arteriovenöz şantlar ve sep­

sisin direkt etkisine ba~lı olarak oksijen kullanımında pri­

mer hücresel defekt ile açıklanabilir. Buna karşın, hipova­

lemik bir hastada septik :ıok geligirse; hipodinamik örnek­

oluşur ve hipotansiyon, dUgülc kardiak output, yüksek peri­

ferik rezistans, santral venöz basınçta düşme, soğuk ve si­

yanotik ekstramiteler ile karekterizedir.l4, 27, 2B, 29• 

Septik şokta çoi~u hastada; ilerleyici akciğer yetmez-

ı
.,,. 

ıgı karakteristik olarak görülür. Sepsiste solunum siste-

mindeki de~~işiklikler, endotelesinin etkisi ile olu~uro 

Akci/terlerJe vasküler endoteıi:yal bUtünlük bozulunca, pulmo­

ner artarial ve kapillerlerden, interstisiyel pulmoner sa­

haya sıvı akımı ( kaçışı ) olur. Sıvı toplanması sonucu ak-

ciğerler sertleşir ve pulmoner vasküler hipertansiyon mey­

dana gelir. İnterstisiyel ödem sonucu oksijen ge:;çiŞiıide~zor-

lanma olur ve hipoksemi gelL;ıir. Kompanzatuar hiperventi -

lasyon ve respiratuar alkaloz gözleniro Pulmoner ödem iler­

leyince, proteinden zen~in sıvı alveolde toplanır. Direkt 

veya indirekt olarak andatoksemi pulmoner surfaktan kaybına 

yol açaro Alveolar kollaps ve ilerleyici pulmoner konsali -

dasyon gözlenir. Akci~er grafisinde infiltratif sahalar mev-
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cuttur. Ayrıca fazla beta-adrenerjik uyarı sonucu splanknik 

ve pulmoner arterio-venöz oantlar açılır. Bu intrapulmoner 

şantlar sonugu oksijen satürasyonunda azalma meydana gelen 

pulmoner kan, genel arteriel dola9ıma katılır. DJku hipoksi­

si, kompensatuar hiperventilasyon ve respiratuar· alkaloz 

artar. Bu klinik durumu tarifte "respiratuar distress send-

romu. ","şok akciğeri","ıslak akciğer" gibi terimler kulla­

nılır.ll,30,31,32,33,34 

Sepaiste, böbreklerde kortikomedüller seviyede şant­

lar gelişirken, andatoksinin etkisiyle açılan bu intrarenal 

. şantlar, hipovolemi sonucu düşen glomerüler ferfüzyon .ve 

filtrasyon oranlarını daha da düşürür. Böbreğin merkezi do­

kuları daha fazla kanlanırken, korteks daha az kanlanır.Böy­

lece glomerüler yerfüzyon belirgin şekilde düşer ve idrar 

miktarı çok azalır. Atılamayan asidik metabolizma son ürün­

leri toplanır ve metabolik asidozis olu~ur. Ayrıca sepsisin 

uzaması, proliferatif glomerulonefritise de yol açar.Bu laz­

yon da sadece akut renal yetmezlik değil, yaşayan hastalar­

da kronik renal yetmezliğe de yol açar.35,36 

Septik şok tedavisinde düzeltilmesi gereken belli 

başlı iki ana problem olup bunlar; 

1) Efektif dolaşan kan hacminin azalması 
2) Periferik dola<.J1mdaki bozukluklar ve sonuçta 

durgun anaksiye gidiştir. 

Septik şokta etkin tedavinin temeli; erken cerrahi 

debridman veya drenaj ile enfelcsiyonun kontrolü ve uygun an­

tibiyotiğin kullanılmasıdır. Sıvı replasmanı, steroid veril­

mesi, vazoaktif ilaçların kullanılması ise, de.stekleyici te-
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da vi dir. 

Septik şokta; hipovolemi, kanın şekilli elemanlarının 

aggregasyonu, plazma ozmotik basıncında azalma, visseral 

kan akımında azalma ve bunun sonucunda ilk ortaya çıkan bul­

gular; oligüri, hipoksemi ve laktik asi doz 1 dur. Hemen daima; 

bu değişikliklere, azalmış bir sistolik arter basıncı eşlik 

eder. Hipotansiyon, bu olayların bir sonucudur, fakat asla 

şokun primer nedeni de;~ildir. Kan basıncını artırmak, pe­

riferik direnci artırınakla sağlanabiliro 2 ,4,l4, 27,37,38,39. 

25 yıldan beri yapılan deneysel çalışmalarda hidro­

kortizonun ( İ.Vo 50 mg/kg ) köpeklerde martaliteyi azalt-

tığı saptanmıştır. Bu deneylerde ortaya çıkan diğer bir so­

nuç :da, total periferik rezistanstaki azalma ve hepatik, 

gastrointestinal sistem, renal ve pulmoner kan akımında art-

maydıo Kardiak output da bu sırada artıyordu. Kardiak outpu­

tun artması ; bu sıvada artan venöz dönüşe mi bağlı, yoksa 

azalmış bir arteriel dirence mi bağlı olduğu, ya da myokard 

üzerine direkt inotropik etkiyle mi, ya da bu üçlü kombinas­

yonun sonucu mu olduğu ilk zamanlar tam olarak cevaplanama­

mıştıro Daha sonraları :·kortikosteroidlerin, santral venöz 

basınç, kardiak indeks, intraarteriel basınç ve total peri­

ferik rezistans üzerindeki etkisi laktik asit ve oksijen kul­

lanımlarının ölçülmesi ile saptandı. Yine bu yıllar içinde 

200' den fazla şoklu hastaya 30 mg/kg metilprednizolon ve­

rildi. Elde edilen bulgularda gram - negatif sepsise ba~lı 

. şoklarda, oksijen kullanımında artma ve akciğerlerdeki arte­

rio - venöz şantlarda azalma oldui~u saptandı o 
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Kortikosteroid ve derivelerinin; bağ dokusu reaksi­

yonlarını frenlemek, iltihabi endürasyonu ve proliferasyonu 

durdurmak, dokuyu toksik etkilerden korumak gibi özellik­

lerinden yararlanmak amacıyla kullanılmasına 11 farmakalejik 

tedavi " adı verilir. Steroidler, hücre ve lizozom membranı-­

nı stabilize ederler. Lizozomlar, intrasellüler proteinleri 

sindirmeye elverişli enzimleri içermekte ve düşük pH ' da 

bunlar parçalanınca serbestle9en enzimleri hücrenin ölümüne 

yol açmaktadırlaro 4 , 40 , 41 , 42 • 

Ayrıca septik şokta; bakteriyel faktörün eliminasyo­

nu, andatoksinin etkilerinin bloke edilmesi kadar büyük ö­

nem taşır. Çünkü bakteri ile doku arasındaki etkileşim, so­

nuçta artario - venöz şantlara yol açıp, insandaki karakte­

ristik septik şok tablosunu çizecektir. Ayrıca spesifik fo­

küs erişilmesi kolay bir yerdeysa drene edilmesi, aksi halde 

antibiyotik uygulaması da gene insanda gözlenen septik şokun 

bir özelliği olan azalmış oksijen kullanımını da artıracak-

tır. 



GE RE Ç V E YÖNTEM 

Çalışmamız Anadolu Üniversitesi Tıp Fakültesi Genel 

Cerrahi Anabilim Dalı Deney laboratuvarında yapılmıştır. Ça­

lışmada, her iki cinsten, 15-20 kg. (17.5 ± 2.5 kg) ağırlı­

ğındaki 18 sokak köpegi kullanıldı ve cins farkı gözetilmedi. 

Deney hayvanları 8 ( Gurup-I, daha sonra G-I veya E. 

Coli verilen gurup olarak geçecek ) ve 7 ( Gurup II, daha 

sonra G-II veya E.Coli + Metilprednizolon - M.Po verilen gu­

rub olarak geçerek ) adet köpekten oluşmak üzere iki guruba 

ayrıldı. Bir deney hayvanı kontrol için kullanıldı. Diğer i­

ki köpekten biri, sedasyon sırasında, di~eri ise I. doz E. 

Coli tatbikinden sonra öldü .. Bu nedenle bu iki köpek çalJ.Ş­

ma dışı bırakıldı o 

Köpekler deneyden önce 10 gün karantinaya alındı.Kö­

peklere 14 mg/kg Ketalar ( Katamine hidroklorür, Parka -Da­

vis ) intramüsküle r olarak uygulandı ve se dasyon S'l rasında 

denekler çalışma masasına alınarak sol üst ekstremiteya·-, 

intravenöz kateter yerleştirildi ve bu kateterden· merkezi 

venöz b~sınç ölçüldü.43 

Sedasyönu sürdürmek için içinde 1 gr sodium pentho­

tal ( ·sodium thiopentone, BP-Abbot ) içeren 500 ml. serum 

fizyolojik damla infüzyon şeklinde tatbik edildi. Fe moral 
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arter ve ven.disseke edilerek hazırlandı. Femoral artere 

arteriel kan basınç ( AKB ) ölçümleri yapmak için polieti-

len kateter konuldu, ve civalı manometreye baglandıo Vena 

femoralis ise, tam kan sayımı ve bioçimik ince le me için ge-

rekli kan 0rneklerinin alınması ve intravenöz E.Coli, ilaç 

enjeksiyonları için kullanıldı. I. guruba; daha önceden ha­

zırlanmasına başlanan ve o anda virulansı en yüksek olan, 

ml.' sinde 108 kolani Escherichia Coli bulunan solüsyondan 

( Anadolu Üniversitesi ·rıp Fakültesi Mikrobiyoloji Labora-. 

tuvarında hazırlandı) 5 mı. intravenöz enjekte edildi. Bi­

rinci doz E.Coli tatbikinden sonraki 120. ve 180o dakika -

larda aynı doz E .Co li bu kez damla infüzyon şeklinde iki kez 

tekrarlandı. 

İkinci guruba; yine aynı doz E.Coli verildi, 15 dakika son­

ra 30 mg/kg. metilprednizolon ( prednisolon - fako ) intra­

venöz pu0e edildi. Bu ilk tatbikten sonraki 120. ve 180. 

dakikalarda iki lee z tekrarlanan E .Co li ta ttiklerinden 15 da­

kika sonra, yani 135. ve 195. dakikalarda tekrar 15 mg/kgo 
\ 

metil prednisolon tatbik edildi. 

Her iki gurupta da E.Coli ve metilprednisolon tat-

bikinden önce, hematolojik ( hemoglobin, hematokrit,lökosit) 

ve bioşimik ( SGOT, SGP'r, B.Jl'J, kreatinin, t'ota1 protein, .al­

bümin_, kan Şekeri) tetkikleri için yeterli miktarda kan 

örne~i alındı. Arteriel kan basıncı, merkezi venöz basınç, 

nabız sayısı ölçümleri yapıldı. Bu ölçümler 30 'ar dakika­

lık aralıklarla tekrarlandı. Bematolojik ve bio}imik tetkik-

ler için şok sırasında tekrar kan örneii alındıo 
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4o Saatin sonunda laparotomi yapıldı ve karaci:J;er, 

dalak, pankreas, incebarsak, böbrek, deri, akci~er ve k~lb~ 

den doku örnekleri alındı. Doku örnekleri, 9ı 10 formalinde 

tespit edildikten sonra parai:'in bloklar hazırlanıp 6 mikron­

luk kesitler yapıldı o Hemataksilen - Eosin ile boyanıp ışık 

mikroskobunda incelendio ( Anadolu Üniversitesi Tıp Pakülte­

si Patoloji Anabilim Dalı Protokol No : 101 ••• 115/1984 ) o 

Araştırmamızda istatistiki işlemler, Anadolu Üniversi­

tesi Tıp Fakültesi Biaistatistik Anabilim Dalında yapıldı .. İs­

tatistiki yöntem olarak iki yönlü varyans analizi, Tukey W 

testi ve konvaryans analizi ku.llanıldıa 4 ~-



BULGULAR 

Hemodinamik incelemeler : 

Her iki gurupta da, I. doz E.Coli tatbikinden 10 da­

kika sonra arteriel kan basıncında ( AKB ) belirgin düşme 

meydana geldi. ıJ-I ' de; AKB' da deney sonuna kadar düşme 

olduğu halde, G-II' de I.doz metilprednisolon (MP) tatbikin­

den sonra AKB yükselmeye başladı ve 4. saatte ilk değerine 

ulaştı. 

Septik şok olu-şturulan köpeklerde arteriel kan basın­

cı değerleri Tablo I'de gösterilmiştiro 

Tab16 

Grup Dakika 

o 

30 

Go 
90 

G-I 
120 

180 

240 

I Septik şok oluşturulan köpeklerde G-I ve 

q-II' de AKBx de~erleri : 

n X SHx Değerlendirme 

8 75,75 ± 0,49 c 

8 59,62 ± 0,73 B 

8 41,50 + 1,99 A 

8 40,75 + 2,21 A -
8 34,62 + 2,69 A 

8 37,12 + 3,61 A 

8 38,37 + 4,07 A -



Grup 

G-II· 

Dakika 

o 

30 

60 

90 

120 

180 

240 

·X : mmHg 

n 

7 

7, 

7 

7 

7 

7 

7 
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-X 

71,42 

69,00 

68,00 

58,42 

56,28 

62,28 

75,71 

SHx 

+ 1,42 

+ 2,13 

.± 2,31 

.± 2,14 

.± 2,02 

+ 2,56 

+ 3,52 

Değe r1endirme 

c 
BC 

BC 

B 

B 

B 

c 

Yltı.k~rıdaki tabloyu incelediğimizde, arteriyel kan ba­

sıncı yönünden başlangıçta denekler arasında· .. .farklı1ık ol­

madığı görülmüş tür ( P) O. 05ns ) o Gruplar ara sı nda ölçüm 

zamanlarına göre AKB önemli farklılık göstermektedir(P<O.Ol)o 

Her gurup içinde ölçüm zamanlarına göre AKB önemli düzeyde 

farklılık göstermektedir ( P<O.OOl )o 
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G-I ve G-II' de zamana göre nabız sayımları Tablo II' 

de gösterilmiş tir . . 
Ta blo .:· :II Septik şok oluşturulan köpeklerde G-I ve 

G-II' de nabız sayımları 

Grup Dakika n X SHx Değerlendirme 

o 8 119,00 + 2,47 ABC -
30 8 125,75 + 2,83 BC -
60 8 125,50 ± 2,81 BC 

G-I 90 8 117,25 ± 5,52 ABC 

120 8 110,50 ± 4,57 AB 

180 8 112,00 ± 9,44 AB 

240 8 10o,oo ± 4,45 A 

o 7 125,14 + 3,23 BC 

30 7 129,42 + 2,85 c -
60 7 138,28 ± 0,80 c 

G-II 90 7 139,42 ± 0,57 c 
120 7 136,28 + 1,53 c 
180 7 134,57 ± 3,10 BC 

240 7 138,85 ± 0,73 c 

Yukar,ı-dald tabloyu incelediğimizde, köpekler başlangıç­

ta nabız sayısı yönünden homojendir ( P< Oo05 ). Guruplar 

arasında nabız sayıları önemli düzeyde farklılık göstermek­

tedir ( P< 0.05 ) ·• Gruplar içinde ölçüm zamanlarına göre na­

bız sayımları önemli farklılık göst~rmektedir ( P<Oo05 ). 
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G-I ve G-II' de merkezi venöz basınç ölçümleri tablo 

III' de gösterilmiştir : 

Tablo : III Septik şok oluşturulan köpeklerde G-I 

ve G-II' de merkezi venöz basınç ( MVB )x ölçümleri : 

Grup 

G-I 

G-II 

Dakika 

o 

30 

60 

90 

120 

180 

240 

o 
30 

60 

90 

120 

180 

240 

x : cmH20 

n 

8 

8 

8 

8 

8 

8 

8 

7 

7 

7 

7 

7 

7 

7 

X 

5,00 

4,75 

3,12 

2,37 

1,62 

-0,13 

0,13 

7,42 

5,71 

2,71 

2,71 

3,71 

4,28 

6,85 

S Rx 

± 0,32 

± 0,36 

± 0,22 

± 0,37 

± 0,32 

± 0,32 

± 0,35 

± 0,57 

± 0,99 

± 0,83 

+ 0,18 

± 0,35 

± 0,64 

± 0,55 

Değerlendirme 

CD 

BC 

B 

AB 

AB 

A 

A 

D. 

CD 

AB 

BC 

B 

BC 

CD 

Yuk'ar:ı.,GI.a1d ta bloyu ince le digimizde: denekler arasında 

MVB yönünden başlangıçta önemli farklılık yoktur ( P< Oo05 ) • 

Guruplar arasında önemli ·farklılık vardır ( P < o.oı ) o Gu­

ruplar içinde MVB önemli farklılık göstermektedir ( P< O.OOI) o 



.. 
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Hematolojik incelemeler : 

G-I ve G-II' de hematokrit ölçümleri Tablo IV' de gös­

terilmiştir : 

Tablo ·: IV Septik şok oluşturulan köpeklerde G-I ve 

G-II' de hematokritx ölçümleri : 

Grup Zaman n - SHx Değerlendirme X 

G-I 
Preşok 8 - 47,37 + 1,64 B -
şok 8 51,63 + 1,73 c -
Preşok 7 39,14 + 2,06 A -G-II 
Şok 7 46,46 + 1,28 B 

X : % 

Ytı.kal' . .l daki ta blo ince lendi:iinde, guruplar ara s ında 

önemli farklılık vardır ( P(O.Ol )o Guruplar içinde önemli 

farklılık vardır ( P< 0.01 ) o 

G-I ve G-II' de lökosit dellerleri Tablo V' te göste-

rilmiştir : 

Tablo : V Septik şok oluşturulan köpeklerde G-I ve 

G-II' .de 1 öko si tx ölçümleri 

Grup Zaman n X SHx Değerlendirme 

Preşolc 8 5025 + 220 . ~B 
G-I 

± 560 Şok 8 3700 A 

Preşok 7 4630 + 310 AB 
G-II 

Şok 7 4430 + 500 AB 

X . /mm3 . 



- 22 -

Yukarı-um ta blo ince le ndisinde, guruplar ara s ında ö-

nemli fark yoktur ( P) Oo05 ) o G-II' de önemli düzeyde fark 

vardır ( P( OoOl ) • 

Bioşimik incelemeler 

G-I ve G-II' de kan şekeri deser.leri Tablo VI' da 

gösterilmiştir : 

Tablo VI Septik çok olu~turulan· köpeklerde G-I ve 

G-II'de kan şekerix değerleri 

Grup Zaman n X SHx De;;e rlendirme 

Preşok 8 69,87 + 4,95 A 
G-I 

Şok 8 155 '87 + 5,75 c 
4o·Saa t 8 102o37 + 18,50 B -
Preşok 7 93,57 + 8,00 B 

G-II 
Şok 7 158,57 + 7,16 c -
4oSaa t 7 172,71 + 32,41 D 

x : mg% 

Yukarıdaki ta blo ince lendi(iinde, guruplar arasında ö­

nemli fark vardır ( P< 0.001 ) o Guruplar içinde Gilçüm zaman­

larına göre önemli fark vardır ( P(OoOOl )o 
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G-I ve G-II' de BUN de ~;e rle ri Ta blo VII' de gös te­

rilmiştir.: 

Tablo : VII Septik şok olu:;;ıturulan köpeklerde G-I ve 

G-II'de BUNx degerleri : 

Grup Zaman n X SHx Değerlendirme 

Pre9ok 8 16,25 + 3;-57 A 
G-I 

Şok 8 20,62 + 3,60 B 

Preı;ıok 7 24,75 + 1,26 c 
G-II 

Şok 7 24,00 + 1,15 c 

--------------------
x : mg % 
Yukarıdaki tablo imce lendiğinde, guruplar birbirinden 

farklıdır ( P( 0,.001 ),. G-II' de, preşok ve şok BUN değer­

leri birbirinden önemli düzeyde farklıdır ( p(·o~Ol ),. 

G-I ve G-II' de SGO'l' detlerleri 'l'ablo VIII' de göste­

rilmiş tir : 

Tablo : VIII Septik şok oluşturulan köpeklerde G-I ve 

G-II' de SGor değerleri 

Grup Zaman n X SHx Değerlendirme 

Preşok 8 23,25 + 2,61 A 
G-I 

Şok 8 55,50 + 13,41 ·B 

Preşok 7 59,85 •} 2,31 B 
G-II 

Şok 7 184,00 + 34,15 c 

X Ünite/ml 
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Yukar.:ı..daki ta blo incelendi linde, guruplar ara s ında ö­

nemli fark vardır ( P< OoOOl ) " Guruplar içinde önemli fark 

vardır ( P < 0.001 ) " 

G-I ve G-II' de SGP 1l' ölçümleri Tablo IX' da gösteril-

miş tir, : 

Tablo': IX Septik şok oluşturulan köpeklerde G-I ve 

G-II' de SGPr dei:;erleri : 

Grup Zaman n X SHx Değerlendirme 

Preşok 8 33,50 + 4,42 AB 
G-I 

Şok 8 35,37 + 3,12 AB 

Preşok 7 29,00 + 2,24 A 
G-II 

Şok 7 40,42 + 8,33 B -

x : Ünite/ml 

Yukal:!Ldaki tablo incelendi;:;inde, guruplar arasında fark 

vardır ( P< OoOl ) • G-II' de pre:-;ok ve şok dönemlerinde SGPT 

önemli farklılık göstermektedir ( P<O.,OOl )o 

G-I ve G-II' de deney sırasındaki potasyum ( K ) öl­

çümleri. Ta blo X' da gösterilmiş tir : 

Tablo X Septik şok oluşturulan köpeklerde G-I ve 

G~II' de Kx değerleri : 

Grup Zaman n -X SHx De ge rlendirme 

Preşok 8 4,75 ± 0,12 B 
G-I 

Şok 8 4,57 ± 0,53 B 

Preşok 7 4,85 .:t 0,15 B 
G-II 

şok 7 3o82 ± 0,13 A 
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X : mEq/1 

Yukar.idaki ta blo ince lendi:iinde guruplar ara s ında ba '3-

lang.J;çta önemli farklılık yoktur. K degeri yönünden denek -

ler başlangıçta homojendir ( P > Oo05 ) o G-II' de preşok ve 

gok K değerlerinde .. önemli bir fark vardır ( P( 0 .. 01 ) .. 

G-I ve G-II' de kreatinin ölçümleri Tablo XI., de 

gösterilmiştir 

Tablo : XI Septik şok oluşturulan köpeklerde G-I ve 

G-II'de kreatininx değerleri : 

Grup zaman - SHx Degerlertdirme n X 

Preşok 8 
G-I 

0,50 ± 0,08 A 

Şok 8 o, '(6 ± 0,11 B 

Preşok 7 0,61 ± 0,02 AB 
G-II 

Şok 7 0,75 ± 0,05 B 

x : mg% 

Yukarıila'ki tablo ince lendii~inde, guruplar birbirinden 

farklıdır ( P(O.Ol )o G-I'de preşok ve şoktaki kreatinin 

de~erleri birbirinden önemli farklılık göstermiştir 

( P(O.Ol )o 

• 
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G-I ve G-II' de deney sırasında albümin değerleri 

Tablo XII' de gösterilmiştir : 

Tablo : XII Septik (:10k olu~~turulan köpeklerde G-I ve 

G-II' de albüminx dei~erleri 

Grup Zaman 

G-I 

G-II 

Preşok 

Şok 

Preşok 

Şok 

x : gr% 

n X 

8 3,70 

8 3,35 

7 3,44 

7 3,21 

SHx Değerlendirme 

+ 0,17 D 

+ 0,23 B 

+ 0,19 c 

± 0,15 A 

Yukar·idaki ta blo ince landiğinde, iki gurup arasında 

albümin düzeyleri önemli farklılık göstermektedir C:?<OoOOl)o 

Gruplar içinde preşok ve şok sırasındaki albümin düzeyleri 

önemli farklılık göstermektedir ( P< OoOl ) " 

G-I ve G-II' de deney sırasında globülin değerleri 

1lablo XIII' de gösterilmiştir : 

Tablo : XIII Septik şok olugturulan köpeklerde G-I 

ve G-II' de gl o bülinx de.ğe ri e ri : 

Grup Zaman n X SHx Değerlendirme 

Preşok 8 2,69 ± o, 27. A 
G-I 

Şok 8 2,38 ± 0,16 A 

Preşok 7 3,55 ± 0,12 B 
G-II 

Şok 7 3,88 ± 0,13 B 

x . gr% • 
Yuka !'lclaki tablo ince le ndi !;inde , Guruplar arasında ö-

nemli fark vardır (P<O.Ol)" Guruplar içinde ise önemli fark 

yok tur ( P > O o 03) o 
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Histopatolojik incelemeler : 

Karaci ~erde; EoColi verilen grupta; portal mesafe ­

lerde ge ni ş leme, polimorfontikle ar l öko sit ve lenfasit in­

filtrasyonu mevcutturo Perisantral ve periportal hepatasit ­

lerde ş işme ve hidro pik dejenerasyon gU zlenmiştir. Aktif 

konjesyon mevcuttur.(Resim-I ) 

Resim-I G-I ;köp ekte karaciie r 

I ::;; ık mikroskobu lLEox 6,3 x 10 

EoColi + Me tilprednisolon verilen g;_ırup ta ise; mini ­

mal konjesyon ve he patositlerde hidropik dejenera syon gö -

rUlmtişttirn (Resim-II) 
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Resim-II : G-II kö pekte ka ra c i ::eroi~ ık Mik. H.E.x6,3xl0 

Dalakta; G-I 'de kırmızı pul pada ya ygın kanama ve kon­

jesyon, lenfoid follikUllerin gGrminal merkezlerinde ge ni ş ­

lemE görü l dü o (REsim-III) 

Resim-III G-I kö~Ekte da l a k.I~ ık Ei k . H.E.x6,3xl0 
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Dalakta; G-II' de lenf oi d f ollikLil sayıs ında artma 

ve germinal merkez aktivasyonu g örLildU. (Resim- IV) 

Resim-IV : G-II köpekte dalak. I ş ık Mik. HoE.x3,2xlO 

Böbrekte; G-I'de korteksten me dullaya kadar uzanan 

geniş iskemik nekroz, distal tU~Lillerde grantller dej eneras­

yon, multifokal olarak inters tisiumda lenfasit infiltrasyo­

nu görtildü. (Resim-V) 
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Resim-V : G-I köpekte böbrGk .. I ~nk Mik. lLE' ox6,JxlO 

Böbrekte G-II' de glo merUler kon j esyon, distal ttibUl ­

lerde hidropik dejenerasyon gözlendi. (Resi~-VI) 

Resim- VI G-II-köpekte böbre koiş ık Mik. H.E ox6,3xl0 

\ 
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Akci ~erde; G-I' de, al veol iç l e rinde ka nama ve kon­

jesyon, yerel atalektazi ve am:i z e~ saha ları gözlendi. ' 

(Resim-VII) 

Resim-VII : G-I köpekte akc i :i er, I ş ık I-!Iik~ .. 1I.1LxJxlO 

Akci{i erde; G-II' de, ko n ;i es yo ndan, yerel atelektazi 

ve amfizem sahalarına kadar va r an görUnUmler elde edildio 

(Resim-VIII) 
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Resim-VII! : G-II kö pekte a kci1 ero I ~ ık Mik.H.E.x3,2xl0 

Kalb'de; G-I' de, ha f i f konj esyon ve ya minimal pete ­

şi el kanama görüldü. (Resim-IX) 

Resim-IX G-I kö pekte kalb. I ~ ık Mik.H.E.x3i2xl0 
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Xalb'de; G-II' de, min:imal l-:onj esyon görUldü. 

(Resim-X) 

Resim-X G-rr =köpekte kalbQ I ~ ık Mik.H.E.x6,3xl0 

Pankreas, ince barsak ve deri preperatlarında ise; 

her iki gurupta da önemli olabilecek kayda ds~er histopato­

lojik bulgular saptanmadıo 



Tıp alanında hızlı ilerlemelere rağmen septik şok 

günümüzde yüksek martalitesi ile hala çözüm bekleyen bir so­

ruh olmaya devam etmektedir. Septik şokta tedavinin temeli; 

erken cerrahi debridman veya drenaj ile enfeksiyonun kont­

rolü ve uygun antibiyotiğin kullanılmasıdır. Ancak antibi­

yotikler, toksinlere etkili olamadıklarından genellikle te­

davi yetersiz kalmaktadır. Sıvı - elektrolit replıa.smanı ve 

vazoaktif ilaçlar da istenilen sonucu sağlayamamaktadır.Bu 

durumda tedavi planına yüksek doz kortikosteroid dahil edi­

lebiliro37,45,46· 

Şok tablosunda olan ve metilprenisolon dışında şok 

tedavisi yapılan hastalar ile me tilprednisolon ilave edi­

len hastalar karışlaştırıldığında, metilprednisolon alanla­

rın ortalama 30 gün üzerinde bir yaşam sansı elde ettikleri 

gözlendi. Pek çok klinisyen, kortikosteroidlerin diğer sen­

tetik ekivalanlarının aşırı dozda verilmesinin, gastroin­

testinal sistemde stress ülserleri yapacağından, yara iyi-. 

leşmasini geciktireceğinden ve enfeksiyona karşı direnci a­

zal taeağından korkarlar. F.aka t 48 saat içinde,. masaif doz 

kortikosteroid yüklenen hastalarda, verilmeyenıere göre bu 

komplikasyonlardan hiçbiri oluşmamıştır. Oluşsa bile ilacı 
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almayanla~la karşılaştırıldı~ında da bunlara göre çok az ol- ' 

du~u saptanmıştır. 15 ,J7 , 45 -52 o 

Bizim çalışmamızda elde ed.ilen hemo.J.inamik sonuçlara 

göre E.Coli verilen grupta zaman ilerledikçe arteriyel kan 

basıncındaki düşmenin devam etGi~~i, bu.na·kar;nlık E.Coli + 

M.P. verilen gu.ı::.upta, arteriyel kan basıncının ilk gurupta­

ki en düşük AKB. dqterine inmedi~i ve üstelik ikinci ve ü­

çüncü MP. tatbikinden sonra, normale doGru yükseldigi göz­

lenmiştir ( P<O.OOl ve P<O.OOl). Bu bulgumuz literatürae:.~·. 

uygunluk göstermektediro4S,49,50,51. 

MP. nin nabız düzeyleri üzerine belirgin e tkisi göz-

lenmemiştir., ( P( 0.05 ) o 

MPo verilen grupta merkezi venöz basınç yönünden,bi­

rinci gruba göre değişiklik görülmüş, MP. verilen grupta i-

kinci doz MP. tatbikinden sonra, MVB yükselmiştir ( P(O.OOl). 

Burada metilprediüsolonun etkisi periferdeki göllenmeyi a­

zaltma şeklinde· olmakta ve venöz dönUş artmaktadır. Bu. bul­

gumuz literatür veriler•iyle uygunluk göstermektedir.4G,53. 

MP. verilen grupta lökbsit sayısında azalma gözlen­

miştir ( P( OoOl ) • Bu da lwrtikosteı-·oidlerin lökosit küme­

leşmasinde azalmaya neden olması sebebiylediroS,53. 

Her iki grup arasında kan şekeri yönünden preşok ve 

şok dönemlerinde fark mevcuttur. MP~' nun kan ~eke~i üzerine 

etkisi ise kan :;ekerinin şoka ba.;lı olaPak eı."'işticti düzeyde 

diğe'r gruba oranla bir süre daha bu düzeyde kalması ~?e klin-

de olmuştur ( P< 0.001 ) • Çünkü MP., karaci:;erde glikoneo-

genezisi sitümUle etmektedir, ve bu bulgumuz literatür ve-
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rilerine uygunluk göstermekt~dir. 2 'l6,17,38,39,54,55 

Kortikosteroidler, protein metabolizmasına etki ede­

rek üre sentezini yavaşlatırlar. G-I' de; BUN (kan ürerrl.t­

rojeni ) düzeyinde şok sırasında artış oldu,~~ halde, G-II' 

de, Bill~ düzeyinde önemli bir desişme olmamıştır (P(O.Ol)o 

Bu bulgumuz literatür verilerine tı.:ygunluk göstermektedir. 2 ' 14 

Septik şokta görülen en önemli olaylardan birisi,a­

kut böbrek yetmezli~idir. Burada, endotoksinin, nefreteksik 

etkisi yanında, böbre~e gelen kan akımında azalma ve doku 

perfüz,y·onunun bozulmasıdır. Septik şokta; katekolaminlerin 

böbrek arterlerinde oluşturduj;u vazolwnstrfksiyon sebebi i-

le böbrek kan akımı normalin% 25' ine inmektedir. Kortiko­

medüller şantların açılması sonucu kan akımının çoğu medul-

laya yönelmekte, dolayısiyle korteks doku ~erfüzyonu ileri 

derecede bozulmaktadır. Alfa adrenerjik blokörler ve korti­

kosteroid; katekolaminlerin olu'?turdu.:tu bu vazokonstriksiyo­

nu kırarak şok böbreği üzerinde olumlu yönde etki yapmakta­

dırlar. Böbrekte; E.Coli + M.Po verilen gurupta sadece glo­

merüler konjesyon ve distal tübüllerde hidropik dejeneras­

yon görülmesi, M.P.' un böbrek kan akımını düzenlemedeki 

olumlu etkisi ile oluşmuştur. 6 ,24,51,53,55,56,57o 

Kreatinin düzeyleri degerlendirildi3inde, E.Coli ve­

rilen grupta preJok ve şoktaki kreatinin de~erle~i birbi -

rinden önemli derecede farklılık göstermiştir.( P(O.Ol )o 

E.Coli verilen guru.pta şok sırasında BUN ve kreatinin de­

i~erlerinin yükselmiş olması, bize şokta böbrek fonksiyon­

larının bozu.ldu.;unu. göstermekte~lir. E.Coli + M.P. verilen 
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ı::ı-urupta BUJ.IT ve kreatinin diizeylerinde bu belirgin artışla-
o 

rın görülmrc:mesi, metilprednizolonun etkisi ile olmuştur.Bu 

da bize kortikosteroidlerin, ~okta b~brek kan akımını olum­

lu yönde etkiledigini ve lwru.du_~unu göstermekteclir. 8 ,l8 ,l9, 

22,28,29,32,49,53,58,59,60. 

Doku zedelenmesini, ~zellikle kalb kasında zedelen-

meyi gösteren SGOT ile daha çok ı: .. aracijePd.eki zedelenmeyi 

gösteren SGPT de~erleri incelendilinde her iki gurupta da 

SGOT ve SGPT düzeyleri, ::;:ok öncesi ve şok dönemlerinde önem­

li farklılık göstermiş olup ~ıok sırasında yiikselmişle.rdir 

( P(O,OOl ). Bu sonuçlara göre Id.P.' un, '?Okta en çok et­

ldlenen organlardan biri olan karacileri yeterli ')Ekilde ko-

ruyamadı:ğı görülmüştür. Yine bu Jür}Unceyi albümin seviyelş-

rinin şokta her iki gurupta da düi}müry olması ( P( 0,001 ) 

de s te kle me.kte dir. ·J~1 •• 16 ' 17 ' 6 1 • 

Karaci~erde; E.Coli ver11sn gurupta, aktif konjesyon, por-

tal mesafelerde polimorfonüklear lökdsit ve lenfasit infilt-

rasyonu, hepatositlerde hidropik de,jenerasyon görülmüştüro 

Buna kargılık E.Coli + LT.P. verilen gurupta,- minimal kon-

jesyon ve hepatositlerde hidropik dejenerasyon vardır. Bu 

bulgularla metilprednisolonun karaci:lerde lizozomal membran 

stabilizasyonunu koruma ve visaral ore;an kan akımını artır­

ma yönündeki etkilerinin, karaci1eri şoka karşı an;ak belir-

li bir düzeyde koruyabildiğini göstermektedir. Bu 8özlem bi-

eşimik olarak; şok sırasıı::ıda heL" iki çalışma gurubunda da 

SGOT ve SGPT düzeylerinin yUkselmig olması ve albümin düze­

yinin düşmüş olması ile de gözlenmiştir. 62 -66. 
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Dalakta; E .. Coli verilen gu.rupta; kırmızı pulpada yay-

gın kanama ve konjesyon, c;erminal r:ıerkezlerde genişleme gö-

rüldtiğü halde, EoColi + M.P. verilen gurı..ı.pta sadece lenfo-

id follükül sayısında artma ve ~erminal merkez aktivasyonu 

görülmüştür. Bu bulgumuz, liter-atür verileri ile uygunluk 

göstermektedir. 62 , 63 • 

Endotoksinin aktive etti2;i })Olimorfonüklear lökosit­

ler, damar endoteline yapı0aral~ buradan arachidonic asit 

salgılatırlar. Bu asit ve derivsleri de (prostaglandinler) 

toksik etkiyle kapiller endotelinden sızıntılara sebep o-

lurlar. Kompleman aktivasyonu sonucu. olu~an l~kosit aggre-

gasyonu ve bunu izleyen endotelial hücrelere yönelik tok­

sik etkiler yüksek kortikosteroid konsantrasyonlarında in-, 

hibe edilebilmektedirler. Septik .']Okta verilen yüksek doz 

kortikosteroid pulmoner kapillerlerde olu::?an sızıntıyı bü­

yük oranda azaltmaktadırlar.B,lB,l9,2 2 ,28~29,32,49,53,58-60. 

Akci~erde, histopatolojik olarak her iki deney guru­

bu arasında önemli fark vardır. Zira, ·E.Coli verilen gurup­

ta; alveol içlerinde kanama ve konjesyon, yerel atelektazi 

sahaları görülürken, ·E.Coli + M.Pa verj_len grupta minimal 

atalektazi ve amfizem sahaları 0örUlmüşti..ir. İki çalışma gu­

rubu. arasındaki bu fark, M.P.,_' un akcilerde ekstravasküler 

sahadaki sıvıda azalma, lizozomal membranlarda stabilizes­

yon ve vasküler membran bütünlüjünün yeniden sağlanması yö­

nündeki e'tkilerinden dola_yı meydana gelmiştir.40,4l,67-69., 

Kalb' de ise, histopatolojik olarak M.?.,' un etkisi 

gözlenmiştir. E.Coli + Ivi.P., verilen gurupta; kalbde minimal 
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konjesyon görUlürken, sadece E.Coli verilen gurupta, mini­

mal konjesyon veya minimal kanamalar vardır. Bu da M.P.'un 

koroner kan akımında artma, myokard infarkt sahasında azal­

ma yolundaki etkisinden kaynaklanmaktadır. Bu bulgumuz li"­

teratür verileri ile uygunluk göstermektediro 62 •6J• 

Çalışmamızda; ince barsak, pankreas ve deride histo­

patolojik yönden her iki deney gurubunda da önemli patolo­

jik bulgular saptanmamıştıro Bu bulgumuz literatür verileri 

ile uygunluk göstermektediro 6 , 62 • 

Sonuç olarak metilprednisolon, septik şokta hemodi­

namik, bio~imik ve histopatolojik olarak şoka bağlı olayla­

rı olumlu yönde etkilemektedir. Kortikostreoidlerin tedavi­

de etkili olabilmesi için yüksek dozda kullanılması gerek-

mektedir. Endokrin sistemi durdurmada, bir defalık yüksek 

dozun, küçük dozlarınkinden fazla olmaması ilgi çekicidir. 

Bu nedenle septik şokta; diger tedavilerin yanı sıra, er­

ken dönemde yüksek doz kortikosteroid kullanımının yararlı 

olacağı kanısına varılmıştıro 



S O N UÇ 

Bu çallşınamız, septik şok tedavisinde kortikostero­

idlerin yerini ve önemini belirtmek amacıyla ya~nlmıştır. 

Yapılan deneysel çalışmada; birinci guruba E.Coli, ikinci 

guruba E.Coli + Metilprednisolon verilmiştir. İki gurubun 

çalışma sonuçları karşılaştırıldı ;ında aşaitıdaki bulgular 

elde edilmiştir : 

ı. Metilprednisolon septik şoktaki hemodinamik de -

ğişmeleri; arteriel kan basıncı, merkezi venöz basıncı o­

lumlu yönde etkilemiş, nabız üzerinde önemli etkisi olma -

mıştır o 

2o Hema to lo jik olarak lökosit sayısı üzerinde ,M.Po 

azalma yönünde etki göstermiştir. 

3. Bioşimik olarak, M.Po, kan şekeri, üre, kreatinin, 

SGOT, SGPT üzerinde olumlu yönde etki göstermiştir. Albümin 

ve globülin üzerinde olumlu etkisi görülme~iŞhiro 

4. Histopatolojik incelemelerde, metilprednisolonun, 

karaciğer, dalak, böbrek, akcijer ve kalb' deki şoka bağlı 

zedelenmeleri önemli ölçüde azalttığı görülmüştür. 



Ö Z E T 

Septik şok tedavisinde kortikosteroidlerin yerini ve 
ı 

önemini bel~rtmek amacıyla yapılan deneysel çalışmada, 18 

köpek deneyihayvanı olarak kullanıldı.İki köpek deney sıra­

sında öldü. Bir köpek kontrol olarak kullanıldı. 

Köpekler 8 ( Gurup - I, G-I ) ve 7 ( Grup-II, G-II ) deney 

hayvanı olarak iki guruba ayrıldı. İki gurupta E.Coli ile 

septik şok oluşturulduktan sonra ikinci guruba yüksek doz 

kor"tikosteroid uygulandı. 

Deneyin başlamasından sonra 30' ar dakikalık aralar-

la arteriel kan basıncı, merkezi venöz basınç,nabız sayısı 

ölçümleri yapıldı. Şok öncesi ve 90k dönemlerine ait olmak 

üzere lökosit, hematokrit, kan ~ekeri, üre, kreatinin, SGOT, 

SGfT, potasyum, albümin, globülin düzeyleri incelendi. 

4o Saatin sonunda yapılan laparotomi ile karaciğer, 

dalak, pankreas, ince barsak, deri,akci~er ve kalb' den do­

ku örnekleri alındı. 

Elde edilen bulgular kar::pla:ytırıldığında ~ me tilprad-

nisolon,arteriel kan basıncı, merkezi venöz basınç, kan şe­

keri, üre, kreatinin, SGOT, SGPT üzerinde olumlu yönde et­

ki gösterdio Nabız, albümin ve globülin üzerinde önemli bir 

etkisi görülmedio Histopatolojik incelemeıerde, M.P.' un 
' 
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karaciğer, dalak, böbrek, akciser ve kalb' deki şoka bağlı 

zedelenmeleri önemli ölçüde azalttı.;;ı görüldüo 

Bu ~ulgularla, septik şokta; di~er tedavilerin yanı 

sıra erken dönemde farmakolojik dozda kortikosteroid kulla­

nımının yararlı olacağı kanısına varılmıştıro 
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