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OZET

Caligmanuzda sicanlara 5 dakika, 5 saat ve 16 saat siireli immobilizasyon
stresi uygulandi. 5 dakikalik stresler akut olarak, 5 ve 16 saat siireli stresler ise hem
akut hem de kronik olmak iizere iki gekilde uygulandi. Stres uygulamasi bitiminde
5 dakikalik strese tabi tutulan sicaniardan hemen, 5 ve 16 saat akut ve kronik stres
uygulanan sicanlar ise iki gruba aynlarak, bir gruptan stres bitiminden hemen son-
ra, difer gruptan ise stres bitiminden dort saat sonra baglan giyotinle kesilerek kan
alindi. Alinan kan émeklerinde fibrinolitik aktiviteyi saptamak icin E.E.Z. Fibrin
plak ve Fibrinojen miktar tayin edildi.

Sonug olarak, 5 dakikalik stres sonucunda fibrinolizisin aktive oldugu 5 ve
16 saat akut ve kronik stres uygulamasindan 4 saat sonra fibrinolizisin inhibisyona

ugradifh gozlendi.

SUMMARY
The Effects of Stress on Fibrinolytic Activity

In this study rats were exposed to immobilization stress for 5 minutes, 5
hours and 16 hours. Five minute stresses were applied acutely while five hour and
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sixteen hour stresses were applied both chronically and acutely. Immediately after
the termination of stress blood samples were taken by decapitation from the rats ex-
posed to five-minute stresses. The rats subjected to five hour and sixteen hour chro-
nic and acut stresses were divided into two groups and blood samples were taken
by decapitation from the first group immediately after the termination of stresses
and from the second group four hours after the termination of stresses. The
amounts of E.E.Z., fibrin plate and fibrinojen were determined to find out the fibri-
nolytic activity.

As a result, fibrinolytic activity was found to be activated after five minute
stress and it was found that fibrinolysis was inhibited four hours after the applica-
tion of five hour and sixteen hour acut and chronic stresses.

GIRIS

Viicudumuza yonelmis kiigiik, biiyilkk her tiirlii zararh etken bir strestir.
Stres yaratan gesitli kosullar kuvvetli simpato-adrenal desarja yol agarlar. Bu-

nun sonucunda ndroendokrin tepki genel dolagima katekolamin salinmasina, ka-
tekolaminler ise fibrinolizise neden olurlar!-34,

Diger taraftan plazminojen aktivatorlerinin yetersiz yapim ve salmmy,
plazminojen aktivatorlerinin dolasimdaki klirenslerinin artmast, plazminojen ak-
tivatorlerinin ileri derecede azalmasi ve kanda fazla miktarda plazmin inhibitor-

lerinin bulunmasina bagl olarak fibrinoliziste inhibisyon griilebilir. Bunun sonu-
cunda ise trombuslar olusabilir>”7,

Bu galigma immobilizasyon stresinin akut ve kronik olarak uygulanmasin-
da fibrinolitik sistemdeki degisimleri gozleme amaci ile yapildi.

GEREC VE YONTEM

Caliymamizda agirliklar: 260-280 gr arasinda degisen 100 adet Wistar Al-
bino erkek ve disi sicanlar kullanilds, Siganlar Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi
Deney Hayvanlar Yetigtirme ve Aragtirma Merkczinden temin edildi. Siganlar
22°C-25°C’ye ayarh odalarda 4-6 sican bir kafeste olacak sekilde yerlestirildi. Si-
Ganlara 5 dakika, 5 saat ve 16 saat siireli immobilizasyon stresi uygulands. 5 daki-
kalik stres akut olarak, 5 ve 16 saat siireli stres ise hem akut hemde kronik ola-
rak uygulandi. Akut stres belirtilen siirelerde bir kez, kronik stres ise belirtilen
sirelerde ardarda 7 giin uygulandi. Immobilizasyon stresinde siganlar 22°C-
25°C’ye ayarh odalarda 9-18 cm uzunlugunda biikiilebilir bir tel igerisine sokul-
du. Siganlarin hareketini engellemek amaci ile telin her tarafi sikica zimbaland:.
Stres uygulamas: bitiminde 5 dakikalik stres uygulanan sicanlardan hemen kan
alindi. 5 ve 16 saat akut ve kronik stres uygulanan siganlar ise iki gruba ayrilds.
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Bir gruptan stres bitiminden hemen sonra diger gruptan ise stres bitiminden 4
saat sonra baglan giyotinle kesilerek kan alindi. Fibrinolitik aktiviteyi saptamak
i¢in Euglobulin erime zamani, Fibrin plak erime alani ve Fibrinojen miktarlar
tayin edildi®91011

BULGULAR

Kontrol grubu siganlarda E.E.Z. ortalama 73+1.50 dakika, fibrin plak
erime alam 342+9.5 mm?, fibrinojen miktar1 137 +3.76 mg/100 ml bulundu
(Tablo: I, Tablo: II, Tablo: III).

5 dakika akut immobilizasyon stresinden hemen sonra E.E.Z. 50 dk. bu-
lundu. Kontrol grubuna gore 23 dakika kisaldi. E.E.Z.’deki bu kisalma anlamh
idi (P < 0.001) (Tablo: 1, Sekil: 1).

5 saat akut immobilizasyon stresinden hemen sonra E.E.Z. 69 dk. bulun-
du. Kontrol grubuna gore 4 dakika kisaldi. Bu degisim anlamh degildi (P >
0.05). (Tablo: I, Sekil: 1).

5 saat akut immobilizasyon stresinden 4 saat sonra E.E.Z. 119 dk. bulun-
du. Kontrol grubuna gore 46 dakika uzama saptandi. E.E.Z.’deki uzama anlam-
hydi (P < 0.001) (Tablo: I, Sekil: 1).

5 saat kronik immobilizasyon stresinden hemen sonra E.E.Z. 70 dk. bu-
lundu. Kontrol grubuna gore 3 dk. kisalma saptandi. Bu degigim anlamli degildi
(P > 0.05) (Tablo: I, Sekil: 1).

5 saat kronik immobilizasyon stresinden 4 saat sonra E.E.Z. 113 dk. bu-
lundu, Kontrol grubuna gore 40 dk. uzama saptandi. Bu degisim anlamliyd: (P <
0.001) (Tablo: I, Sekil: 1).

16 saat akut immobilizasyon stresinden hemen sonra E.E.Z. 70 dk. bulun-
du. Konirol grubuna gore 3 dk. kisalma saptand: Bu degisim anlamh degildi (P>
0.05) (Tablo: I, Sekil: 1).

16 saat akut immobilizasyon stresinden 4 saat sonra E.E.Z. 137 dk. bulun-
du. Kontrol grubuna gore 64 dakika uzama saptandi. E.E.Z.’deki uzama anlam-
liyda (P < 0.001) (Tablo: I, Sekil: 1).

16 saat kronik immobilizasyon stresinden hemen sonra E.E.Z. 67 dk. bu-
lundu. Kontrol grubuna gore 6 dakika kisalma saptandi. Bu degisim anlaml
degildi (P > 0.05) (Tablo: I, Sekil: 1).

16 saat kronik immobilizasyon stresinden 4 saat sonra E.E.Z. 106 dk. bu-
lundu. Kontrol grubuna gore 33 dakika uzama saptandi. E.E.Z’dcki uzama an-
famliyd: (P < 0.001) (Tablo: I, Sekil: 1).

5 dakika akut immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrin plak erime
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Tablo: I- 5 Dakika, 5 Saat ve 16 Saat Immobilizasyon Stresi
Uygulanan Siganlarda E.E.Z. Degerleri (dk.)
5 Dakika 5 Saat 16 Saat
X X X
Kontrol n=10 P n=10 P n=10 P
Akut'dan e 50 P < 0.001 69 P> 005 70 P > 005
hemen sonra
Akut’dan 4 73 119 P < 0.001 137 P < 0001
saal sonra
Kronik'den 73 70 P > 005 67 P > 005
hemen sonra
Kronik'den 4 7 113 P < 0.001 106 P < 0.001
saat sonra
dk
140 _
e =
100 _|
80 _
50 & & y
X
xxx x
L~
X
40 _ % X X] X
% i 5
20 DX X X
4 X '
/ X X X
0 7 X X
Kontrol 5 Dakika 16 Saal

D Kontrol

r
Akutdan Hemen Sonra
Akutdan 4 Saat Sonra

X Kronikden Hemen Sonra
E Kronikden 4 Saat Sonra

Sekil: 1
Euglobulin erime zamam

2
alam 4.14 mm” bulundu. Kontrol grubuna gore 72 mm? artig saptandi, Erime ala-
mindaki artig anlamliyd: (P < 0.001) (Tablo: 11, Sekil: 2).

Lpg -



5 saat akut immobilizasyon stresinden hcmen sonra fibrin plak erime alam
351 mm? bulundu. Kontrol grubuna gore 9 mm>lik artig saptandi. Bu degisim
anlamh degildi (P > 0.05) (Tablo: II, Sekil: 2).

5 saat akut immobilizasyon stresinden 4 saat sonra fibrin plak erime alan:
132 mm? bulundu. Kontrol grubuna gore 210 mm? azalma saptandi. Fibrin plak
erime alamindaki azalma anlamhyd: (P < 0.001) (Tablo: II, Sekil: 2).

5 saat kromk immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrin plak erime
alam 336 mm’ bulundu. Kontrol grubuna gore 6 mm?® azalma saptandi. Bu
degisme anlamh degildi (P > 0.05) (Tablo: 1I, Sekil: 2).

5 saat kromk immobilizasyon stresinden 4 saat sonra fibrin plak erime
alani 217 mm? bulundu. Kontrol grubuna gore 125 mm? azalma saptandi. Fibrin
plak erime alanindaki azalma anlamhyd: (P < 0.001) (Tablo: II, Sekil: 2).

16 saat akut immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrin plak erime
alam 368 mm’ bulundu. Kontrol grubuna gbre 26 mm? artis saptandi. Bu
degisim anlamh degildi (P > 0.05) Tablo: II, Sekil: 2).

16 saat akut immobilizasyon stresinden 4 saat sonra fibrin plak erime ala-
m1 135 mm? bulundu. Kontrol grubuna gore 207 mm’ azalma saptandi. Fibrin
plak crime alanindaki azalma anlamliyd: (P < 0.001) (Tablo: 11, Sekil: 2).

16 saat kromk immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrin plak erime
alan1 365 mm’ bulundu. Kontrol grubuna gore 23 mm” artiy saptandi. Bu
degisim anlamh degildi (P > 0.05) (Tablo: II, Sekil: 2).

16 saat kronik immobilizasyon stresinden 4 saat sonra fibrin plak erime
alam 226 mm? bulundu. Kontrol grubuna gore 116 mm? azalma saptandi. Fibrin
plak erime alanindaki azalma anlamliydi (P < 0.001) (Tablo: II, Sekil: 2).
Tablo: ll- 5 Dakika, 5 Saat ve 16 Saat Immobilizasyon Stresi

Uygulanan Siganlarda Fibrin Plak Degderleri (mmz)

5 Dakika 5 Saat 16 Saat
X X X

Kontrol n=10 P n=10 P n=10 P
Akut'dan 342 415 P<0001 351 P>005 368 P >005
hemen sonra
Akut'dan 4 243 132 P < 0.001 135 P < 0.001
saat sonra
Kronik’den 342 33 P> 005 365 P > 0.05
hemen sonra
Kronik’den 4 342 217 P < 0.001 226 P < 0.001
saat sonra
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500"
400 |
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300 | 2 7 z
:x
200 X /
e Z
A Z
X 7
X X /
X /
0 (T d
' Kontrol 5 Dakika 5 Saat 16 Saat

D Kontrol

Akutdan Hemen Sonra  [Zf] Kronikden Hemen Sonra
Akutdan 4 Saat Sonra B2 Kronikden 4 Saat Sonra

Sekil: 2
Fibrin plak

5 dakika akut immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrinojen deferi
117 mg/100 ml bulundu. Kontrol grubuna gore 20 mg azalma saptands. Fibrino-
jen miktarindaki azalma anlamhyd: (P < 0.001) (Tablo: III, Sekil: 3).

5 saat akut immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrinojen degeri 134
mg/100 ml bulundu. Kontrol grubuna gore 3 mg azalma saptandi. Bu degisim an-
lamh degildi (P > 0.05) (Tablo: 111, Sekil: 3).

5 saat akut immobilizasyon stresinden 4 saat sonra fibrinojen degeri 13?
mg/100 ml bulundu. Kontrole gore fark saptanmadi. Bu degisim anlamh degildi
(P > 0.05) (Tablo: III, Sekil: 3).

5 saat kronik immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrinojen defier
140 mg/100 ml bulundu. Kontrole gire 3 mg artig saptandi. Bu degisim anlam
degildi (P > 0.05) (Tablo: 111, Sekil: 3).

5 saat kronik immobilizasyon stresinden 4 saat sonra fibrinojen degeri 1
mg/100 ml bulundu. Kontrole goére 21 mg artis saptandi. Bu degisim anlamhyd
(P < 0.01) (Tablo: 111, Sekil: 3).

16 saat akut immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrinojen degeri 134

mg/100 ml bulundu. Kontrole gore 3 mg azalma saptandi. Bu degisim anlaml
degildi (P > 0.05) (Tablo: 111, Sekil: 3).
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Tablo: lll- 5 Dakika, 5 Saat ve 16 Saat immobilizasyon Stresi
Uygulanan Siganlarda Fibrinojen Degerleri (mg/100ml)

5 Dakika 5 Saat 16 Saat
X X X
Kontrol n=10 P n=10 P n=10 P
Akut'dan 137 118 P<0001 134 P >005 134 P > 0.05
hemen sonra
Akt ety 137 137 P>005 14  P>005
saat sonra
Fercaikden 137 140 P > 005 1338 P> 005
hemen sonra
Kronik’den 4 137 158 P < 0.01 180 P < 0.001
saat sonra
=g/100ml
200 _
180
160 |
140 - s i —
- S X X|
120 | T ZRRs %
2 Z R (X
X r
r 1 gl
4 Fe H T
5 ’ ’ o 7 e ot
50 / Z RS ] I 3
/ Z R il X
40 ’ Zl % = [
zga« - ﬂ g 1 |7 xf{
Kontrol 5 Dakika 5 Saat 16 Saat

[ Kontrol
P34 Akutdan Hemen Sonra Kronikden Hemen Sonra
Akutdan 4 Saat Sonra E5 Kronikden 4 Saat Sonra
Sekil: 3
Fibrinojen
16 saat akut immobilizasyon stresinden 4 saat sonra fibrinojen degeri 137
mg/100 ml bulundu. Kontrol grubuna gore fark saptanmadi. Bu degisim anlamh

degildi (P > 0.05) (Tablo: IT1, Sekil: 3).
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16 saat kronik immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrinojen degeri
139 mg/100 ml bulundu. Kontrol grubuna gore 2 mg artig saptandi. Bu degisim
anlamh degildi (P > 0.05) (Tablo: III, Sekil: 3).

16 saat kronik immobilizasyon stresinden 4 saat sonra fibrinojen degeri
186 mg/100 ml bulundu. Kontrole gore 49 mg artig saptand:. Fibrinojen degerin-
deki artig anlamhyd: (P < 0.001) (Tablo: III, Sekil: 3).

TARTISMA

Stresin fibrinolizis lizerine etkisi ile ilgili taradigimiz yaynlarda fazla bir
galigmaya rastlanmadi. Yapilan calismalarda daha cok stres, endokrin sistem ve
otonom sinir sistemi iligkisi aragtirilmistir. Bazi hormonlarin 6zellikle katekola-
minlerin fibrinolizis ile iligkisi gosterilmigtir.

Stres ve fibrinolitik aktivite iligkisi izerinde G.V. Andreenko yaptifa ¢a-
lismada deney hayvanlarina 5 dk, 1 saat, 6 saat siireli agrili emosyonel stres uy-
gulamugtir. 5 dk.’hk stresin birinci dakikasinda E.E.Z. nin kisaldigim goster-
mistir. 1 saat ve 6 saat stresden 1 saat sonra E.E.Z.’de ve plazminojen aktivator
scviyesinde Onemsiz degisim gdzlemistir. 6 saat siireli stresten 4 saat sonra
E.E.Z’nin uzadifi ve plazminojen aktivator seviyesinin azaldigini yani fibrinoli-
zisin inhibisyona ugradifim gozlemigtir. Aragtirmaci stres uygulamasindan 4 saat
sonra fibrinolizisteki inhibisyonu baslangictaki aktivasyona baglamgtir. Stresin
etkisiyle simpato adrenal sistemin uyarilmasiyla katekolamin sekresyonunun art-
ugim ve artan katekolaminlerinde damar endotelinden aktivator salimmina ne-
den oldugunu ileri siirmiigtiir. Aragtirmaci siirekli stres sonucu damar endotelin-
den salinan kan aktivatorlerinin azalmasimn fibrinolizisin inhibisyonuna neden

olacagll;: tleri siirmistiir. Bu inhibisyonu da trombus tehlikesi olarak yorumla-
mugtir .

Bizim de yaptiamiz galismada 5 dakika immobilizasyon stresinden hemen
sonra E.E.Z’de anlamh kisalma, fibrin plak erime alaninda anlaml arts, fibri-
nojen miktarinda anlamli azalma goriildii. Bu sonuglar bize fibrinolizisin aktivas-
yonunu gostermektedir (§ekil: 1, 2, 3). Bu aktivasyon stresin etkisiyle sempatik
stimillasyon sonucu katekolaminlerin sckresyonunu artirmasi sonucu olabilir. Bu
bulgular Andreenko’nun caligmas: ile paralellik gostermektedir.

5 ve 16 saat akut ve kronik immobilizasyon stresinden hemen sonra
E.E.Z’de fibrin plak erime alaninda ve fibrinojen miktarindaki degigimler an-
lamh degildi. Fakat 5 ve 16 saat akut ve kronik immobilizasyon stresinden 4 saat
sonra E.E.Z.’de anlaml uzama, fibrin plak erime alaninda anlamh azalma goriil-
dii (Sekil: 1, 2). Bu sonuglar akut ve kronik stres uygulanmasindan 4 saat sonra
fibrinolizisin inhibe oldugunu gostermektedir. Fibrinolizisteki bu inhibisyon
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baglangigtaki aktivasyon sonucudur. Ciinkii aktivasyon esnasinda dams: endote-
linden salinan aktivatorler kullanilmakta ve zaman gegtikge karacifer tarafindan
climine edilmektedir. Hem aktivatorlerin azalmas: hem de inhibitdrlerin salini-
minin artmasi fibrinolizisin inhibisyonuna neden olmaktadir. 5 dakikalik stres uy-
gulamasindan sonra fibrinojen seviyesinin azalmasi, 5 ve 16 saat akut ve kronik
stres uygulamasindan 4 saat sonra fibrinojenin yiiksek bulunmasi, basglangigta
fibrinolizisin aktive olmas: sonucudur. Fibrinolizisin aktivasyonu ile fibrinojen
parcalanmakta daha sonra karacigerin tilkketimi kargilamak igin tiretimi arttirma-
s1 sonucu, fibrinojen seviyesini arttirdiih dilgiiniilmektedir.

Sonug olarak, bu ¢ahsmamizda stres baglangicinda fibrinoliziste aktivas-
yon gozlenirken, uzun siireli stresten 4 saat sonra fibrinoliziste inhibisyon gozien-
di.
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