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ÖZET 

Çalışmamızda sıçan/ara 5 dakika, 5 saat ve 16 saat süreli immobilizasyorı 
stresi uygulandı. 5 dakikalık stresler akut olarak, 5 ve 16 saat süreli stresler ise hem 
akut hem de kronik olmak üzere iki şekilde uygulandı. Stres uygulaması bitiminde 
5 dakikalık strese tabi tutulan sıçanlardan hemen, 5 ve 16 saat akut ve kronik stres 
uygulanan sıçanlar ise iki gruba aynlarak, bir gnıptan stres bitiminden hemen son­
ra, diğer gnıptan ise stres bitiminden dört saat sonra başlan giyotinle kesilerek kan 
alındı. Alman kan ömeklerinde fibrinolitik aktiviteyi saptamak için E.E.Z. Fibrin 
plak ve Fibrinojen miktan tayin edildi. 

Sonuç olarak, 5 dakikalık stres sonucunda fibrino/izisin aktive oldugu 5 ve 
16 saat akut ve kronik stres uygulamasından 4 saat sonra fibrinolizisin üıhibisyona 
uğradığı gözlendi. 

SUMMARY 

The EITects of Stress on Fibrinolytic Activity 

bı this study rats were e.xposed to immobilization stress for 5 minutes, 5 
hours and 16 hours. Five nıinute stresses were applied acutely wlıi/e five lıour and 
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sixteen hour stresses were applied botlı chronically and acutely. Immediately after 
the tennination of stress blood samples were taken by decapitation from the rats eı­
posed to five-minııte stresses. The rats subjected to five hour and sixteen hour chro­
nic and acut stresses were divided into two groups and b/ood samples were taken 
by decapitation from tlıe first group immediately after the temıination of stresses 
and from tlıe second group four hours after the tennination of stresses. The 
amounts of E.E.Z., fibrin plate and fibrinojen were detemıined to find out the fibri­
nolytic activity. 

As a resıılt, fibrinolytic activity was found to be activated after five minute 
stress and it was fowıd that fibrinolysis was inlıibited four hours after tlıe applica· 
tion of five hour and sixteen Jıour acut and clıronic stresses. 

GiRiŞ 

Vücudumuza yönelmiş küçük, büyük her türlü zararlı etken bir strestir. 
Stres yaratan çeşitli koşullar kuvvetli simpato-adrenal deşarja yol açarlar. Bu­
nun sonucunda nöroendokrin tepki genel dolaşıma katekolamin salınmasına, ka­
tekolaminler ise fibrinolizise neden olurlar1·2·3·4. 

Diğer taraftan plazminojen aktivatörlerinin yetersiz yapım ve salınıını, 
plazminojen aktivatörlerinin dolaşımdaki klirenslerinin artması, plazminojen ak­
tivatörlerinin ileri derecede azalması ve kanda fazla miktarda plazmin inhibitör­
lerinin bulunmasına bağlı olarak fibrinoliziste inhibisyon görülebilir. Bunun sonu­
cunda ise trombuslar oluşabilir5·6·7 . 

Bu çalışma immobilizasyon stresinin akut ve kronik olarak uygulanmasın­
da fibrinolitik sistemdeki değişimleri gözleme amacı ile yapıldı. 

GEREÇ VE YÖNTEM 

Çalışmamızda ağırlıkları 260-280 gr arasında değişen 100 adet Wistar Al­
bino erkek ve dişi sıçanlar kullanıldı. Sıçanlar Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi 
Deney Hayvanları Yetiştirme ve Araştırma Merkezinden temin edildi. Sıçanlar 
22oC-2YC'ye ayarlı odalarda 4-6 sıçan bir kafeste olacak şekilde yerleştirildi. Sı­
çanlara 5 dakika, 5 saat ve 16 saat süreli irnmobilizasyon stresi uygulandı. 5 daki­
kalık stres akut olarak, 5 ve 16 saat süreli stres ise hem akut hemde kronik ola­

rak uygulandı. Akut stres belirtilen sürelerde bir kez, kronik stres ise belirtilen 
sürelerde ardarda 7 gün uygulandı. İmmobilizasyon stresinde sıçanlar 2t'C-

25oC'ye ayarlı odalarda 9-18 cm uzunluğunda bükülebilir bir tel içerisine sokul­
du. Sıçanların hareketini engellemek amacı ile telin her tarafı sıkıca zımbalandı. 
Stres uygulaması bitiminde 5 dakikalık stres uygulanan sıçanlardan hemen kan 

alındı. 5 ve 16 saat akut ve kronik stres uygulanan sıçanlar ise iki gruba ayrıldı. 
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Bir gruptan stres bitiminden hemen sonra diğer gruptan ise stres bitiminden 4 
saat sonra başları giyotinle kesilerek kan alındı. Fibrinolitik aktiviteyi saptamak 
için Euglobulin erime zamanı, Fibrin plak erime alanı ve Fibrinojen miktarları 
tayin edildi8·9·10·11• 

BULGULAR 

Kontrol grubu sıçanlarda E.E.Z. ortalama 73 ± 1.50 dakika, fibrin plak 
erime alanı 342 ± 9.5 rnrn2

, fibrinojen miktarı 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 göre 23 dakika kısaldı. E.E.Z.'deki bu kısalma anlamlı 
idi (P < 0.001) (Tablo: I, Şekil: 1). 

5 saat akut immobilizasyon stresinden hemen sonra E.E.Z. 69 dk. bulun­
du. Kontrol grubuna göre 4 dakika kısaldı. Bu değişim anlamlı değildi (P > 
0.05). (Tablo: I, Şekil: 1). 

5 saat akut immobilizasyon stresinden 4 saat sonra E.E.Z. 119 dk. bulun­
du. Kontrol grubuna göre 46 dakika uzama saptandı. E.E.Z.'deki uzama anlam­
lıydı (P < 0.001) (Tablo: I, Şekil: 1). 

5 saat kronik immobilizasyon stresinden hemen sonra E.E.Z. 70 dk. bu­
lundu. Kontrol grubuna göre 3 dk. kısalma saptandı. Bu değişim anlamlı değildi 
(P > 0.05) (Tablo: I, Şekil: 1). 

5 saat kronik immobilizasyon stresinden 4 saat sonra E.E.Z. 113 dk. bu­
lundu. Kontrol grubuna göre 40 dk. uzama saptandı. Bu değişim anlamlıydı (P < 
0.001) (Tablo: I, Şekil: 1). 

16 saat akut irnrnobilizasyon stresinden hemen sonra E.E.Z. 70 dk. bulun­
du. Kontrol grubuna göre 3 dk. kısalma saptandı Bu değişim anlamlı değildi (P > 
0.05) (Tablo: I, Şekil: 1). 

16 saat akut immobilizasyon stresinden 4 saat sonra E.E.Z. 137 dk. bulun­
du. Kontrol grubuna göre 64 dakika uzama saptandı. E.E.Z.'deki uzama anlam­

lıydı (P < 0.001) (Tablo: I, Şekil: 1). 

16 saat kronik immobilizasyon stresinden hemen sonra E.E.Z. 67 dk. bu­
lundu. Kontrol grubuna göre 6 dakika kısalma saptandı. Bu değişim anlamlı 

değildi (P > 0.05) (Tablo: I, Şekil: 1). 

16 saat kronik immobilizasyon stresinden 4 saat sonra E.E.Z. 106 dk. bu­
lundu. Kontrol grubuna göre 33 dakika uzama saptandı. E.E.Z.'deki uzama an­
lamlıydı (P < 0.001) (Tablo: I, Şekil: 1). 

5 dakika akut immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrin plak erime 
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Tablo: 1- 5 Dakika, 5 Saat v.e 16 Saat lmmobili,zasyon S!resi ... 

Uygulanan Sıçanlarda E.E.Z. De~erleri (dk.) 

5 Dakika 5 Saat 16 Saat 

x 
Kontrol n=10 

Akut'dan 
hemen sonra 

73 50 

A kut'dan 4 
73 

saat sonra 

Kronik'den 

hemen sonra 
73 

Kronik'den 4 
73 

saat sonra 

dk 
140 

U! O 

100 

80 

60 

40 

20 

o 
Kontrol 5 Dakika 

D Kontrol 

p 

p < 0.001 

.... 
·.:: :·.·· ... . : ·· 
: :::· 
·;_:/; ..... 
:::.· 
: .. : ·: 
• •1 ·. ·.· 

\~~ 
:=:·~~ ·.·.'"; 
••• o . :·:. 
·::.; • ..... ... . 
::·:: 

5 Saat 

x 
n= lO 

69 

119 

70 

113 

x 
p n=10 

p > 0.05 70 

p < 0.001 137 

p > 0.05 67 

p < 0.001 106 

le Saat 

~ Akutdan Hemen Sonra 

f] Akutdan 4 Saat Sonra 
~ Kronikden Hemen Sonra 

~ Kronikden 4 Saat Sonra 

Şekil: 1 
Euglobulin erime zamam 

p 

p > 0.05 

p < 0.001 

p > 0.05 

p < 0.001 

alanı 414 mm
2 

bulundu. Kontrol grubuna göre 72 mm2 artış saptandı. Erime ala­
nındaki artış anlamlıydı (P < 0.001) (Tablo: II, Şekil : 2). 
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5 saat akut immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrin plak erime alaru 
351 mm

2 
bulundu. Kontrol grubuna göre 9 mm2'Iik artış saptandı. Bu değişim 

anlamlı değildi (P > 0.05) (Tablo: II, Şekil: 2). 

5 saat akut immobilizasyon stresinden 4 saat sonra fibrin plak erime alanı 
132 mm

2 
bulundu. Kontrol grubuna göre 210 mm2 azalma saptandı. Fibrin plak 

erime alanındaki azalma anlamlıydı (P < 0.001) (Tablo: II, Şekil: 2). 

5 saat kronik immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrin plak erime 
alanı 336 mm

2 
bulundu. Kontrol grubuna göre 6 mm2 azalma saptandı. Bu 

değişme anlamlı değildi (P > 0.05) (Tablo: II, Şekil: 2). 

5 saat kronik immobilizasyon stresinden 4 saat sonra fibrin plak erime 
alanı 217 mm

2 
bulundu. Kontrol grubuna göre 125 mm2 azalma saptandı. Fibrin 

plak erime alanındaki azalma anlamlıydı (P < 0.001) (Tablo: II, Şekil: 2). 

16 saat akut immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrin plak erime 
alanı 368 mm

2 
bulundu. Kontrol grubuna göre 26 mm2 artış saptandı. Bu 

değişim anlamlı değildi (P > 0.05) Tablo: II, Şekil: 2). 

16 saat akut immobilizasyon stresinden 4 saat sonra fibrin plak erime ala­
nı 135 mm2 bulundu. Kontrol grubuna göre 207 mm2 azalma saptandı. Fibrin 
plak erime alanındaki azalma anlamlıydı (P < 0.001) (Tablo: II, Şekil: 2). 

16 saat kronik immobilizasyon stresinden hemen sonra fıbrin plak erime 
alanı 365 mm2 bulundu. Kontrol grubuna göre 23 mm2 artış saptandı. Bu 
değişim anlamlı değildi (P > 0.05) (Tablo: II, Şekil: 2). 

16 saat kronik immobilizasyon stresinden 4 saat sonra fıbrin plak erime 
alanı 226 mm2 bulundu. Kontrol grubuna göre 116 mm2 azalma saptandı. Fibrin 
plak erime alanındaki azalma anlamlıydı (P < 0.001) (Tablo: II, Şekil: 2). 

Tablo: ll- 5 Dakika, 5 Saat ve 16 Saat lmmobilizasyon Stresi 

Uygulanan Sıçanlarda Fibrin Plak Deslerleri (mm2) 

5 Dakika 5 Saat 16 Saat 

x x x 
Kontrol n=10 p n =10 p n=10 p 

Akut'dan 
342 415 p < 0.001 

hemen sonra 
351 p > 0.05 368 p > 0.05 

Akut'dan 4 
342 132 p < 0.001 BS p < 0.001 

saat sonra 

Kronik'den 
hemen sonra 

342 336 p > 0.05 365 p > 0.05 

Kronik'den 4 
342 217 p < 0.001 226 p < 0.001 

saat sonra 
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Kontrol 5 Dakika 5 Saat 16 Saat 

D Kontrol 

~ Akutdan Hemen Sonra 

f..-.:·.] Akutdan 4 Saat Sonra 

[21 Kronikden Hemen Sonra 

~ Kronikden 4 Saat Sonra 

Şekil: 2 
Fibrin plak 

5 dakika akut immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrinojen değeri 
ll 7 mg/100 ml bulundu. Kontrol grubuna göre 20 mg azalma saptandı. Fibrino­
jen miktarındaki azalma anlamlıydı (P < 0.001) (Tablo: III, Şekil: 3). 

5 saat akut immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrinojen değeri 134 
mg/100 ml bulundu. Kontrol grubuna göre 3 mg azalma saptandı. Bu değişim an­
lamlı değildi (P > 0.05) (Tablo: III, Şekil: 3). 

5 saat akut immobilizasyon stresinden 4 saat sonra fibrinojen değeri 137 
mg/100 ml bulundu. Kontrole göre fark saptanmadı. Bu değişim anlamlı değildi 
(P > 0.05) (Tablo: III, Şekil: 3). 

5 saat kronik immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrinojen değeri 
140 mg/100 ml bulundu. Kontrole göre 3 mg artış saptandı. Bu değişim anlamlı 
değildi (P > 0.05) (Tablo: III, Şekil: 3). 

5 saat kronik immobilizasyon stresinden 4 saat sonra fibrinojen değeri 158 
mg/100 ml bulundu. Kontrole göre 21 mg artış saptandı. Bu değişim anlamhydı 
(P < 0.01) (Tablo: III, Şekil: 3). 

16 saat akut immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrinojen değeri 134 
mg/100 ml bulundu. Kontrole göre 3 mg azalma saptandı. Bu değişim anlami• 
değildi (P > 0.05) (Tablo: III, Şekil: 3). 
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Tablo: lll- 5 Dakika, 5 Saat ve 16 Saat lmmobilizasyon Stresi 

Uygulanan Sıçanlarda Fibrinojen Degerieri (mg/100ml) 

5 Dakika 5 Saat 16 Saat 

Kontrol 

Akut'dan 
137 

hemen sonra 

Akut'dan 4 
137 

saat sonra 

Kronik'den 
137 

hemen sonra 

Kronik'den 4 
137 

saat sonra 

ıııg/lOOııl 

200 

180 

160 

140 
120 

100 
80 

60 

20,i 

o 

x 
n=10 

118 

Kontrol 5 Dakika 

D Kontrol 

x x 
p n =10 p n = 10 

p < 0.001 134 p > 0.05 134 

137 p > 0.05 134 

140 p > 0.05 138 

158 p < 0.01 180 

5 Saat Hi Saat 

~ Akutdan Hemen Sonra 

IT@ Akutdan 4 Saat Sonra 

rlJ Kronikden Hemen Sonra 

~ Kronikden 4 Saat Sonra 

Şekil: 3 
Fibrinojen 

p 

p > 0.05 

p > 0.05 

p > 0.05 

p < 0.001 

16 saat akut immobilizasyon stresinden 4 saat sonra fibrinojen degeri 137 

mg/100 ml bulundu. Kontrol grubuna göre fark saptanmadı. Bu değişim anlamlı 

değildi (P > 0.05) (Tablo: III, Şekil: 3). 
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ı6 saat kronik immobilizasyon stresinden hemen sonra fibrinojen de~eri 
139 mg/ıOO ml bulundu. Kontrol grubuna göre 2 mg artış saptandı. Bu değişim 

anlamlı değildi (P > 0.05) (Tablo: IH, Şekil: 3). 

ı6 saat kronik immobilizasyon stresinden 4 saat sonra fibrinojen de~eri 

ı86 mglıOO ml bulundu. Kontrole göre 49 mg artış saptandı. Fibrinojen de~erin­

deki artış anlamlıydı (P < O.OOı) (Tablo: III, Şekil: 3). 

TARTIŞMA 

Stresin fibrinolizis üzerine etkisi ile ilgili taradığımız yayınlarda fazla bir 
çalışmaya rastlanmadı. Yapılan çalışmalarda daha çok stres, endokrin sistem ve 
otonom sinir sistemi ilişkisi araştırılmıştır. Bazı hormonların özellikle katekola­
minlerin fibrinolizis ile ilişkisi gösterilmiştir. 

Stres ve fibrinolitik aktivite ilişkisi üzerinde G.V. Andreenko yaptığı ça­
lışmada deney hayvaniarına 5 dk, ı saat, 6 saat süreli ağrılı emosyonel stres uy­
gulamıştır. 5 dk.'lık stresin birinci dakikasında E.E.Z.'nin kısaldığını göster­
miştir. 1 saat ve 6 saat stresden 1 saat sonra E.E.Z.'de ve plazminojen aktivatör 
seviyesinde önemsiz değişim gözlemiştir. 6 saat süreli stresten 4 saat sonra 
E.E.Z.'nin uzadığını ve plazminojen aktivatör seviyesinin azaldığını yani fibrinoli­
zisin inhibisyona uğradığını gözlemiştir. Araştırmacı stres uygulamasından 4 saat 
sonra fibrinolizisteki inhibisyonu başlangıçtaki aktivasyona bağlamıştır. Stresin 
etkisiyle simpato adrenal sistemin uyarılmasıyla katekolamin sekresyonunun art­
tığını ve artan katekolaminlerinde damar endotelinden aktivatör salınımına ne­
den olduğunu ileri sürmüştür. Araştırmacı sürekli stres sonucu damar endotelin­
den salınan kan aktivatörlcrinin azalmasının fibrinolizisin inhibisyonuna neden 
olacağını ileri sürmüştür. Bu inhibisyonu da trombus tehlikesi olarak yorumla­
mıştır 12. 

Bizim de yaptığımız çalışmada 5 dakika immobilizasyon stresinden hemen 
sonra E.E.Z.'de anlamlı kısalma, fibrin plak erime alanında anlamlı artış, fibri­
nojen miktarında anlamlı azalma görüldü. Bu sonuçlar bize fibrinolizisin aktivas­

yonunu göstermektcdir (Şekil: 1, 2, 3). Bu aktİvasyon stresin etkisiyle sempatik 
stimülasyon sonucu katekolaminlcrin sekresyonunu artırması sonucu olabilir. Bu 
bulgular Andrccnko'nun çalışması ile paralellik göstermektedir. 

5 ve 16 saat akut ve kronik immobilizasyon stresinden hemen sonra 
E.E.Z.'de librin plak erime alanında ve fibrinojen miktarındaki değişimler an­

lamlı değildi. Fakat 5 ve 16 saat akut ve kronik immobilizasyon stresinden 4 saat 
sonra E.E.Z.'de anlamlı uzama, fibrin plak erime alanında anlamlı azalma görül­

dü (Şekil: ı, 2). Bu sonuçlar akut ve kronik stres uygulanmasından 4 saat sonra 
fibrinolizisin inhibe olduğunu göstermektedir. Fibrinolizisteki bu inhibisyon 
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b~angıçtaki aküvasyon sonucudur. Çünkü aktivasyon esnasında dam~-• endote­
lindensalınan aktivatörlcr kullarulmakta ve zaman geçtikçe karaclAer tarafından 
elimine edilmektedir. Hem aktivatörlerin azalması hem de inhibitörlerin salıru­
mının artması fibrinolizisin inhibisyonuna neden olmaktadır. 5 dakikalık stres uy­

gul~asmdan sonra fibrinojen seviyesinin azalması, 5 ve 16 saat akut ve kronik 
stres uygulamasından 4 saat sonr-a fibrinojenin yüksek bulunması. bclşıangıçta 
fibrinolizisin aktive olması sonucudur. Fibrinolizisin aktivasyonu ile fibrinojen 
parçalanmakta daha sonra karacljetin tüketimi karşılamak için üretimi artbrma­
sı sonucu, fibrinojen seviyesini atttırdıit dil$Unillmektedit. · 

Sonuç olarak, bu çalışmamızda stres başlangıcında fibrinoliziste aktivas­
yon göz.lenirken, uzun s\lreli stresten 4 saat sonra fıbrinoliziste inhibisyon gözlen-
di. . 

ı. 

2. 

3. 

4. 

6. 

7. 

8. 
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