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Genel Cerrahi

Ulasim, rcsusitasyon vc destekleyici tedavideki
gelismelerin sonucu ciddi sekilde yanan hastalarda
erken mortalité azalmistir. Bu gelismelere bagh
olarak, septik komplikasyonlarla ge¢ morbidité ve
sekilde Yanik

6limlerinin %75-85 primer ve major nedeni olarak

mortalité belirgin artmistir.
enfeksiyon sorumlu tutulmaktadir (1-7). Cok sayida

caliymada termal yaralanmalari takiben hem
spesifik hemde nonspesifik immiin fonksiyonlarda
degisiklik oldugu bildirilmistir. Bu degisiklikler
notrofil fonksiyonlarinda bozulma, dolasan in-
hibitor faktdrlerin artmasi, supresdr T hiicre yapimi;
komplcman, immiinglobulinler, fibronektin vc diger
serum proteinlerinde yetmezlik vc rctikiilocn-
dotclyal sistemde fonksiyon bozuklugunu i¢cermek-
tedir (1).

Termal yaralanmalarda immiin yetmezlik kav-
raminin  1868'dc  Wecrlhecim  1876'da Avdakof,
1888'dc Rydiger, 1893'dc Kinjannitzin tarafindan
edildigi  Echinard
tarafindan bildirilmistir (8). Sonraki yillarda yanik

19.yiizy1l  sonlarinda  rapor
hastaliginin toksik, muhtemelen antijenik bir faktore
baglt oldugu fikri ortaya atilmistir. 1955'dc Fcdcrow
vce arkadagslari, toksin vc antitoksin fenomenini
sunmus vc hiperimmiin serumun yararli etkisinin
olacagini bildirmislerdir. Bu konuda yazarlarin fikri
iki farkli hipotez arasinda bolinmiis olup Pusckar,
Dolezolova ve Dinic gibi bilim adamlarinin "yanik
deri tarafindan iretilen toksinler toksiktir ve an-
tijeniktir" dedikleri, Koslovvski ve arkadaslari ise
hastaliginin  etkeni
ettikleri  Echinard
tarafindan bildirilmistir (8). Bugiin artik lipoprotein

bakleriycl toksinlerin yanik

oldugu disiincesini  kabul

tabiatinda yanik toksini, immiinosupresif polipeptid,
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prostoglandin, interferon, endotoksin ya da metabo-
lik ve stres faktorleri gibi ¢ok sayida faktdriin yanikta
imminodepresyona yol agtigi kabul edilmektedir
(8). Son zamanlarda Ninncman vc arkadaslar:
serum aktif peptid varligindan so6z etmislerdir (9).
Bunlarin 6tesinde yanikli hastalarin bazilarinda or-
gana spesifik bazilarinda ise nonspesifik antikorlar
saptanmigtir (8,10,11). Konak¢1 savunma sistemi iig
direng basamag: seklinde incelenmektedir. Ilk once
mekanik bariyer saglam deri, solunum ve gastrointes-
tinal mukoza ile saglanmaktadir. Daha sonra, bir-
birinden kesin sinirlarla ayrilamayan hatta siirekli et-
kilesim halindeki nonspesifik savunma sistemi ile
spesifik savunma sisteminden olusan diger iki sistem

gelmektedir.

Yanikta Mekanik Bariyer

Termal yaralanma mikroorganizmalarin in-
vazyonuna yol acacak sekilde deriyi tahrip etmekte
vc defansin ilk kademesini ortadan kaldirmaktadir
(6). Daha az oranda tahribat faringcal, nazal ve
trakcal mukozada olusur. Bunlara ek olarak intes-
tinal mukozada da patolojik degisiklikler olusmak-
tadir. Koagulc deri vc eksuda da mikroorganizmalar
icin ideal bir ortam yaratmaktadir. Sonugta eskar

enfeksiyon i¢in avaskiiler rczcrvuar olarak gelisir

2.

Nonspesifik Savunma Sistemi

Minér termal yaralanmalar dahil her tirlii trav-
ma iltihabi reaksiyonlara yol agmaktadir. Lokotricn-
ler gibi arasidonik asit metabolizmas1 driinleri, trom-

boksanlar, hiyaliirinidaz, serotonin vc prostaglandin-
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ler gibi mononikleer hiicrelerden, yaralanan

dokulardan salinan kimyasal mediatdérler lokal

vazodilatasyon, artmis kapiller permabilite ve
polimorf niiveli l6kositler ile monositlerin kemotak-
sisi dahil bir takim cevaplara neden olurken daha
ciddi yaniklar vendz staz ve mikrovaskiiler tromboza

yol agmaktadir (2).

Yanikta polimorf niiveli I16kositlerin dogal
kemotaktik yetenegi ya normal kalmakta ya da
hafif¢e azalmaktaysa da, kemotaksisin ciddi sekilde
sipresyonu polimorf niiveli 16kositlerin ortamda
olmas1 ile ilgilidir (12-15). Kandan kaynaklanan mak-
rofajlarin ve notrofillerin fagositik aktivitesi azal-
(16,17).
6ldiriict giicii degismektedir (15,18). Notrofil bak-

maktadir Notrofillerin intraselliiler

teriyel indeksi kullanilarak belirlenen normal
notrofil fonksiyonlart artmis bakteriyemi insidansi
ile ilgili bulunmustur (19,20). Termal yaralanma son-
rasi, supresdr makrofaj aktivitesinin asir1 uyarimi
supres6r T hiicreleri ile makrofajlarin karsilikl
iliskisine, prostaglandin iretimi ve onlarla ak-
tivasyonuna, steroidlere, bu hiicrelerin direncine ve
T supresor makrofaj aktivitesinin diizeltilmesine yol

agabilmektedir (2).

Termal yaralanmanin direkt etkisi ile salinan
prostaglandinler ve l6kotrienler gibi arasidonik asit
metabolitlerinin lenfosit cevabinin supresyonuna yol
agmakta oldugu bildirilmistir (21). PGE2 supresér T
lenfositleri  aktive etmektedir. Ayni yazarlar
PGE2'nin monosit supresdr aktivitesinin dnemli bir
mediatérii oldugunu saptamislardir (2). Sonugta,
yanik yaralanmalarindan sonra salinan metabo-
litlerden PGE'nin immin sistemin tim fonksiyon-
larint baskilayan faktdrlerden biri oldugu bildiril-
mistir (22,23). Endotoksinlerin B hiicreleri igin
mitojenik oldugu v¢ direkt olarak B hiicrelerinin geli-
simini etkileyebildigi de go6sterilmistir (24). Potan-
siyel immiinoregulatuar ajan olarak Gram (—) bak-
teriyel endotoksinlerin T hiicre proliferasyonu ve
matiirasyonunu hizlandirdigi ve conconavalin A'ya T
hiicre cevabint artirdigi, bunlara ek olarak T
hiicrelerinin, Natiirel killer (NK) hiicrelerinin ve
etkiledigi bildiril-

makrofajlarin  sitotoksisitesini

mistir (25).

Kompleman sistemi antibakteriyel savunma,
viruslarin ndtralizasyonu, vaskiiler permeabilitede
degisiklikler, l16kosit kemotaksisi ve opsonizasyonun-
da ¢ok oOnemli rol oynamaktadir (1). Bjornson ve

arkadaslar1 (26), total kompleman ve serum opsonik
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aktivitesinde ciddi yaniklardan sonra 10 giin i¢inde

azalma oldugunu bildirmislerdir. Alexander ve
arkadaslar: ile Bjornson ve arkadaslari, C3, proper-
din ve faktér B'nin yanig1 takiben tiikendigini goster-
mislerdir (27,28). Ninneman ve arkadaslari (29),
yanik yiizdesi ile orantili olarak yanikli hastalarda C3
dizeyinde belirli artiglar bulmuslardir. Sttratta ve
hem klasik hem de

kompleman yolu ile akut faz cevab1 olarak gelisen in-

arkadaslar1 ise alternatif
isiyal kompieman aktivasyonu kavramini ortaya

atmiglardir. Bu ¢aligsmada sepsis, eksizyon-
greftleme islemi ile anlamsiz da olsa plazma degisim-
inin kompleman azalmasina yol agmakta oldugunu

bildirmiglerdir (1).

Kantitatif bir ¢aligsma travmadan hemen sonra
farkli t¢ saftha oldugunu ortaya koymustur. Bu
calismada ilk 24-48 saat i¢cinde disiik kompleman
diizeyi, 3.glinde normal, daha sonra artmis diizeyler
izlenmektedir. 4.giinden sonra devam eden disiik
diizey kotii prognoza isaret etmektedir (30). Op-
sonik aktivitenin ilk 4 giin i¢inde distiigii daha sonra
normale dondigi tek istisnanin septisemi oldugu bil-
dirilmigtir (31).

Yanig: takiben fibronektin diizeyinin disik
seviyelerde seyrettigi gosterilmistir (1,32). Plazma
degisimi ile dolasimdaki diizeyinin ¢ok az yikseldigi,
fakat sepsis ya da eksizyon-grefteleme isleminin
uygulanmasi1 ile fibronektin diizeyinde anlamli
diistis saptanmistir (1).

C-reaktif protein, haptoglobin, alfai-antiirip-
sin ani konak¢i savunmasinda 6nemli rol oynamak-
tadir (1). Diger akut faz reaktanlarinin diizeyindeki
artigla birlikte C reaklif proteinin yiiksek diizeylere
ulastigt bildirilmistir (1,33). Sepsis ya da eksizyon-
greftleme isleminin uygulamas: sonrasi artma, plaz-
azalma Sttratta ve

ma degisimi sonrasi

arkadaslarinin ¢alismalarinda rapor edilmistir (1).

Humoral Immunité

Termal yaralanma sonrasi, imminglobulinlerin
kinetiklerinde degisiklikler bildirilmistir (1,8). Cok
sayida ¢aligsmada antikor litresinde azalma ve termal
yaralanmanin ciddiyetindeki artis ile degisen
imminglobulin dizeyleri bulunmustur (12,34,35).
Immiinglobulin diizeyi antijenik uyarim, yas, genetik
faktorler, imminglobulin {iretim ve metabolizmasi,
primer ve sekonder antijenik etkilesime spesifik
cevaplar, plazma volim diliisyonu, kapiller per-

méabilité, yaralanmanin ciddiyeti ve sepsisin varligi
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gibi ¢ok sayida faktorlerce etkilenmektedir (1). Ar-
turson ve arkadaslar: 1%9'da biitin immiinglohulin
¢esitlerinin  yanik sonrasi normale dondigini
gormislerdir (36). Kohn ve arkadaslari, Ig G'deki
diistisin Ig A ve Ig M'den daha belirgin oldugu sek-
lindeki gozlemlerini rapor etmislerdir (37). Ayni
yazarlar Ig G diizeyinin 6len hastalarda tamamen
distigini de saptamislardir. 1970 yilinda Munster
de Ig G diizeyinde bir iki ay i¢inde normale dénen
distisler oldugunu ortaya koymustur (38). Yanig:
takiben Ig G diizeyindeki bu diisisiin yanigin seyri
sirasinda ortaya ¢ikan septik komplikasyonlarla
alakali oldugu ileri siiriilmiistiir (2). Ozellikle ilk 48
saat i¢inde hastaneye basvuran yaniklarda serum
immiinglobulin diizeyi %500 mg'dan az ise bu has-
talarda sepsis agisindan ciddi risk altinda olduklar:
savunulmustur (38). 1986 yilinda

arkadaslart da yanik sonrasi Ig G diizeyinin Once

Sttratta ve

azaldigini, daha sonranormallestigini oysaIg A ve Ig
M'in yanik sonrasit devrede normalin alt sinirinda
seyrederken daha sonra Ig M diizeyinin degismedigi
ama Ig A'nin yavas¢a arttigini bildirmislerdir. Ayni
yazarlar ayrica plazma degisiminin ve sepsisin,
sekilde et-

isleminin

imminglobulin  diizeyini  belirgin

kilemedigini ama eksizyon-greftleme

¢esitli etkiler yaptigini ileri siirmiislerdir (1).

Ritzman ve arkadaslari Ig G diizeyinin yanikii
¢ocuklarda asla azalmadigin: 6te yandan yanik son-
ras1 hizla yiikseldigini bildirmislerdir (39). Genelde,
antijene sekonder cevap normal ya da yiiksek iken, in
vivo primer antikor cevabinin yanikh insan ve

hayvanlarda inhibe oldugu gérilmistiir (40).

Hiicresel immiinite

Termal yaralanma hiicresel immiinite ile ilgili
pek ¢ok konuyu etkilemektedir. Cesitli raporlarda,
allograft yasam siiresinin uzadig1 (41), timor
hiicrelerine direncin azaldig:1 (42), fitomitojenlere
"recall" antijenlere cevapta ve karisik lenfosit reak-
siyonlarinda degisiklik oldugu bildirilmistir (44-46).

Cok ¢esitli antijenlere kars: degisen lenfosit
blast transformasyonunun septik komplikasyonlarin
gelismesini Onlemek i¢in kullanilabilecegini seklin-
deki gorusler ileri stirilmistiir (47). Yanigin hem
sipressor hiicre aktivitesini artiran hem de helper
hiicre aktivitesini azaltan (49), diizenleyici T lenfosit-
lerin alt gruplarinin fonksiyonlarim etkiledigi bildiril-
mistir. Sonugta T4/T8 orani spesifik tedavi sonrasi

normale doniiyorsa da yaniklilarda bu oranin belir-

CANTURK ve Ark.
YANIK VE i MVIIN SiISTEM

gin  sekilde (44,50).
Sipressor hiicrelerin azami proii-ferasyonunun sep-

bozuldugu gosterilmistir.
tik komplikasyonlarin goriilmesi ile uyumlu olarak
yanik sonrasi 7-14.giinler arasinda olustugu rapor
edilmistir (51).

Patolojik olarak timusta D N A sentezi bozulmak-
tadir (52). Lenfnodlarinda B hiicreleri ile ilgili alan-
lar dolu iken T hiicreleri ile ilgili alanlarda T hiicresi

eksikligi gosterilmistir (53,54).

Termal yaralanma olusan hastalarda interlokin
L dretimi normal olanlardan farkli degilken, yanikta
goriillen immiin yetmezligin belirgin 6zelliklerinden
birinin inlerl6kina iireten hiicrelerin say1 ve/veya
fonksiyonlarinda degisiklik oldugu bildirilmistir
(50,55).

Yanikt1 Hastalarda
immiinmodulasyon

Yanikh hastalarda immiinmodulasyon saglamak
icin  ¢ok ¢esitli tedavi sekilleri gelistirilmistir.
Immiinitenin  pasif olarak giiglendirilmesi igin
hiperimmin serum kullanmak dogu ilkelerinde
olduk¢a eski bir yontemdir. Bu konuda Dolczalova
ve arkadaslart ile Kuzin ve arkadaslarinin iyi
sonuglar aldig: fakat uzun vadede etkisinin yetersiz
oldugunu rapor ellikleri Echinard tarafindan bildiril-

mistir (8).

Globulinler, Arturson ve arkadaslar: tarafindan
kullanilmistir, ancak sonuglar ¢ok inandirict bulun-
mamistir (36). Spesifik immiinglobulinler ve sen-
(57). Notrofil
transfiizyonu (58) ve kriyospitat kullanimi da yararh
olabilir (32).

sitize  lenfositlerde  denenmistir

Aktif tedavi asilama ve immiinstimiilasyonu
igermektedir. Alexander ve arkadaslari yanikh has-
talarda kullandiklart polivalent pseudomonas asisi
ile asilanmislarda asilanmamislara gore daha
diisik mortalite saptamislardir (59). Birgok ilacin
yanikh  hayvanlarda spesifik antikor cevabini
gelistirdigi gosterilmistir. Miller ve arkadaslart in-
dometazin ve TP5 uyguladiklar: yanikh hayvanlarda
splenositlerin in vitro antikor cevabini gelistirdigini
bildirmislerdir (60). TPs'in yararli etkisi Stinnet ve
edilmigtir  (61).

yaralanma

arkadaglar1  tarafindan rapor

Hansbrough ve arkadaslar1 termal

olusturulan deney hayvanlarinda indometazin ve
non-steroid antiinflamatuar

ibuprofen benzeri

ilaglarla ya da sitotoksik alkilleyici ajan siklofos-
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famid ile hiicresel immiinitcyi belirgin sekilde

gelistirmislerdir (62). Minister ve arka-daslamn
polimiksin B uygulamasinin yanikli hastalarda septik
kompiikasyonlan istatistiki olarak anlam-siz da olsa

distrdigi fakat anlamli olarak T helper/siipresor

oranini bakteriyel antijenlere lenfosit cevabinda
gelismeler yaptigini bildirmislerdir (63).
Imminostimiilanlar arasinda BCG, Miller

tarafindan basar1 ile kullanilmistir (64). C.par-
vumun CP-46.665 molekiil agirliginda bilesiminin
yanik olusturulan deney hayvani modellerinde
yararli etki yaptigr gdsterilmistir (61). Timozinin in
vitro test edildiginde iyi sonug¢lar verdigi de bilinmek-
tedir (65,66).

Deneysel yanik olusturulan farelerde yanik son-
rast uygulanan ibuprofen ve indometazin gibi pros-
taglandin blokerleri ile simetidin ve ranitidin gibi 111
reseptdr antagonist! ajanlarin hiicresel imniiinitenin
korunmasinda etkilidirler (62,67,68). Bu ilaglarin
kullanildig: yanikli farelerde sepsis karsisinda yasam
siresi dramatik olarak artmistir (69). Polimiksin

B'nin kii¢iik dozlarinin uygulanmasi gibi serum en-

51

dotoksin diizeyini diisiiriicii dogrudan yaklasimlar
da ileri sirilmistir (64). Bu arada lityum karbonat
(Lic0O3), MPD,

iromiinomodulatdr ajan olarak denendigi termal

muramylopeptid levamizolun
yaralanma olusturulan deney hayvanlarinda yararh
etkisi gosterilememistir (61).

Termal yaralanma olusan hastalarda universal
profilaktik Ig G tedavisinin endike olmadigi bildiril-
misse de, baslangi¢ Ig G diizeyi normal veya diisiik
olan ¢ok az sayida hasta i¢cin eger baslangic diizeyi
300mg/dl ve altinda ise bu hastalarda profilaktik Ig G
uygulanmas: Onerilmistir (70). Plazma degisiminin
klinik etkinligi tam anlamiyla ortaya konmamissa da
konvensiyonel tedaviye cevap vermeyen olgularda
yararli etki gosterdigi ileri stirtilmistir (71).

Sonugta, enfeksiyon baslamadan Once erken
plazma uygulamasi ile birlikte ciddi yanik alanlarinin
erken eksizyon ve greftlenmesi yanik sonrasi immiin
depresyona yol agan patojenik faktorlerin ortadan
kaldirilmasini saglamakta ve geregi halinde kul-
lanilan immiinomodulatdr ajanlarla birlikte septik

komplikasyonlar ve 6liim 6nlenebilmektedir.
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