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OzZET

25 tavsan, her birinde 5 tavsan olan, bes gruba ayrildi.
Yalniz anestezi uygulanan ilk grup, kontrol olarak kabul edildi.
ikinci grup Ekstrakorporeal Sok Wave Litotripsi (ESWL) igin test
grubu olarak kullanildi. ESWL ile verapamil, allopurinol ve in-
dometazin sirasiyla lgtinci, dérdiincii ve besinci gruplara uygu-
landi. ESWL ve ilaglarla tedaviden 7 giin sonra tavsanlar feda
edildi ve bébrekleri histopatolojik olarak incelendi. Birinci grubun
bébrek dokularinda herhangi bir histopatolojik degdisiklik yoktu.
Diger gruplarda, subkapstiler hematom, interstisyel kanama,
tubular dilatasyon ve iltihabi infiltrasyon gériildi. Ozet olarak,
verapamil’in, allopurinol’iin ve indometazin ESWL'yi izleyen
bébrek dokusu hasarini engelleyici etkisi gériilmedi.

Anahtar Kelimeler: ESWL; Bobrek, Verapamil, Allopurinol,
indometazin
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SUMMARY

Twenty-five rabbits were divided into five groups of five
rabbits each. First group was considered as control group and
given only anesthetics. Second group was used as test group for
Extracorporeal Shock Wave Lithotripsy (ESWL). To the third,
fourth and fifth groups, ESWL was induced with verapamil, al-
lopurinol and indomethacin consequently. 7 days after treatment
with ESWL and drugs, rabbit sacrificed and kidneys inverstigat-
ed histopathologically. There wasn’t any histopathological
change in renal tissues of the first group, subcapsular
hematoma, intersitial hemorrhagie, tubular dilatation, and in-
flammatory infiltration were seen in the other groups. In conclu-
sion, no protective effects of verapamil, allopurinol and in-
domethacin on renal tissue damage following ESWL were seen.
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Ekstrakorporeal sok wave litotripsi (ESWL) 1980’ler-
den bu yana Uriner sistem tagi hastaliginin tedavisinde
kullaniimaktadir. Ancak yapilan galismalarla, ESWL'nin
bdbrek parankiminde hasar olusturdugu goésterilmistir. En
sik gorilen histopatolojik bulgular, subkapstler
hematom, interstisyel kanama, tubuluslarin dilatasyonu,
tubulus epitel hiicrelerinde dejeneratif degisiklikler, fokal
interstisyel nefrit, interstisyel ve kapsiiler fibrozistir (1-5).

ESWL'nin bobrekte yaptigi histopatolojik degisiklik-
lerin, iskemi sonucu olusan bulgularla benzerlik géster-
digi dikkati gekmektedir. intrarenal damarlarin hasarina
bagll olarak lezyonun distalindeki bébrek parankiminde
iskemi oldugu kabul edilmektedir (6,7).
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Bir kalsiyum kanal blokeri olan verapamilin iskemi,
Urolitiazis, ilaglar gibi degisik mekanizmalarla olusan
bébrek hasarini azalttigi gosterilmistir (6). Allopurinol,
serebral, kardiak ve intestinal sistem iskemisinde etkili
bulunmustur (7). indometazin, nonsteroid, antienflamatu-
var, analjezik ve antipiretik etkili bir ilagtir. Lizozomal
membrani stabilize ve sitotoksik oksijen radikallerini in-
aktive etmektedir (8). Bu (g ilacin yukarida sézedilen etk-
ileri ile ESWL'nin bdbrek lizerine olan hasarini azalta-
bilecegini distinerek bu ¢alisma planlanmistir.

MATERYEL VE METOD

Calismada ortalama 2100 gr agirlikta, 25 adet
tavsan kullanildi. Ekstrakorporeal litotripsi tedavisinden
once hayvanlara 30 mg/kg ketamin ve 6 mg Xysalazin in-
termuskuler enjeksiyonuyla anestezi uygulandi. Sirtlari
tras edildi. Jel ile su yasti1 arasina temas saglandi. 5’er
tavsandan olusan 5 grup olusturuldu.
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TAVLI ve Ark.
ESWL SONRASI BOBREK DOKUSU HASARI

I. gruptaki 5 tavsana anestezi disinda bagka bir te-
davi uygulanmadi.

Il. gruptaki 5 tavsana anesteziden sonra ESWL
uygulandi. Bunun disinda tedavi yapilmadi.

Ill. gruptaki 5 tavsana, anesteziden sonra, kulak
veninden 0.1 mg/kg verapamil verildi. Daha sonra ESWL
uygulandi.

IV. gruptaki 5 tavsana anesteziden 5 saat 6nce; 10
mg/kg allopurinol, 8 F feeding tlip ile nazogastrik yoldan
verildi. Daha sonra anestezi ise ESWL uygulandi.

V. gruptaki 5 tavsana, anesteziden 1 saat 6nce 25
mg/kg allopurinol, 8 F feeding tlp ile nazogastrik yoldan
verildi. Daha sonra anestezi ve ESWL uygulandi.

Butin tavsanlara 30 mg/kg ketamin ve 6 mg/kg
xysalazin intramuskuler enjeksiyonu ile anestezi uygulandi.

I. gruptaki 5 tavsan disinda kalan 20 tavsanin sirtlari
tras edildi. Jel ile su yastigi1 arasina temas saglandi. El ile
pozisyon verilerek, Dornier MPL 9000 model litotriptor ile
1.5/saniye sok 17 k V, 1500 sok uygulandi. Ortalama
basing 722 bardi. Klasik klinik seviyeleri yansitacak sok
dalgas! secildi. Total sayi %75 azaltilarak uygulandi.
Lokalizasyon takibi litotriptoriin jeneratoriiyle ayni
hizadaki koaksiel ultrasonografi ile yapildi. Sok dalgasi,
bobreklerin alt poliine uygulandi.

Tavsanlar litotripsiden 7 giin sonra, 250 mg IV
sodyum nembutal enjeksiyonu uygulanarak feda edildi.
Bobrekler makroskopik ve mikroskopik tetkik amaci ile
alindi. %10’luk formalinde 2 glin tespit edildi. Lezyonlu
alanlardan ikigser biopsi alindi. Rutin takip isleminden
sonra parafinde bloklandi. 5’er mikron kalinhdinda ke-
sitler alinip Hematoksilen-Eozin ile boyandi. Isik
mikroskopunda degerlendirildi.

SONUCLAR

Anestezi disinda baska bir uygulama yapilmayan |I.
gruptaki 5 tavsanin bobreklerinde makroskopik degisiklik
g6rilmedi. Anesteziden sonra ESWL uygulanan, bunun
disinda tedavi verilmeyen |Il. gruptaki 5 tavsana ait
bébreklerin 4’inde kanamal alanlar, 1’'inde subkapsuler
hematom izlendi. Anestezi ve ESWL'den baska vera-
pamil uygulanan lll. gruptaki 5 tavsana ait bobreklerin
5’inde de subkapsller hematom gorildi. Anestezi ve
ESWL'den baska allopurinol uygulanan V. gruptaki 5
tavsana ait bdbreklerin 3’inde subkapstler hematom,
2’sinde hiperemi goruldi. Anestezi ve ESWL'den bagka
indometazin uygulanan V. gruptaki 5 tavsana ait bobrek-
lerin &’'inde de subkapsuler hematom gorulda.

Bobreklere ait kesitlerin mikroskopik incelemesinde,
anestezi disinda tedavi almayan I. grupta patolojik bulgu
gbrulmedi. Il. gruptaki tavsanlarin bébreklerine ait ke-
sitlerde, bir bébrekte subkapsiler hematom géruldd. 2
bdbrekte interstisyel yaygin kanama, 3 bdébrekte damar-
larin eritrositlerle dolu oldugu ve belirginlestikleri tespit
edildi. 2 bobrekte tubuler dilatasyon izlendi. Bir bdbrekte
interstisyel lenfosit infiltrasyonu goruldi (Sekil 1). Bir
bdbrekte kapsul bagd dokusu artisi ile kalinlagmigti. lIl.
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Sekil 1. interstisyel alanda iltihabi hiicre infiltrasyonu HEx200.

Sekil 2. Subkapstler alanda kanama HEx40.

gruptaki bdbreklerin 5’inde de subkapsuler hematom
vardi (Sekil 2). Bunlarin iglnde kapsul altinda bag
dokusu artisi goriildii. iki bdbrekte interstisyel lenfosit in-
filtrasyonu 1’inde interstisyel kanama, 3’inde tubuler di-
latasyon ve bunlarin 1’'inde tubulus epitelinde hidropik
dejenerasyon izlendi. IV. gruptaki tavsanlarin 3’Gndn
bébreginde subkapsuler kanama ve kapsilde bag
dokusu artigi ile kalinlagsma izlendi. 3 bébrekte tubuler di-
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Sekil 3. Tubuluslarda dilatasyon HEx100.

latasyon tespit edildi (Sekil 3). Bir bdbrekte lenfosit infilt-
rasyonu odaklari bulunuyordu. iki bébrekte yaygin kon-
jesyone damarlar dikkati ¢ekti. V. gruptaki tavsanlarin
hepsinin bébreginde subkapsiler kanama ve bunlarin
4’inde bag dokusu artisi ile kapsulde kalinlagsma
gOruldu. Bitin bobreklerde tubuler dilatasyon saptandi.
Bir bébrekte interstisyel lenfosit infiltrasyonu vardi.

TARTISMA

ESWL, noninvaziv olmasi, hastanede yatma gerek-
tirmemesi, morbiditenin diisiik olmasi ve Uriner sistem
taslarina %95’e ulasan basarili tedavi oranlari nedeniyle
diger tedavilere tercih edilmektedir (6).

ESWL'nin bu artan kabul edilirligine karsin bdbrek
fonksiyonlari Gzerindeki kisa ve uzun vadeli etkileri tam
olarak ortaya konulamamistir (7). Bobrekte olusan
hasarin glomeriillerden ¢ok, tubuluslarda, interstisyel
alanda ve subkapstler alanda ve fokal oldugu bildirilmek-
tedir (2-4).

ESWL'nin bobrek parankimi Uzerine etkilerinin
arastiriimasi icin, gesitli arastiricilar tarafindan farkl hay-
van modelleri kullanilarak histopatolojik arastirmalar
yapilmitir (9-11).

TAVLI ve Ark.
ESWL SONRASI BOBREK DOKUSU HASARI

Jaeger ve arkadaslari, kopeklerde ESWL'den bir
saat sonra, boébreklerde subkapstler kanama, damarlar-
da yirtiimalar ve interstisyel nétrofil infiltrasyonu, 7-11,
glnlerde subkapsiler kanama yanisira fibrozisin
basladigini gérmuslerdir. ESWL'nin yaptigi hasarin
varsayilandan daha bariz oldugunu vurgulamiglardir (3).

Fajardo ve arkadaslari, tavsanlarda yaptiklar galis-
malarda, fokal parankimal kontlizyon, interstisyel kana-
ma ve subkapsiler hematom, uzun dénemde kapsiilde
fibrotik kalinlasma ve parankimal skar bulduklarini agik-
lamiglardir (1).

Bu konuda yapilan diger calismalarda da benzer
bulgularin varligi agiklanmistir (2,4,11).

Bizim bulgularimiz da bu ¢aligmalarla uyum géster-
mektedir.

ESWL'den sonra gorllen bobrek hasarinin azaltil-
masl igin birgok calisma yapilmistir. Strohmaier ve
arkadaglari (7), ESWL o6ncesi verapamil uygulanan
hastalarda, tubuler hasari belirlemek igin triner enzim ve
proteinleri (beta-NAG, beta-2 mikroglobulin, beta-
glukozaminidaz, Tamm-Horsfall protein) dlgmusler, vera-
pamil uygulananlarda bu enzim ve protein diizeylerinin
belirgin olarak, verilmeyen gruba gére dusuk duzeyde
oldugunu bildirmislerdir. Bu sekilde verapamil uygula-
masinin tubuler fonksiyon hasarini azalttigi sonucuna
ulasmislardir.

Biz verapamil uygulanan grupta, histopatolojik
degisikliklerin, yalmiz ESWL uygulanan gruptakilerden
daha iyi olmadigini goérduk.

Fegan ve arkadaslari (6), ESWL 6ncesi allopurinol
uygulamasinin bébrek hasarini ve fibrozisi azalttigini
bildirmektedirler. Histopatolojik diizeyde bizim bulgu-
larimiz, Fegan ve arkadaslarinin bulgulari ile uyum
gOstermedi.

Bu calismada ESWL éncesi uygulanan verapamil,
allopurinol ve indometazinin, ESWL'ye bagh bdbrek
hasarini azaltici etkisi olmadigi géralmustir.
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