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il

ONAY

“Hipotermik sicanlarda degisik dozlarda uygulanan etil alkoliin organ hasarina olan
etkisinin fizyopatolojik olarak incelenmesi” isimli ¢aligmamiz Dabhili Tip Bilimleri Boliim
kurulu tarafindan 14 Subat 2005 tarih ve 211 sayili yazisi ile tez konusu olarak uygun
goriilmiis ve Atatiirk Universitesi Etik Kurulu’nun 14 Haziran 2004 tarih ve 98 sayili yazisi

ile etik kurallara uygun oldugu onaylanmastir.



iii

OZET

Hipotermi viicut isisiin 35°C veya altina diigmesi olarak tanimlanmaktadir. Hipotermi
soguk iklimi olan bolgelerde sik goriiliir. Karaciger, beyin gibi pek ¢ok organi etkiler.
Hipotermik ajan olan etil alkolde viicut sicakliginda diigmeye neden olur. Gergekten soguk
cevresel ortamlarda alkol alim1 organ hasarlarini arttirmakta ve mortalite ile morbidite iizerine

etki etmektedir.

Bu uzmanlhk calismasinda alkolle indiiklenmis hipoterminin organ hasarlariyla
iliskisini ayrica olusabilecek organ hasarlarinin alkoliin dozuna, sogugun siiresine ve siddetine

bagimli olup olmadigini fizyopatolojik yontemlerle arastirdik.

Bu calismada 11 gruba aynlmis toplam 66 adet Albino Wistar cinsi erkek rat
kullanildi. Deneyimizdeki 4 rat grubuna deney protokoliinden 6nce 0,5 gr/’kg %20’ lik diisiik
doz etanol, 4 rat grubuna 2 gr/kg %?20’lik yiiksek doz etanol oral yoldan verildi. Kalan 3 rat
grubu pozitif ve negatif kontrol grubu olarak belirlendi. Ratlar toplam 6’ sar hayvandan 11
gruba ayrildi. Ratlar i¢in 10°C de 30 dakika bekletilerek hafif hipotermi ve 10°C de 6 saat
bekletilerek siddetli hipotermi modeli olusturuldu. Daha sonra histopatolojik inceleme icin

ratlardan beyin, karaciger ve bobrek doku ornekleri alindi.

Istatistiksel degerlendirme “Least Significant Difference” testi ile yapildi. Istatistiksel
karsilagtirmalarda P< 0.05 anlamli sinir kabul edildi. Hipoterminin tek basina beyin, bobrek
ve karacigerde hasara neden oldugu saptandi. Hipotermiye ozellikle yiiksek alkol dozunun
eslik ettigi deneklerde, basta karaciger olmak iizere, beyin ve bobreklerde meydana gelen

hasarlarda skorlamalara gore artis oldugu tespit edildi.

Anahtar kelimeler: Hipotermi, Etil Alkol, i¢ Organ Hasar1



v

SUMMARY

Hypothermia is generally defined as a core body temperature 35 °C or less than 35 °C.
Hypothermia is more frequently observed countries with cold climates. It effects various
body systems like liver, kidney and brain. Ethanol the hypothermic matter causes fall in body
temperature. In fact drinking alcohol increases organ failure in a cold environment and it

effects mortality and morbidity.

In this study, we examined relationship between ethanol-induced hypothermia and
organ damage, whether dependent on dose and the severity and duration of cold exposure by

using physiopathology methods.

In this experiment, 66 number of male Albino Wistar rats were used. They were
divided into eleven groups. Each group have six rats. Into four groups, low dose ethanol (0.5
gr/kg, %20 solution) and the other four groups, high dose ethanol (2 gr/’kg %20 solution) were
applied to rats by oral gavage before the examination and the other three groups were control
group. Rats were exposed to severe stress (cold-restraint stress at 10 degrees C for 6 hr) and
mild stress (cold-restraint stress at 10 degrees C for 30 min) followed by severe stress and

then liver, kidney and brain were examined in Pathology Department.

Least significant difference test was used for statistical assessment. A value of P<0.05
was regarded as significant. The results demonstrated that hypothermia alone has a deleterious
effects on liver, kidney and brain. The present study also demonstrated that animals exposed

to hypotermia plus alcohol developed more deleterious effects on liver, kidney and brain.

Keyword: Hypothermia, Ethyl alcohol, Internal organ damage
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GIRiS VE AMAC

Viicut 1sisinin diizenlenmesi homeostazisin en énemli bilesenlerinden birisidir.
Ciinkii bir sistem olarak ele alinan viicutta, tiim enzim ve hormonlarin ¢aligabilmesi i¢in
gerekli olan en uygun ortam, sabit viicut 1sisina baglidir. Ayrica hiicreler ve bunlarin
olusturdugu tiim dokular belli bir sicaklik ortaminda yasayabilmektedir. Bu nedenle
viicut 1s1s1 ¢ok dar bir aralikta sabit tutulmustur. Ayrica, bu araligin hangi sartlar veya
hangi ortamlar olursa olsun hep ayn1 aralikta kalmasi i¢in, bircok koruma mekanizmasi
gelistirilmistir. Bu nedenle viicut 1s1s1 anterior hipotalamusun preoptik bolgesindeki
termoregiilator merkez basta olmak {izere hipotalamustan beyin sapt ve medulla

spinalise uzanan bir yapi tarafindan ¢ok dar bir aralikta diizenlenmektedir (1).

Insanoglunun yasam ortami giiniimiizde cok degisken bir hale gelmistir.
Cagimizin hizli ulasim araclan ile birey, giinliik olarak cok sicak bir ortamdan c¢ok
soguk bir ortama rahatlikla seyahat edilebilmektedir. Bu sartlarda bile viicut
sicakligimiz hep sabit kalmaktadir. Cok uzun siire soguga maruz kalma viicudumuzda
geriye doniisii olmayan hasarlara neden olabilmekte ve cok ciddi bir sorun olarak artig

gostermektedir (2).

Hipoterminin neden oldugu hasarlara kisaca deginmemiz gerekirse lokal ya da
akut gastrik erezyondan, mide mukozasinda hemorajilere, akut pankreatitten,
pankreasda vakuollerin olusumuna ve i¢ organlarda yagli dejenerasyona kadar
degisebilen genel hasarlara neden olabilmektedir (3-6). Bu saydigimiz hipotermiye baglh
fizyopatolojik degisiklikler acil tibbin karsilastigni saglik sorunlarinin  basinda
gelmektedir. Soguga maruz kalma, soguk bolgelerde bulunan iilkelerde yasayan
insanlarin veya gelismis toplumlarin sosyal sorunu olan evsizlerin her zaman karsi

karsiya gelebilecegi bir risk haline gelmistir.

Hipotermi ileri yas, akil hastaligi, madde kullanimi diisiik cevresel sicaklik, yas
ve fiziksel durum, ¢ocuklarda ihmal ve aclik, hipotiroidizm, diisiik sosyo-ekonomik
kosullarin oldugu durumlarda goriilebilmektedir (3, 7). Anoreksiya nervosa veya

malabsorbsiyon sendromlarinda, psikiyatrik hastaliklar, intoksikasyon veya yeterli



koruyucu elbiselerin olmadig1r c¢evresel soguga maruziyet de yiiksek riskli grubu
olugturmaktadir (8, 9). Giiniimiiz diinyasinda alkol kullanimi giin gectik¢e artmaktadir.
Asirt alkol tiiketimi toplumsal saglik sorunlarindan en Onemlilerinden birisi olmanin
yanisira bir¢ok fizyopatolojik rahatsizliklara da neden olmaktadir. Karaciger parankim
hasar1 basta olmak iizere bircok fizyopatolojik rahatsizlik alkol kullaniminin artmasiyla
beraber toplum sagligini tehdit eder hale gelmistir. Ayrica alkol mide mukozasinda
kanamalara, akut gastrite, akut pankreatite, alkolik ketoasidoza, hipoglisemik
konviilsiyonlara, santral sinir sistemi depresyonuna ve immiin sistemde olumsuz

degisikliklere neden olmaktadir (10, 11).

Alkoliin viicut sistemleri iizerine olan bir¢ok yan etkilerinin yanisira, ihmal
edilebilir olmakla birlikte belirli yerlerde c¢ok O©nemli olan bazi yan etkileri
bulunmaktadir. Bunlarin basinda alkol aliminin hipotermiye neden oldugudur. Belirli
konsantrasyonda alkol kullanimi viicutta hipotermiye neden olabilmektedir. Hipotermi
ise baslh basmna hayati tehdit eden Onemli bir risktir. Alkol kullanan kisinin soguk
ortamda kalmasi, sekonder bircok organ hasarina neden olmakta akut evrede
gelisebilecek bu hasarlar alkol kullamimina bagli olusabilecek hasarlardan ¢ok daha
onemli bir hale gelebilmektedir. Ayrica alkol alimi kisinin kognitif fonksiyonlarinda bir
depresyon hali ortaya ¢ikardigindan, kisinin sogugun meydana getirebilecegi
hasarlardan haberdar olmasin engelleyerek geriye doniisii olmayan bir¢ok organ hasari
olusabilmesi daha kolay bir hale gelebilmektedir. Alkoliin basta karaciger olmak tizere
viicut organlarina patolojik etkisi bilinmektedir. Hipoterminin de bir¢ok organa olan

akut etkileri artik aydmlatilmigtir.

Bu nedenle alkol kullanimi ile beraber uzun siire soguga maruziyetin
hipoterminin olusturabilecegi hasarlar1 artirabilecegi diisiincesi alkoliin hipotermik bir

ajan oldugu diisiiniilecek olursa kabul edilmesi gereken bir gergektir.

Biyolojik bir varlik olarak insanin amaci, yasam denilen en onemli degerini
korumak olmustur. Yasama yonelik gelistirilen koruma tedbirleri arasindaki en son ve
gecerli olan1 hukuki korumadir. Insan Haklar1 Evrensel Bildirgesi madde 3’de ve
Avrupa Insan Haklar1 Sézlesmesi madde 2’de herkesin yasama hakkimin oldugu ve bu

hakkin yasanin korumasi altinda oldugu belirtilmektedir. Tiirkiye Cumbhuriyeti



Anayasasi’nin  17.maddesinde de herkesin yasama hakkina sahip oldugu
belirtilmektedir. Hukukun koruma altina aldig1 yasama hakkinin herhangi bir sekilde
sona ermesi 6liim denilen olguyu karsimiza ¢ikarmaktadir. Oliim, canliligin sona erdigi
dogal bir durum olmakla birlikte kendisine hukuki sonuclar baglanmis olmasi nedeniyle
hukukun ilgi alanina girer. Boylece olayin takibinin, ilgili hukuk normlarina gore
yapilmasi gerekecektir. Bu nedenle 6lii muayenesi ve otopsi, yasama hakkina yonelik

suclarin aydinlatilmasinda dnemli bir islemdir (12).

Giiniimiizde o6liimle sonuglanan veya sonuglanmayan adli olaylarin
aydinlatilmasinda en Onemli adim, olay yerinin korunmasi ve olay yerinin ayrintili
olarak incelenmesi ile buradan elde edilen delillerin bilimsel ve hukuksal olarak iyi

degerlendirilmesine bagli oldugu, adli tip otoritelerince ifade edilmektedir (13).

Olay yeri incelemesi, 0lii muayenesi ve otopsi islemlerinden elde edilen
bulgularin degerlendirilmesi, davanin acgilip ac¢ilmamasinda, agilacak davanin
nitelendirilmesinde, goriilen davada karara varilmasinda ¢ok O©nemli sonuglar
doguracaktir. Otopside, cesedin dis muayenesi, tiim sistem ve organlarin muayene ve
degerlendirilmesi, gerekli laboratuar incelemeleri, elde edilen verilerle nedensellik

iliskisi kurularak sorunlarin aydinlatilmaya calisilmasi gerekmektedir (14).

Bu baglamda hipotermi ve alkoliin 6liimde rolii olup olmadigi, olaym orijini,
Olimiin kesin nedeni ve 6liim mekanizmasimi saglikli verilere dayandirmak igin sistemli
olay yeri incelemesi, Olii muayenesi, otopsi ve alinan dokularin histopatolojik,

toksikolojik incelenmesiyle miimkiin olacaktir (15).

Bu ¢alismada amacimiz; hipotermide olusabilecek organ hasarinin etil alkol alim1
ile artip artmadigini fizyopatolojik yontemlerle incelemek ve varsa bu etkinin etil alkol
dozuna bagimli olup olmadigin1 géstermektir. Ayrica elde edilen sonuca dayanilarak bu

konuda bilirkisilik yapan uzmanlara yarayacak sonuglarin elde edilmesi amaglanmistir.



GENEL BILGILER

Is1 regiilasyonu:

Viicut sicakligt oral olarak olciildiigiinde normalde 36.6-37.0°C, rektal
oOlciildiigiinde ise 37.2-37.6°C olarak saptanmaktadir (16). Rektumdan &l¢iilen sicaklik
oral olarak o6l¢iilenden 0.6°C kadar daha yiiksektir. Viicut sicaklig1 egzersizle ve cevre
sicakligr ile bir Olciide degisir, ciinkii sicaklik mekanizmasi yiizde yiiz etkin
olmamaktadir. Agir egzersizde viicutta agir1 miktarda 1s1 olustugu zaman viicut sicakligi
37-40°C’a kadar yiikselebilmektedir. Diger yandan viicut soguga maruz kaldigr zaman

da rektal sicaklik 36.5°C’den asag1 inebilmektedir.

Is1 regiilasyonunu saglayan mekanizmalardan bir tanesi cilt, cilt alt1 dokular ve
cilt alt1 dokulardaki yag dokusunun olusturdugu 1s1 yalitkanhik sistemidir. Cilt alti
dokulardaki yag, 1s1y1 6teki dokularin ii¢te biri kadar ilettiginden 1s1 yalitiminda oldukca
onemlidir. Viicut 1s1sinin biiyiik kismi derin bolgelerde olustugundan cilt altindaki bu
yalitkanlik, i¢ sicakligin normal sinirlarda tutulmasinda 6nemli bir rol oynamakta, insan

ile cevre arasindaki homeostazisi korumaktadir (16, 17).

Is1 regiilasyonunu saglayan diger bir mekanizma da cilt alinda bulunan venoz
pleksuslara gelen kan akiminin kontroliidiir. Vendz pleksuslara kan kiiciik arterlerden
arteriovendz anastomozlar yoluyla direkt olarak gelmektedir. Viicut i¢indeki 1s1 arttig
zaman bu pleksuslara gelen kan akim hizi da etkin bir bi¢imde hizlandirilir. Viicut
icindeki 1s1 azaldig1 zaman venoz pleksuslara gelen kan akim hiz1 da azalarak icerideki
1s1 iletisi diisiiriilmektedir (16). Cilde kan yoluyla gelen 1s1 iletisi, cilt ve iskelet
kaslarindaki arteriyoller ve arterioven6z anastomozlarin vazokonstriiksiyonu ile kontrol
edilir. Bu nedenle vazokonstriiksiyon, 1sinin korunmasindaki en onemli mekanizmadir
(18,19). Vazokonstriiksiyon hemen tiimiiyle viicudun i¢ sicakligi ve cevre sicakligi ile

uyarilan sempatik sinir sistemi tarafindan denetlenmektedir.

Is1 viicutta metabolizmanin yan {iiriinii olarak siirekli sekilde olusmakta, ayni

sekilde siirekli olarak da cevreye verilmektedir. Is1 olusum hizi ile kaybinin hizi tam esit



oldugu zaman 1s1 dengesinden soz edilebilmektedir. Ancak ikisi arasindaki denge

bozuldugu zaman viicut 1s1s1 ile birlikte viicut sicaklig1 da artacak ya da azalacaktir.

Is1 olusum hizim1 saptayan Oonemli faktorler; viicuttaki tiim hiicrelerin bazal
metabolizma hizlari, kas aktivitesi ile metabolizma hizinin artmasi, tiroksin etkisiyle
hiicrelerde metabolizmanin artmasi, hiicrelerde metabolizmanin epinefrin, norepinefrin
ve sempatik stimiilasyonla cogalip sicakligin yiikselmesi sonucu metabolizmanin
artmasi olarak siralanabilir (16). Ozellikle fiziksel egzersiz ve titreme, metabolik 1s1

tiretimini arttirarak sogukta olusan 1s1 kaybini dengeleyen ¢ok 6nemli faktorlerdir (20).

Is1 regiilasyonundaki onemli bir mekanizma da anterior hipotalamusun preoptik
bolgesindeki termoregiilator merkez basta olmak iizere hipotalamustan beyin sap1 ve

medulla spinalise kadar uzanan yapidir (21).

Anterior hipotalamusun preoptik bolgesindeki 1s1 diizenleme merkezi daha alt
yapilarla efferent sinirler yoluyla baglanti kurarken, viicuttaki tiim 1siya duyarh
reseptorlerden afferent sinirler ile sinyaller alir. Alinan bu sinyaller cesitli tipte
noronlara iletilir. Bu noronlar olusan 1s1 degisikliklerine kars1 gosterdikleri yanitlara

gore ii¢ grubu ayrilmaktadir (21).

a. Sicaga duyarhh noronlar(%30): Is1 kaybini ayarlayan noronlardir. Beyin
sapmi etkileyerek 1s1 kaybini saglayan solunum sayisinda artis ve terleme gibi
degisiklikleri saglar. Posterior hipotalamusda vasokonstriiksiyon yapan sempatik
merkezleri inhibe ederek dermal arteriollerde dilatasyonla cilt kan akimindaki artisi

tetikler.

b. Soguga duyarhh néronlar(<%S5): Bu noronlar gercekte soguga duyarl
olmayip, sicaga duyarli noronlardan sinaptik inhibisyon alan noronlardir. Sicaga duyarl
noronlarin uyarilar1 azaldigt zaman inhibisyon kalkar ve soguga duyarli noronlarin

uyarilmalari sonucu 1s1 iiretimini baslatirlar.

c. Istya duyarsiz noronlar(>%60): Sicaga ve soguga duyarli noronlar arasinda

inhibitor veya eksitatdr uyarilar vermek suretiyle diizenleyici 6zellikleri vardir (1).



Hipotermi:

Hipotermi; viicut 1s1s1nin 35°C veya altina diigmesi olarak tanimlanmaktadir (22-
25). Hipotermi mortaliteye neden olan 6nemli bir problemdir (26). Hipoterminin uyarici
isaretleri ve semptomlari; letarji, koordinasyon kaybi, konfiizyon, kontrol edilemeyen
titreme, solunum ve kalp hizimin azalmasidir (27). Hipotermi, santral sinir sistemi
depresyonuna, aritmilere, renal yetmezlik ve sivi dengesinde bozukluk gibi tehlikeli

fizyolojik degisikliklere ve hatta 6liime neden olan bir durumdur (28, 29, 30).

Hipoterminin klinik olarak siniflandirilmasi:

Hafif hipotermi(Mild hypothermia) (33°C-35°C): Urpermeye ve solunum
oraninda artisa neden olmaktadir. Viicut bu duruma titreme, vazokonstriiksiyonda artig

ve bazal metabolik hizda artigla yanit vermektedir.

Orta hipotermi(Moderate hypothermia) (30°C-33°C): Bu durum titreme
refleksinin  kaybi ve bazal metabolik hizin azalmast temeline dayanir.

Vazokonstriiksiyon da genellikle goriilmektedir (8).

Hafif ve orta hipotermilerin tedavileri kolay olup dikkatli bir klinik bakimla iyi

sonuglar alinmaktadir (31).

Agir Hipotermi(Severe hypothermia) (<30°C): Bu durumda viicudun 1s1
kaybina karsi savunma kapasitesi artik kalmamustir (8, 32). Ozellikle 28°C’nin alt1

yasamla nadiren bagdasmaktadir (33).

Agir hipoterminin tedavisi daha kompleks olup elde edilecek sonuglar yogun bir

klinik bakima baghdir (31).

Viicuttan 1s1 kayb1 mekanizmalari:

Viicut sicakligl; 1sinin radyasyon, konveksiyon, kondiiksiyon ve evaporasyon

yolu ile kaybedilmesi sonucu diismektedir (34, 35).



Radyasyon(%40-60): Viicudun en cok 1s1 kaybettigi yoldur. Viicudu cevreleyen
atmosfer ile olan 1s1 alhigverisidir. Dig cevre sicakligi azaldikca 1s1 kaybi daha da
artmaktadir (36). Normal oda sicakliginda bir sahsin, total 1s1 kaybinin yaklasik yiizde
60’1 radyasyonla olur. Radyasyonla 1s1 kaybi, infrared 1s1 1ginlariyla, bir cesit
elektromanyetik dalga ile olmaktadir. Mutlak sifir sicaklikta olmayan biitiin cisimler
boyle 1sinlar yayarlar. insan viicudundan 1ginlar her dogrultuda yayildig: gibi, duvarlar
ve Oteki cisimlerden de 1s1 151nlar yayilir. Eger viicut sicakligi ¢evre sicakligindan daha

yiiksekse, viicuttan yayilan 1s1 miktar viicuda yayilandan daha biiyiik olmaktadir (16).

Konveksiyon(%15): Hareket halindeki havanin, 1siy1 bulundugu yerden
uzaklastirmasidir. Yani 1sinin viicuttan hava akimiyla kaybina konveksiyonla 1s1 kaybi
denir. Bu yolda 6nce 1simin havaya iletisi sonra da hava akimiyla uzaklastirilmasi
gerekir. Viicut etrafinda deriye komsu hava 1sindig1 zaman yiikseleceginden viicudun
etrafinda daima kiiciik miktarda konveksiyon bulunur. Bu nedenle konforlu bir odada
oturan bir kimse, biiyiik bir hava hareketi bulunmasa bile viicudundaki 1sinin %12’sini
kondiiksiyonla havaya verir, bu 1s1 daha sonra konveksiyonla viicuttan uzaklagtirilir

(16).

Kondiiksiyon(%3):Viicudun fiziksel olarak temas ettigi yiizeyle yaptig1 1s1 alis
verisidir. Viicuttan daha soguk olan bir ortamla temas edildiginde 1s1 kaybedilmektedir

(36).

Evaporasyon(%22):Viicuttan 1s1 kaybimi saglayan onemli mekanizmalardan
birisi de terin buharlagmasidir. Terleme 37°C’nin iizerinde baslar. Viicuttan suyun
buharlagsmast sirasinda buharlasan suyun grami basina 0.58 kalori 1s1 kaybedilir.
Deriden ve akcigerlerden farkedilmeden buharlasan su miktar1 giinde 600 ml’yi

bulmaktadir. Bu siirekli olarak saatte 12-16 kalori 1s1 kaybina neden olmaktadir (16).

Hipotermiye predispoze olan faktorler:

Viicut, ihtiyaci icin gerekli olan 1siy1 olusturamaz ya da olusturdugu 1siy1
koruyamazsa hipotermi meydana gelir. Cesitli faktorler 1s1 olusumuna ve olusan 1sinin

kaybina yol agarak hipoterminin ortaya c¢ikmasina neden olmaktadir. Hipoterminin



ortaya ¢ikmasina predispoze olan faktorlerin basinda; ¢evresel sicakligin diisiik olmasi,
yas, fiziksel durum, alkol, ila¢ kullanimi, akil hastaligi, hipotiroidizm, hipoglisemi
sosyo-ekonomik kosullarin yetersizligi ve evsizlik gelmektedir (3, 7, 18, 28, 37, 38).
Metabolik bozukluklar, infeksiyonlar ve santral sinir sistemi bozukluklarina sekonder
olarak da hipotermi gelisebilmektedir (31). Hipotermiye neden olan nadir sebeplerden

birisi de hipotalamusun 1s1 regiilasyon merkezini etkileyen beyin tiimorleridir (39).

Diisiik cevresel sicakhik:

Hipotermiden kaynakli 6liimlerde en ¢ok neden diisiik ¢evresel sicakliga maruz
kalmaktir (40). Soguk havalarda disarida spor yapmaktan hoslananlarda 6rnegin

dagcilar, denizciler, dalgiclar gibi kimselerde risk oldukg¢a fazladir (22, 41, 42).

Hava sicakliginin 10°C’nin altina inmis olmasi hassas olan kimselerde hipotermi
meydana getirmeye yeterlidir. Ancak; viicudun soguma hizini belirgin derecede artiran
riizgdr ve hava akimlar gibi faktérler bu durumu daha da kotiilestirmektedir. Nemli
ortamlar, 6zellikle elbiselerin 1slak olmas1 buharlagsma yoluyla sogumaya yardimci olur.
Is1 kaybi, kuru soguk havaya nazaran suda ¢ok daha fazladir. Viicut 1sis1 aym
derecedeki kuru soguk havaya nazaran suda ii¢ kat daha hizli sekilde kaybedilir. Bu da

suyun 1s1y1 kuru havaya nazaran ¢ok daha hizli iletmesine baghdir (18).

Yas ve fiziksel durum:

Yaghlar ve ¢ocuklar bu grupda bulunmaktadir (8, 42). Hipotermi, yashlarda

%32-80 oraninda degisen mortaliteye sahip onemli bir medikal problemdir (37).

Yaghlarin zayif kas kitlesine sahip olmasi ve hareket kisithiligr 1s1 iiretimini
azaltmakta, ince cilt alt1 yag dokusu 1s1 yalitminda eksiklik yaratmaktadir. Dejeneratif
arteriyel hastalik sonucu olusan serebral disfonksiyon, merkezi 1s1 regiilasyonunun
zayiflamasina neden olmakta bu da kisisel beslenme, 1sinma ve genel saglik konularinda
ilgisizlige yol acmaktadir (3, 18). Britanya’da yilda yaklasik 20.000, ABD’de 25.000,
Kanada’da 8.000 hipotermiye bagl 6liim olgularinin yaghililarda daha yiiksek oldugu
bildirilmistir (25).



Bebeklerde hipotermi siklikla evde ve dogum sirasinda meydana gelmektedir.
Yasamin ilk iki haftasi en tehlikeli donemdir. Bu donemde 6liim orani yiiksekdir (18).
Infantlarda viicut kitlesi kiigiik olup yiizey alaninin kas kitlesine orani fazla oldugu igin

151 daha kolay kaybedilmektedir Bu da risk olusturmaktadir (3).

Kadinlar ve sisman kimselerde cilt alt1 yag dokusu daha kalin oldugundan bu

kisiler soguga kars1 daha iyi tolerans gosterirler (18).

Alkol:

Alkol, hipotermiye neden olan Onemli bir faktordiir (25, 43, 44). Alkoliin
periferik vazokonstriiksiyon refleksini azaltip ciltte vazodilatasyona neden oldugu, kas
gevsemesi yaparak titremiyi inhibe ettigi boylece soguga maruz kalanlarda 1s1 kaybim
arttirarak oliime neden oldugu bilinmektedir (18, 45, 46). Alkol santral sinir sistemi
depresyonu yaparak kognitif yetenekleri azalmakta, cesaret hissi vermekte bdylece
kisinin kendini koruyacak tedbirlerle ilgili muhakeme yetenegini olumsuz yonde

etkilemektedir (47, 48).

Ozellikle disarida yasayan orta yash bireylerde hipotermi olusumunda alkol

onemli bir risk faktorii olarak siklikla karsimiza ¢ikmaktadir (22).

Tlaclar:

Hipotermiye neden olan ilaclarin basinda opium alkaloidleri, sempatolitik
antihipertansifler, genel anestezikler, organofosfatlar, fenotiazinler, sedatif hipnotikler

ve beta blokerler gelmektedir (49).

Hipotiroidizm, Hipoglisemi:

Hipoglisemi, miksédem veya Addison Hastalig1 1s1 liretiminin azalmasina neden
olan endokrin hastaliklardir. Hipoglisemi ve hipotroidizm viicut 1sisinda diisiikliige
neden olmakta alkolizm, sepsis ve bazi ilaglarin kullanimi sonucunda meydana gelen

viicut 1sisindaki diisiikliigli daha fazla arttirarak hipotermiye neden olmaktadir.
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Hipogliseminin olusturdugu hipotermi, hipotalamustaki glukoz diisiikliigli sonucu
ortaya cikmaktadir (50). Plazma glukoz diizeyi 45 mg/dl’in altinda oldugu zaman

titreme hipotalamus tarafindan inhibe edilmektedir (8).

Hipotiroidizm de soguga kars1 bir risk faktoriidiir. 70 yas iistii kadinlarda daha
sik goriilmektedir. Cevre 1s1s1 normal olsa bile hipotiroidisi olan olgularda imipramin,
klorpromazin, diazepam, barbitiiratlar, fenotiyazinler ile alkoliin birlikte kullanilmasi

hipotermi olusumunu hizlandiran zararh etkilere neden olmaktadir (3).

Sosyo-ekonomik kosullarin yetersizligi:

Cocuklarda ihmal ve aclik durumlarinda hipotermi goriilebilmektedir (3).
Siddetli aclik, anoreksiya nervosa veya malabsorbsiyon sendromlari da viicuttaki

kaynaklar tiiketerek 1s1 iiretimini azaltmaktadir (8).

Alkol kullaniminin ve/veya evsizlerin oraninin fazla olmasi nedeniyle hipotermi
biiylik sehirlerin 6nemli problemlerinden birisidir. Tokyo Medical Center tarafindan
1974’den 1983’e kadar yapilan 18.346 otopisinin incelendigi ¢alismada, 157 vakanin
hipotermi sonucu 6lmiis oldugu, bunlarin biiyiikk ¢cogunlugunun kirkli ve elli yaslarinda
erkekler oldugu ve biiyiik kisminin alkolik ve/veya evsizlerin oldugu goriilmiistiir. Bu
Oliimlerin %84’linlin ¢evresel sicakligin 5°C’nin altinda oldugu zamanlarda meydana
geldigi 6zellikle Aralik, Ocak ve Subat aylarinda sik rastlandigi bu nedenle hipotermiyle
iliskili 6liimlerde kis aylarinin riskli dénem oldugu anlasilmistir (51, 52). Hipotermiden
Olen vakalarin kanlarinda 2,5 mg/ml’dan fazla miktarda alkol bulundugu, yapilan
otopsilerde az bir kisminda alkolizme ait herhangi bir ipucu olmadig biiyiik kisminda
ise karacigerlerinde, dolagim sistemlerinde ve sindirim sistemlerinde bozukluklar
oldugu muhtemelen alkole bagli olan karacigerdeki bu kronik lezyonlarm pek cok

vakada bulundugu goriilmiistiir (51).
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Hipoterminin Fizyopatolojik Etkileri:
1) Kardiovaskiiler sistem iizerine etkileri:

Viicut 1s1s1 diistiigii zaman kalpte meydana gelen en belirgin degisiklik nabiz
hizinin azalmasidir (18). Kardiyak output azalir, arteriyel kan basinci diiser (19, 25).
Kalpte myokard kontraktilitesi ve irritabilitesi artar, iletim bozuklugu, atrial fibrilasyon,
ventikiiler ekstrasistoller goriilmektedir. Hipotermi artik¢a aritmilerin progresyonu siniis
bradikardisinden atrifal fibrilasyona, ventrikiiler fibrilasyona ve asistoliye dogru bir
seyir izlemektedir (22). inatci kardiyak aritmilerin hipotermide primer 6liim nedeni

oldugu bildirilmistir (53).

Atrial fibrilasyon tipik olarak 30°C’nin altinda goriilmektedir. Bu aritmi
genellikle kisi 1sit1ldiZ1 zaman spontan olarak normal siniis ritmine donmektedir. Agir
hipotermide periferik nabiz ve kan basinct sik sik palpe edilemez hale gelir ve kalp

atim1 dakikada 15 veya 20 defa attig1 zaman nabiz tamamen kaybedilebilir (8).

28°C’nin altinda asistol veya ventikiiler fibrilasyon ile 6liim olabilir. EKG’de
bradikardi, PR, QRS ve QT’de uzama ve tipik “J dalgas: ” gozlenir. Bu dalgalar QRS
kompleksinin sonunda dev ekstra defleksiyon “ Osborn dalgast > olarak izlenmektedir
(54). 30 °C civarinda ortaya ¢ikan bu dalgalar en sik hipotermide gozlenir (18, 54).
30°C’nin altinda genis J dalgalar1 goriilmekte iken 30°C’nin iistiinde J dalgalarn
genellikle kiiciilmektedir (55).

2) Solunum Sistemi iizerine etkileri:

Hipoterminin erken donemlerinde solunum siklig1 yiikselmekte bu da respiratuar
alkaloza neden olmakta agir hipotermide ise medulladaki solunum merkezleri giderek
deprese olmakta bunun sonucunda da karbondioksit retansiyonu ve respiratuar asidoz
ortaya ¢cikmaktadir. Pndmoni, hipotermide sik goriilen oldiiriicii bir komplikasyondur.
leri donemlerde atelektaziler de olusabilmektedir. Siliyer reflekslerin kaybi
sekresyonlarin birikimine, Oksiiriik refleksinin kaybi ise aspirasyon pnOmonisi

insidansinin yiikselmesine neden olmaktadir. Lenfositlerin motilitesi yavaslamakta ve
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endotoksinlere kars1 diren¢ azalmaktadir. Biitiin bunlar hipotermik bir hastada solunum
yolu enfeksiyonlarina neden olmaktadir (8). Sogugun brons ve alveol epitelinde
lezyonlara neden olabildigi bunun da bakterilerin invazyonuna yol actifi bdylece
solunum sisteminde bronsit, bronkopnomoni gibi cesitli komplikasyonlara neden oldugu

bilinmektedir (18). Solunum 26-23’°C civarinda durmaktadir (8).
3) Santral sinir sistemi iizerine etkileri:

Viicut 1sisinin her bir °C’lik diigmesi ile beyin kan akimi %6-7 azalir. Bunun
sonucunda ortaya farkli klinik bulgular ¢ikmaktadir. Once dogal bir koruma
mekanizmas1 olan titreme, hafif diizeyde konfiizyon ve bitkinlik baslar. Bunlar
hipoterminin ilk isaretleridir (8, 22). 35°C’nin altinda periferik sinirlerin ileti hizlar
azalmaktadir. 34 °C veya bunun altindaki degerlerde retrograd amnezilerin oldugu
belirtilmistir. Amnezi geriye donebilir. 32°C civarinda beyin fonksiyonlarinda bozulma,
analjezi, suur bulanmikligi, haliisinasyonlar ve reflekslerde zayiflama meydana gelir.
30°C’de soguk anestezisi olmaktadir (18). Bunu disoryantasyonda artig, kisa siireli
hafiza kaybi ve mantikli diisiinmede yetersizlik takip etmektedir. “Paradoksal
undressing” olarak bilinen mantiga aykir1 olarak giysilerini ¢ikarma durumunda ise kisi
kendisinin 1sindigini hisseder, cevre 1sisinin arttigina inanir ve soyunmaya baslar (8). Bu
durum genellikle kisi vazokonstritkksiyon refleksini kaybetmeye veya periferik
vazokonstriiksiyonda degisikligin olmaya basladig1r 29-30°C’de meydana gelir (8, 56).
Bu duruma ateroskleroz ve kronik alkol kullanimi siklikla eslik etmektedir (56).
29.4°C’nin altinda hipotalamus 1s1 regiilasyonu gorevini kaybeder. 26-27°C’de kisi
konusulanlar1 anlayamaz (18). Viicut 1sis1 26-27°C’nin altina diistiigii zaman kisi
komaya girer ve refleksler durur. Pupilde dilatasyon olur ve yanit vermez hale gelir (8).
Yapilan bazi deneylerde agir hipoterminin soguga hassas hayvanlarin santral sinir

sisteminde kolaylikla hasara neden oldugu goriilmiistiir (57).
4) Bobrek iizerine etkileri:

Bobrekler soguga maruz kalmaya diiirez ile reaksiyon verirler. Diiirez
sonucunda su ve nitrat kaybi olur. Dilirez ve potasyum kaybi sonucu bobrek

fonksiyonlarinda bozukluk ve alkaloz gelisme egilimi vardir. 33°C’nin altinda ise idrar
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azalmakta, viicut sicakligi diistiikce 6zellikle yaslilarda oligiiri ve azotemi meydana
gelmektedir (18). Idrarda yiiksek miktarda aseton bulunmasi da hipotermi tamisinda

anlaml1 bir bulgu olarak degerlendirilmektedir (58).

5) Gastrointestinal sistem iizerine etkileri:

Hipotermide barsak motilitesi azalmaktadir. Agir hipotermide sik sik ileus
tablosu bulunmakta, abdominal kaslarda rijidite meydana gelmektedir (8). Mide
mukozasinda kanamalar, erozyonlar, Wischnevsky iilserleri goriilebilmektedir. Bu
ilserlerin mukozadaki mikrosirkiilasyon degisikligi ile histamin ve seratonin gibi

vazoaktif aminlerin agiga ¢ikmasiyla olustugu bilinmektedir (18).

Karacigerin detoksifikasyon ve konjugasyon aktiviteleri yavaslamakta boylece
ilaglarin dolasim sisteminde uzun siire kalmasmna neden olmaktadir. Bir kisminda
hiperamilazemi goriilebilmektedir. Hipotermide akut pankreatit de goriilebilmekte
bununda oksidatif stress sonucu oldugu diisiiniilmektedir (59). Hiperbilirubinemi,

aminotransferaz yiiksekligi ve kan iire diizeylerinde artig goriilebilir (60).

6) Metabolik degisiklikler:

Metabolik hiz viicut sicakliginda her bir °C diisme ig¢in %7-8 oraninda
azalmaktadir. Hiicrelerin metabolik faaliyeti yavaglayarak doku iginde kan akimi
azalmakta, plazma  ekstraselliller araliklara  sizmakta bunun  sonucunda
hemokonsantrasyon olugsmaktadir. Hemokonsantrasyon sonucunda dolasim direnci
artmakta bdylece tromboz ortaya ¢ikmaktadir. Hemoglobin ayrisim egrisi sola dogru
kaymakta oksijenin eritrositlere baglanmasi artmakta bu nedenle metabolik asidoz

ortaya ¢ikmaktadir. (18).

7) Endokrin Degisiklikler:

Hipotermide, endokrin bezlerin bir¢ogu aktive olur. Plazma kortizol seviyeleri
yiikselir. Idrarla kortizol atilimi artar. Bebeklerde tiroid stimulan hormonun plazma

konsantrasyonlarinda yiikselme tespit edilmisdir. Bu bulgu hipoterminin bebeklerin
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tiroid fonksiyonlar1 {izerinde O©nemli etkilerinin oldugunu gostermistir. Ancak
yetiskinlerde boyle bir etki goriilememistir. Soguk stresinde adrenal medulla
aktivasyonu sonucu katekolamin indeksinde artma, idrarla epinefrin ve norepinefrin
sekresyonunda artis meydana gelir (18, 61). Uriner katakolamin diizeylerinin artisi

hipotermi sonucu 6liimlerde iyi bir kanit olarak degerlendirilmektedir (62).
8) Hematolojik Degisiklikler:

Hematokrit yiikselmesi ve plazmanin ekstravaskiiler alana ge¢mesi ile kanin
vizkozitesi artar. Is1 diigmesine paralel olarak trombositlerin karaciger ve dalakta

sekestrasyonu sonucu trombositopeni gelisir.

Yapilan calismalarda tromboxan B2 diizeyi ile cilt 1sistnin arasinda Onemli
pozitif korelasyon oldugu trombositler tarafindan iretilen tromboxan B2’nin 1siya
bagimli oldugu ve soguyan cildin reversibl trombosit fonksiyon bozukluguna neden

oldugu gosterilmistir (63)
Lokal Donmalar:
a) Lokal Donmalarin Fizyopatolojisi:

Doku sicakligt 15°C'nin altina diistiigli zaman hiicresel degisiklikler
baslamaktadir Sicaklik diistiikce ekstraseliiler alanlarda buz kristalleri gelismektedir.
Boylece ekstraseliiller alanda kolloid osmotik basin¢ artarak intraselliiler sivinin
interselliller araliga ka¢cmasina neden olmaktadir. Bunun sonucunda hiicrede
dehidratasyon ve hiicre membraninda dejenerasyon olusmaktadir (36). Kan
damarlarinin regiilasyonunda cok ©nemli olan endotel hiicrelerinin fizyolojik ve
biyokimyasal dinamiklerini degistirmekte ve vasomotor tonusu etkilemekte, olusan
kapiller endoteliyal hasar nedeniyle kan akimi bozulmaktadir. Bu nedenle donmadaki
doku hasarinin cogu damar hasarina baghidir (36, 64). Hava sicakliginin -25°C ve -35°C

dereceler arasina diismesi soguk hasarinin prevalansini da yiikselmektedir (65).

Insan viicudunda donmaya en hassas olan organlar burun, kulaklar, eller ve
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ayaklardir (16, 66, 67). Donmaya baslayan organlarda gegici bir agr1 ve sonra uyusma
meydana gelir. Bu nedenle sahislar organlarinin donmus oldugunun farkina varamazlar

(66).

b) Lokal Donmalarim Smiflandirilmasi:

1. Don karmcalanmasi (Frostnip): Soguk yaralanmalariin en hafif formudur

(34). Etkilenen kisimlar soluk goriintimdedir.

2. Soguga bagh sisme (Chilblain): Ozellikle cilt damarlarindaki veniillerde
trombotik mikroanjiyopati sonucu olusan reveresibl degisikliklerdir (68). Don
karincalanmasindan daha agir bir form olup dondurucu olmayan, nemli kosullara maruz
kalma sonucu meydana gelmektedir (34). Histopatolojisinde perivaskiiler lenfosit
infiltrasyonu ile iist ve alt dermal pleksuslarda ve subkutanoz yag dokusunda endotelyal

siskinlik goriilmektedir (69).

En sik ellerde, ayaklarda ve kulaklarda goriiliir. Kizariklik, sisme ve bazen de

deride soyulmalar olabilir (36).

3. Gangrenlesen ayak (Trench foot): Ayaklardaki sempatik sinirlerin ve kan
damarlarinin hasart sonucu olugmaktadir (34). Derinin donmadan, nemli soguga uzun
siire maruz kalmasi sonucu meydana gelmektedir (36). Ozellikle uzun siire ayaklari
1slak kalmig fakat donmamis olan askerlerde, deniz kazasindan sag olarak kurtulanlarda
ve balik¢ilarda sik goriilmektedir (34). Deri soluk ve benekli goriiniimdedir. Ayaklarda
karincalanma ve uyusma olmaktadir. Odem ve biiller gelisebilmekte, beslenmesi

bozuldugunda gangrenlesme baslamaktadir (36).

4. Don 1sirmasi (Frostbite): Sogugun cillten daha uzaklara yayilmasi sonucu
olusan agir bir durumdur (68). Patogenezi ise dokunun donmasi, hipoksi ve inflamatuar
mediatorlerin  salinimiyla ilgilidir (70). Kriyofibrinojen presipitasyonun da, don
1sirmasinin olusumunda 6nemli rolii oldugu belirtilmektedir (18). Bu hastalar sik sik
kendisini kaslari, tendonlar1 ve kemikleri bile etkileyebilen degisik hasarlarla birlikte

gostermektedir (34, 71, 72). Etiyolojisi genellikle alkol kullanimi ve psikiyatrik
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hastaliklarla iligkilidir (70). En yiiksek riskli grup psikiyatrik hastaligi olanlar,
intoksikasyon durumlar1 veya yeterli koruyucu elbiseleri olmadan cevresel soguga
maruz kalanlardir (9). Viicudun sogukla temas eden herhangi bir yerinde olabilir (36).
Dokular benekli ve siyanotik, cilt kuru, siyah goriinimdedir. Don 1sirmas1 ¢cogunlukla
kiiciik olmasina ve hayati tehdit etmemesine ragmen kan damarlarlarinda olusan buz
kristalleri kapiller kan akiminin durmasina neden olmakta bu da irreversibl, zararli doku

hasarina yol agmaktadir (9, 16, 41, 73, 74).

Hipotermide adli tibbi yaklasim:

Oliim her canlinin karsilasacagi bir olaydir. Onemli olan &liim olarak
adlandirilan biyolojik olaydan sonra cesedin incelenmesi, kisinin 6liim sekli ve sebebine
yonelik yapilacak c¢alismalardir. Bu calismalarin amaci elde edilecek kanitlarla sugun
maddi Ogesini aydinlatmak ve gercegi ortaya cikarmaktir. Adli tibb1 ilgilendiren
Olimlerde yapilacak olan calismalarin en Onemlileri O6lii muayenesi ve otopsi
islemleridir. Bu islemler 5271 sayili Ceza Muhakemesi Kanunu’nun(CMK) 86, 87, 88
ve 89. maddelerine gore yapilmaktadir. CMK’nun 86. maddesinde Oliiniin adli
muayenesinde tibbi belirtiler, 6lim zamani ve 6liim nedenini belirlemek icin tim
bulgularin saptanacagi, bu muayenenin Cumhuriyet savcisinin huzurunda ve bir hekim
gorevlendirilerek yapilacagi, CMK’nun 87. maddesinde otopsinin, Cumhuriyet
savcisinin huzurunda biri adli tip, digeri patoloji uzmani veya diger dallardan birisinin
mensubu veya biri pratisyen iki hekim tarafindan yapilmasi gerektigi, zorunluluk
bulundugunda otopsi isleminin bir hekim tarafindan yapilabilecegi, otopsinin cesedin
durumu olanak verdigi takdirde mutlaka bas, gogiis ve karnin agilmasimi gerektirdigi,
CMK’nun 88. maddesinde yenidogan cesedinin adli muayenesi veya otopsi ile ilgili
yapilmast gerekenler ve CMK’nun 89. maddesinde zehirlenme siiphesi olan hallerde
organlardan parca alinirken, goriinen sekli ile organmin tahribatinin tanimlanmasi
gerektigi belirtilmekte bu islemler yapilirken viicuttan kan alinmasida unutulmamalidir.
Bu kanun maddelerine gore ceset iizerinde travmatik, patolojik ve toksikolojik
incelemelerin yapilmasinin ne kadar onemli oldugu anlasilmaktadir. Bu incelemeler
sonucunda elde edilecek verilerin olayin aydinlatilmasinda ve olayin ilk planda ortaya

cikmayan bir¢ok boyutuna 151k tutacagi agiktir.
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Bu baglamda kuskulu bir 6liim olayinda yanit aranan sorulara énemli oranda 151k
tutmay1 saglayabilecek 6lii muayenesi ve otopsi islemleri bilimsel yaklasimla adli tip

uzmanlarinin katilimiyla gergeklestirilmelidir (75, 76).

Hipotermide Dis Muayene Bulgulari:

Hipotermide postmortem incelemede yapilmasi gereken ilk sey viicut 1sisini
saptamaktir. Viicut 1sisim saptamakta kullanilan en sik yontem rektal 1sinin 6l¢iimiidiir.
Viicut 1s1s1 tespit edildikten sonra 6lii lekelerinin olusup olugmadigina bakilmalidir.
Hipotermi sonucu 6liim olgularinda 6lii lekeleri acik kirmizi renkte goriiliir (66). Bunun
sebebi indirgenmis haldeki oksihemoglobinin tutulmasidir. Bundan baska ciltte koyu
pembe, agik kirmizi veya kahverengimsi renkte dagilim gosteren alanlar bulunur (18).
Bu alanlar genellikle kalca, dirsek ve diz gibi biiyiik eklemlerin dis yiizlerinde daha az
siklikta ise falankslarda ve yiizde goriiliir (3, 18). Deride renk degisikliginden baska
vezikiillerde bulunabilir. Bu vezikiillerin patlamasi sonucu kahverengi kirmizi renkte

kurumus lezyonlar goriilebilir (18).

Hipotermide Otopsideki Histopatolojik Bulgular:

Beyindeki bulgular:

Hipotermide beyindeki néronlarda sitoplazmik eozinofili, Nissl kaybi ve piknotik

homojen niikleus olusumu gibi ¢ok cesitli bulgular goriilmektedir.

Alkol intoksikasyonunda beyinde 6dem, konjesyon, hiperemi gibi nonspesifik
bulgulara rastlanilmaktadir. Cok nadir vakalarda purpura serebri bulunabilmektedir. (10,

66).

Tiroid Bezindeki Bulgular:

Hipotermiden 6liim olgularinda tiroidde kolloid rezorbsiyonu, epitel dokiilmesi,

nekrotizan parotit goriilebilmektedir.
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Akcigerdeki Bulgular:

Hipotermide goriilen pulmoner 6demin tanisal bir degeri olmadigi, kardiyak
nedenli dliimlerde de goriilebildigi bilinmektedir (77). Bunun haricinde intrapulmoner
kanamalar bulunabilir. Hunter tarafindan hipotermi olgularinda yapilan c¢aligmalarda
akciger damarlarinda yaygin perivaskiiler kanamalarla bazi1 alveollerin proteinli sivi,
eritrosit ve makrosit kitleleri ile dolu oldugu tespit edilmistir. Hunter’a gore
akcigerlerde tespit edilen bu bulgular hipotermi olgularindaki Onemli patolojik

bulgulardir (18).

Alkol intoksikasyonunda akcigerde otopsi bulgulari nonspesifik olup akciger

O0demive akcigerde hiperemiye rastlanabilir (66).

Midedeki Bulgular:

Hipotermi olgularinda bir ¢esit akut gastrik erezyon tablosu olan Wischnewski
tilserleri goriilebilmektedir (78). Bu iilserler mide mukozasinda kanin degisiklige
ugramasi nedeniyle tabami siyahimsi, kahverengimsi renkte goriillen cok sayida,
makromorfolojik olarak caplar1 0,1 santimetreden 0,4 santimetreye kadar degisebilen
nitelikte lezyonlardir. Bu lezyonlar hipotermiyle iligkili 6liimlerin tanisinda onemli bir

bulgu olarak kabul edilmektedir (3, 4, 18).

Alkol intoksikasyonunda mide mukozasinda kanamalar ve akut gastrit

goriilebilmektedir (10, 66).

Karacigerdeki Bulgular:

Karacigerin yagh dejenerasyonu hipotermi nedeniyle liimlerin tanisina katkida
bulunan bir bulgudur (5). Karaciger hiicrelerinde vakuol olusumu ve notral lipid

birikiminin goriilmesi hipotermi sonucu 6liim hakkinda bigi vermektedir. (18).

Alkol intoksikasyonunda otopside karacigerde konjesyon, fokal nekrozlar,

kronik alkolizm olgularinda alkolik siroz tespit edilebilmektedir (79).



19

Bobrekteki bulgular:

Hipotermi olgularinda bobrekler soluk goriiniimde olup akut tiibiiler nekroz
bulgulari, glomeriillerde lipid birikimi goriilmiistiir. Bobrekiistii bezinde kortekste lipoid
tukenmesi, medullada vakuoller ve nadir olarak da bobrekiistii bezi kanamasi

goriilmektedir (18).
Pankreastaki Bulgular:

Yapilan otopsilerde farkli etiyolojisi olan ¢esitli pankreas patolojileri
goriilebilmektedir (80, 81, 82, 83). Hipotermi nedeniyle 6liim olgularinda yapilan
otopsilerde pankreasta fokal kanamalar, yag nekrozu ve vakuol olusumu gibi pek ¢ok
morfolojik degisiklik tanimlanmistir. Hipoterminin 6zellikle akut hemorajik pankretit
icin bir risk faktorii oldugu belirtilmekle birlikte hipotermi olgularinin yarisindan daha
az bir kisminda gosterilebilmistir (18, 82, 84, 85). Otopsilerde pankreasdaki sert, sari
renkli alanlarin yag nekrozu sonucu oldugu bunlarin lokal bazen de biitiin organ
boyunca pankreatitle birlikte bulunabildigi ve hatta komsu dokulara uzanabildigi
goriilmiistiir (18). Yapilan baz1 calismalarda pankreasin adenoid hiicrelerinde bulunan

vakuollerin hipotermiyle iligkili olabilecegi diistiniilmiistiir (5).

Alkol intoksikasyonunda akut pankreatit goriilebilmektedir (81, 82). Kronik
pankreatit ise karakteristik olarak orta yash erkekler ile alkol bagimlilarinda sik goriiliir
(86). Alkol, gelismis iilkelerde goriilen akut ve kronik pankreatitlerin en sik sebebidir
(81). Alkol, ABD’deki akut pankretitlilerin yaklasik iicte birinin ve ayrica ABD ve diger
gelismis iilkelerdeki kronik pankreatitlilerin de %60-90’n1n ana sebebidir (87).

Iskelet kaslarindaki bulgular:

Hipotermi, kaslarda hemorajilere, kas fibrillerinde segmental nekroza ve
sarkoplazmik degisimlere neden olmaktadir. Bu degisimler travmatik hasarlar harig
tutuldugu takdirde hipotermi sonucu oOliimlerin tanmisinda spesifik bir bulgu olarak
degerlendirilmektedir (87). Ozellikle ileopsoas kaslarindaki kanamalar hipotermiye

bagh 6liim olgularinda nispeten spesifik bir bulgudur (18).
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Perivaskiiler Hemorajiler:

Hipotermi olgularinda farkli biiyiikliikteki kan damarlarinda, eritrositlerde
¢okme ve perivaskiiler kanamalar bulunur (18). Bu kanamalar beyinde 6zellikle tigiincii
ventrikiilin duvarlarinda olmakla birlikte ¢ok da spesifik degildir. Ozellikle

serebrovaskiiler hastalik insidansi yiiksek olanlarda sik olarak goriilebilmektedir (3).

Hipotermik oliimlerde makroskopik ve histolojik bulgular adli acidan yeterli
olmadigindan olayla ilgili deliller, klinik belirtiler ve otopsi bulgular1 birlikte
degerlendirilmeli, birbirleriyle baglanti gosterdikleri takdirde tam konulabilmektedir.
Taniya ulagsmak amaciyla dikkatli bir post-mortem inceleme yapilmali, histopatolojik ve

toksikolojik analizler mutlaka yapilmalidir (18).

Etil Alkol (Ethanol):

Berrak, renksiz ve ugucu olan ethanol “alkol” terimi ile anilir. Adli tip agisindan
onem tasiyan alkol tiirii etil alkoldiir (10). Etil alkol glikoz iceren hububat, meyve ve
siitiin fermentasyonu sonucu elde edilir. Tipta kullanim alami oldukg¢a genis olup keyif

verici olarak da kullanildigi i¢in zehirlenmeye neden olmaktadir (88).

Etil alkol genellikle oral yoldan alinmaktadir. Cocuklarda yiiksek atesin
disiiriilmesi amaciyla cilde alkollii bezlerin uygulamasi tehlikeli alkol intoksikasyonu

tablosuna yol acabilmektedir (10).

Etil alkol gastrointestinal sistemden hizli absorbe olur. Ickilerle alinan etil
alkoliin %20’si mideden %801 ince barsaklardan emilir (89). Emildikten kisa siire sonra
kanda yiiksek seviyelere ulasir (88). Eger mide bos ise 30-60 dakika i¢inde etil alkol
hizli emilim nedeni ile kanda en yiiksek seviyeye cikar (90). Yagh yiyecekler midenin
bosalmasimi geciktirir. Yiiksek alkol konsantrasyonlu igkiler ise pilor spazmi ve gastrik
atoni yaparak emilimi yavaglatir (10). Kadinlarda viicut kiitlesi ve viicut sivisi daha
kiigiik, gastrik mukozal alkol dehidrogenaz aktivitesi daha diisiik oldugundan dolay1 etil
alkol diizeyi kanda daha hizli yiikselir (91). Alkoliklerde gastrik mukozal alkol

dehidrogenaz aktivitesi diisiik oldugundan biyoyararlanimi etkilemektedir (92).



21

Kan ve cesitli organlardaki alkol konsantrasyonu arasinda bir denge olusuncaya
kadar absorbsiyon devam eder. Dolasimdaki alkoliin atilmasi1 absorbsiyon siiresinden
daha uzun siirmektedir. Alkoliin hizl1 aborbsiyonu ve yavas eleminasyonu arasindaki bu
fark kandaki alkol seviyesinin tayininde 6nemli bir faktordiir. Bu sayede kandaki alkol
seviyesi uzun siire sabit kalmakta ve alkoliin etkileri bu siire icinde devam etmektedir

(88).

Dokular igerdikleri su miktariyla dogru orantili olarak alkol tuttuklarindan kemik
ve yag dokusundaki alkol konsantrasyonu ¢ok diisiiktiir. Bu nedenle kadinlarda aym
agirliktaki erkege gore ayn1 miktarda alkol alan kadinda kan alkol konsantrasyonu daha

yiiksek olmaktadir (10).

Etil alkoliin insanlardaki olumsuz biyolojik etkileri biitiin organ ve sistemleri
ilgilendirdiginden, tiikketilmesi dnemli saglik problemlerine neden olmaktadir (93, 94).
Alkol alanlarda oncelikle kortikal fonksiyonlar etkilendiginden psisik inhibisyonlar
ortadan kalkar (89, 95). Bunu muhakeme ve karar verme yeteneginin kaybolusu izler,
psikomotor koordinasyon kabiliyeti bozulur. Dikkat azalir ve reflekslerin aktivite hizi
diiger. Hafiza kusurlann gelisir. Kanda alkol diizeyindeki artisa paralel olarak
oryantasyon bozuklugu daha sonra stupor, ataksi, kaslarda koordinasyon bozuklugu,

koma ve 6liim meydana gelir (89, 90, 96).

Alnan alkoliin konsantrasyonu ne olursa olsun genellikle alkol, alimindan 60-90
dakika sonra emilim tamamlanmakta emilime ugrayan alkoliin %90’1 karacigerde, alkol
dehidrogenaz enziminin etkisiyle oksidasyona ugramakta, %10’dan az bir kismi
solunum, hava ve ter yoluyla degisime ugramadan atilmaktadir. Idrarla atilan miktar ise

olduk¢a azdir(%0.48) (89).

Alkoliin oksidasyonuyla ilgili esas enzim alkol dehidrogenazdir. Diger bir
onemli metabolik yol “ Mikrozomal Ethanol Oksitleme Sistemi > dir. (MEOS) (93). Bu
enzim sistemi karaciger hiicrelerinin diiz endoplazmik retikulumunda bulunur. Enzimin
etkisiyle, alkol dehidrogenaz reaksiyonunda oldugu gibi, asetaldehit olusur (89).
Hiicrenin temel fonksiyonlar1 {iizerindeki toksik etkilere neden olan etanol ve

asetaldehitdir (93). Alinan alkoliin %2 kadar bir kismi1 ise katalaz tarafindan oksitlenir.
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Olusan iiriin yine asetaldehitdir. Her {ic metabolizma yolunda olusan asetaldehit, aldehit

dehidrogenaz (aldehyde: NADP oxidorediiktase) enziminin etkisiyle asetata doniisiir.

Alkol alimindan sonra yukarida aciklanan metabolizma yollariyla kan alkol
diizeyi azalmaya baslar. Goniilliiler tizerinde yapilan arastirmalar 30-60 dk icerisinde
%35 alkol iceren bir ickiden 150-360 ml alinmasiyla igmenin bitiminden 8-35 dk sonra
alkoliin en yiiksek kan diizeyine erisecegini gostermistir. icimden bir saat sonra ise
alkoliin %90’min emildigi saptanmistir. Alkol emiliminden on dakika sonra beyin,
bobrek ve karaciger parankim hiicreleriyle kan arasinda konsantrasyon bakimindan bir

dengelesme olusur (89).

Etil alkol intoksikasyonunda 6liime yol agan esas madde asetaldehit’tir. Akut etil
alkol intoksikasyonu sonucu letal doza bagli Olimlerde solunum veya myokard
depresyonu, hipotermi, ketoasidoz ve hipoglisemik konviilsiyonlar rol oynayan

mekanizmalardir.

Alkol intoksikasyonu oldugu diisiiniilen bir olguda tanmi, ancak olay yeri
incelemesi, otopsi islemi ve laboratuar incelemeleri sonucunda elde edilen tim
bulgularin degerlendirilmesiyle yapilir. Viicuttan mutlaka kan alinmali, cesette kan

bulunamadigr hallerde idrar ve i¢ organlardan doku alkol seviyesi tayin edilmelidir (66).
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GEREC VE YONTEM
Hayvanlar:

Bu calismamizda Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Farmakoloji Anabilim Dali
biinyesindeki deneysel hayvan laboratuarindan temin edilen ve agirliklar1 200-215 gram
arasinda degisen toplam 66 adet Albino Wistar erkek si¢an kullanildi. Hayvanlar deney
oncesi gruplar halinde laboratuvarda normal oda sicakliginda (22 °C) barindirild1 ve
beslendi. Caligmalarimizin tiim asamalart Atatiirk Universitesi Tibbi Deneysel
Uygulama ve Arastirma Merkezi Etik Kurulu Bagkanliginin 26.04.2007 tarih ve 59

sayil1 yazisi ile etik kurallara uygun oldugu onaylanmustir.
Kimyasal Maddeler:

Calismamizda kullamilan etanol Biyokimya Anabilim Dalindan ve tiopental

sodyum (PentalSodyum 1 gr flakon) I.E. Ulagay, Istanbul’dan temin edildi.

Ila¢ Uygulams::

Calismamizda toplam 11 grup (n:6) sican kullanildi. Deneyimizdeki 4 (n:6) sigcan
grubuna deney protokoliinden 6nce 0,5 gr/’kg %20’ lik diisitk doz ethanol oral yoldan
gavas yardimiyla uygulandi. Ayrica diger 4 sigan grubuna (n:6) 2 gr/’kg %20’ lik yiiksek
doz etanol oral yoldan gavas yardimiyla uygulandi. Kalan 3 sican grubu pozitif ve
negatif kontrol grubu olarak belirlenerek higbir ila¢ uygulamasi yapilmadi. Deney
protokolii sonunda tiim grup sig¢anlar yiiksek doz tiopental sodyum (50 mg/kg)

uygulanarak oldiiriildii.
Sicanlarda Olusturulan Soguk Stres Modeli:

Sicanlar toplam 6’sar hayvandan 11 gruba ayrildi. Soguk stres modeli
olusturulmadan once 1., 2., 8. ve 10. sican gruplarma diisiik doz 0.5 gr’kg %20’lik
ethanol oral yoldan gavag yardimiyla uygulandi. 3., 4., 9. ve 11. sican gruplarina yiiksek

doz 2 gr/kg %20’lik ethanol oral yoldan gavas yardimiyla uygulandi (97, 98). 5., 6., 7.
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sican gruplarina herhangi bir ila¢ uygulamasi yapilmadi. Ila¢ uygulamasindan hemen
sonra 1., 3. ve 5. sican gruplarn kafesler icinde 10 °C'de 6 saat bekletilerek siddetli
hipotermi modeli olusturuldu (99). 6. saat sonunda bu gruplarda bulunan sicanlar
yiiksek doz tiopental sodyum (50 mg/kg) ile Gtanazi uygulanarak oldiiriildii. internal
organlart disseke edilerek %10’luk formaline konularak Patoloji Anabilim Dali
laboratuarma gonderildi. 2., 4., ve 6. sigan gruplar ise 10 °C de yarim saat bekletildiler
(99). Yarim saat sonunda bu gruplarda bulunan siganlar yiiksek doz tiopental sodyum
(50 mg/kg) ile otanazi uygulanarak oldiiriildii. Internal organlar1 disseke edilerek
%10’luk formaline konularak Patoloji Anabilim Dali laboratuarina gonderildi. 7. sican
grubu ise intakt sican grubu olup hicbir sekilde ila¢ uygulamasi ve soguga maruz
birakilmamis olup negatif kontrol grubu olarak yiiksek doz tiopental sodyum (50
mg/kg) ile dtanazi uygulanarak oldiiriildii. Internal organlari disseke edilerek %10’luk
formaline konularak Patoloji Anabilim Dali laboratuarina gonderildi. 8. ve 9. sican
gruplart 1., 3. ve 5. gruplarla birlikte internal organlan disseke edilerek % 10’luk
formaline konularak Patoloji Anabilim Dal1 laboratuarina gonderildi. 10. ve 11. sigan
gruplart 2., 4. ve 6. gruplarla birlikte internal organlar1 disseke edilerek %10’ luk
formaline konularak Patoloji Anabilim Dali laboratuaria gonderildi. Patoloji Anabilim
Dali laboratuarinda %10’luk tamponlanmis formaldehit i¢inde 24 saat tespit edildi.
Daha sonra doku ornekleri sirasiyla alkol ve ksilol soliisyonlariyla muamele edildi.
Parafin bloklar icine gomiiliip 5 mikron kalinliginda kesitler alinarak hematoksilen-

eozin (HE) ile boyand1 ve mikroskopik incelemeye alindi.
Istatistiksel Analiz:

Ikili karsilastirmalar “Least Significant Difference” testi ile yapildi. Istatistiksel

kargilagtirmalarda P< 0.05 anlamli sinir kabul edildi.
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BULGULAR
Bulgularin Histopatolojik Degerlendirilmesi:

Karaciger dokusuna ait preparatlar hepatik hasar yoniinden Mc Lain ve ark.’nin
kriterlerine gore histolojik olarak skorlanmistir (100). Buna gore; 0: normal, 1: Hafif
selliller bozukluk, 2: Bazi hiicrelerde selliiler degisiklik ve vakuoller veya balon
dejenerasyonu gosteren hiicreler, 3: Seyrek olarak santral ven yakininda nekroz, 4:
Santral ven yakininda bircok nekrotik bolgeler, 5: Santral vene yakin sik nekrotik

bolgeler(yaygin sentrilobiiler nekroz) olarak degerlendirilmistir.

Karaciger dokusuna ait histopatolojik resimler:

Resim 1. Kontrol Gurubuna Ait Normal Goriiniimde Karaciger Dokusu (Skor 0)
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Resi 3. Hafif hipotermi ve agir hipte gruplarinda bazi hepaositlerde
vakuoller dejenerasyon (skor 2)
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Resim 4. Diisiik doz alkole kisa siireli ve uzun siireli maruz kalan gruplar, yiiksek
doz alkole kisa siireli maruz kalan grup, hafif hipotermili diisiik doz alkollii grup
ve agir hipotermili diisiik doz alkollii gruplarda santral ven etrafinda seyrek
nekrotik bolgeler (skor3)

i

Resim 5. Yiiksek doz alkole uzun siireli maruz kalan grup, hafif hipotermili
yiiksek doz alkole maruz kalan grup ve agir hipotermili yiiksek doz alkole maruz
kalan grupda goriilen santral ven yakinindaki bircok nekrotik bolge (skor4)
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Beyin dokusuna ait histopatolojik resimler

Fazli Erdogan ve ark.’min kriterlerine gore histolojik olarak skorlanmistir (101).
Buna gore noronal hasar stoplazmik eozinofili, Nissl kaybi, piknotik homojen nukleus
bulunusuyla degerlendirilmistir. Noronal hasara 0-3 arasinda skor verilmistir. Noronal
hasar yok ise skor 0, hasarli néronlar %10’dan az ise skor 1, hasarli néronlar %10-50

arasinda ise skor 2, hasarli néronlar %50’den fazla ise skor 3 olarak degerlendirilmistir.

Resim . Noronal hasar yok (skor 0)



Resim 7. Hasarli néronlar %10’dan az (skor 1)

Resim 8. Yiiksek doz alkole kisa siireli ve uzun siireli maruz kalan gruplar, hafif
hipotermili yiiksek doz alkole maruz kalan grupdaki hasarli néronlarin %10-50
arasinda oldugu goriildii (skor 2)
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Resim 9. Agir hipotermliksek doz alkole mruz kalan grupda hasarli
noronlarin %50’den fazla oldugu goriildii(skor 3)

Bobrek dokusuna ait histopatolojik resimler:

Bayar ve ark.’nin metoduyla histopatolojik olarak skorlanmistir (102). O: patoloji
yok, 1: Hafif derecede hasar, glomeriillerde mezenjial proliferasyon, intersitisyumda
damar konjesyonu, 2: Orta derecede hasar, bazal memberanda kalinlagsma, tiibiillerde
madde birikimi, Interstisyumda nefrit, 3: Agir derecede hasar, hiicresel yapilarda yagh

dejenerasyon, bazal membranda kalic1 degisiklikler.
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potermi grubunda intertisyumda jeo (kor 1)




32

Resim 12. Agir hipotermi, diisiik doz alkole kisa siireli ve uzun siireli maruz kalan
gruplar, yiiksek doz alkole kisa siireli ve uzun siireli maruz kalan gruplar, hafif
hipotermili diisiik doz ve yiiksek doz alkole maruz kalan gruplar, agir hipotermili
diisiik doz alkol ve agir hipotermili yiiksek doz alkole maruz kalan gruplarda
interstisyumda iltihabi hiicre infiltrasyonu, tubuluslarda eozinofilik materyal

birikimi (skor 2)
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Tablo 1. Hipotermi ve alkole maruz birakilan deneklerin karaciger, beyin ve bobreklerinden
elde edilen patolojik skorlari

.~ |Beyin | Bobrek
Gruplar Aciklama Kgll'(aager
Ort 1Skoru |Skoru
Oda Sicakliginda ve Herhangi Bir
Kontrol Grubu ) 0 0 0
Indiiksiyon Ajan1 Uygulanmayan Grup
10 Derecede, 30 Dakika Siire ile
Hafif Hipotermi 2 1 1
Soguga Maruziyet
10 Derecede, 6 Saat Siire ile
Agir Hipotermi 2 1 2
Soguga Maruziyet
Diisiik Doz Alkole Kisa Oda Sicakliginda, 0.5 Gr./Kg. Alkole ; X 5
Siireli Maruziyet 30 Dakika Siire ile Maruziyet
Diisiik Doz Alkole Uzun Oda Sicakliginda, 0.5 Gr./Kg. Alkole ; X 5
Siireli Maruziyet 6 Saat Siire Ile Maruziyet
Yiiksek Doz Alkole Kisa | ©da Sicakhiginda, 2 Gr./Kg.Alkole, ; 5 5
Siireli Maruziyet 30 Dakika Siire ile Maruziyet
Yiiksek Doz Alkole Oda Sicakliginda, 2 Gr./Kg.Alkole, A 5 5
Uzun Siireli Maruziyet |6 gaa¢ Siire ile Maruziyet
Hafif Hipotermili, Diisiik 10 Derecede, 30 Dakika Siire Ile ; | 5
Doz Alkol 0.5 Gr./Kg. Alkole Maruziyet
Hafif Hipotermili, 10 Derecede, 30 Dakika Siire ile A 5 5
Yiiksek Doz Alkol 2 Gr./Kg. Alkole Maruziyet
Agir Hipotermili, Diisiik 10 Derecede, 6 Saat Siire ile ; ; .
Doz Alkol 0.5 Gr./Kg. Alkole Maruziyet
Agir Hipotermili, Yiiksek 10 Derecede, 6 Saat Siire ile A ; 5

Doz Alkol

2 Gr./Kg. Alkole Maruziyet
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Bulgularin istatistiksel Degerlendirilmesi:

Bu calismada hipotermi ve alkole maruz birakilan deneklerin karaciger, beyin ve
bobreklerinden elde edilen patolojik skorlar yukaridaki Tablo 1.’de sunulmustur.
Yapilan histopatolojik incelemelerin yapilan istatistiksel degerlendirmelerinde hem
hipotermi hem de alkoliin kontrol grubuna kiyasla karaciger, beyin ve bobrek dokusu
hasar {izerine anlamh 6l¢iide etkili oldugu kanaatine varildi. (p>0.05; Least significant

difference test)

Hafif hipotermi grubu ile agir hipotermiye maruz birakilan deney gruplarin
karacigerlerinden elde edilen kesitlerin histopatolojik olarak degerlendirilmesi sonucu
her iki grupta ortaya cikan hasarin istatistiksel olarak birbirinden farksiz oldugu

goriildii. (p>0.05; Least significant difference test)

Yapilan histopatolojik degerlendirmede, diisiikk doz alkole kisa ve uzun siireli
maruz birakilan deney gruplan arasinda karaciger hasari acisindan herhangi bir

istatistiksel farka rastlanmadi. (p>0.05; Least significant difference test)

Yiiksek doz alkole kisa ve uzun siireli maruz birakilan deney gruplarn arasinda
olusan doku hasar1 agisindan histopatolojik olarak fark gozlenmesine ragmen bu fark

istatistiksel olarak anlamli degildi. (p>0.05; Least significant difference test)

Hem hafif hem de agir hipotermili gruplardaki deney hayvanlarinin alkole maruz
birakilmas:t sonucunda ozellikle yiiksek doz alkole maruziyetin karaciger hasarini

anlamli 6l¢iide artirdig1 gozlendi. (p<0.001; Least significant difference test)

Hem hafif hem de agir hipotermili gruplardaki deney hayvanlarina diisiik ve
yiikksek dozlarda alkol uygulanmasi sonucu doza bagli olarak histopatolojik doku
harabiyeti artmis olmasina ragmen bu artis istatistiksel olarak anlamh degildi. (p>0.05;

Least significant difference test)

Hem diisiik hem de yiiksek doz alkol uygulanan deney gruplarinda hipotermi

siiresinin artis1 karaciger iizerinde anlamli bir histopatolojik degisiklige yol a¢madi.
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(p>0.05; Least significant difference test)

Hafif hipotermi grubu ile agir hipotermiye maruz birakilan deney gruplarinin
beyinlerinden elde edilen kesitlerin histopatolojik olarak degerlendirilmesi sonucu her
iki grupta ortaya c¢ikan hasarin istatistiksel olarak birbirinden farksiz oldugu goriildii.

(p>0.05; Least significant difference test)

Beyinin histopatolojik degerlendirmesinde, hem diisilk hem de yiiksek doz
alkole kisa ve uzun siireli maruz birakilan deney gruplar arasinda herhangi bir

istatistiksel farka rastlanmadi. (p>0.05; Least significant difference test)

Diisiik doz alkol uygulanan deneklerle, yiiksek doz alkole maruz kalan
deneklerin hem kisa hem de uzun donemde beyin hasarin1 anlamhi Olgiide arttigi

gozlendi. (p<0.001; Least significant difference test).

Hipotermi uygulanan gruplarda, hafif hipotermili deneklere diisitk doz alkol
uygulanmas1 beyin hasarinda artisa yol acmazken; agir hipotermili grupta diisiik doz
alkol uygulamasmin hasar1 artirdigl goriildii. (p<0.001; Least significant difference

test).

Hafif hipotermili grupta alkol dozunun artis1 beyin hasarinin artmasma yol
acarken (p<0.001; Least significant difference test) agir hipotermili grupta boyle bir

artisa rastlanmadi (p>0.05; Least significant difference test).

Diisiik doz alkol uygulanan deney grubunda hipotermi siiresinin uzatilmasinin
beyin hasarinda artisa neden oldugu belirlendi(p<0.001; Least significant difference

test).

Hafif hipotermi grubu ile agir hipotermiye maruz birakilan deney gruplarin
bobreklerinden elde edilen kesitlerin histopatolojik olarak degerlendirilmesi sonucu her
iki grupta ortaya ¢ikan hasarin istatistiksel olarak birbirinden farkli oldugu goriildii.

(p<0.05; Least significant difference test)
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Yapilan histopatolojik degerlendirmede, hem diisiik hem de yiiksek doz alkole
kisa ve uzun siireli maruz birakilan deney gruplarn arasinda bobrek hasari agisindan

herhangi bir istatistiksel farka rastlanmadi. (p>0.05; Least significant difference test)

Hem hafif hem de agir hipotermili gruplardaki deney hayvanlarinin alkole maruz
birakilmast sonucunda alkole maruziyetin bobrek hasarmm etkilemedigi gozlendi.

(p>0.05; Least significant difference test)

Agir hipotermili grupta yiiksek doz alkol uygulamasinin bobrek hasarii 6nemli

Olctide artirdig1 gozlendi. (p<0.001; Least significant difference test).
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TARTISMA

Adli Tip alanindaki calismalarin 6nemli bir kismini adli 6lii muayenesi ve otopsi
islemleri olusturmakta bu islemleri yaparken 6lenin kimliginin, 6liim zamanimn ve 6lim
sebebinin tespiti de oldukca onem arz etmektedir. Ug viicut boslugunun acilmasi,
organlarin incelenmesi ve Ornek alinmasi olarak isimlendirdigimiz otopsi isleminin
vazgecilmez bir Ogesi de olay yeri ve olayn olus bicimi ile ilgili bilgilere sahip
olmaktir. Bu nedenle olay yerinin dikkatli bir sekilde incelenmesi sonucunda olayla
ilgili ilk planda ortaya ¢cikmayan yeni veriler de elde edilebilmektedir. Bu agidan otopsi
islemi Oncesi olay yeri incelemesi sonucunda elde edilen verilerin postmortem inceleme
siirecini ne derece yonlendirdigi ve otopsi isleminin sonucunun olusturulmasinda ne
denli 6nemli bir rol oynadigi unutulmamalidir (103). Olay yerinin incelenmesi
siirecinde, oncelikle olay hakkinda bilgi sahibi olanlardan ve gorgii taniklarindan olayin
Oykiisii hakkinda bilgi alinmali, cesedin bulundugu ortamin 6zellikleri ile olay yerinde
bulunabilen cesitli materyaller (kan, kil, tiikriik, alkol, uyusturucu madde vb.) biyolojik
ve kimyasal agidan incelenmelidir. Olay yeri incelemesi tamamlandiktan sonra hukukun
belirledigi kanunlar cercevesinde cesedin muayene ve otopsi islemine gecilmelidir

(104).

Daha oncede de ifade edildigi gibi bu islemler 5271 sayili Ceza Muhakemesi
Kanunu’nun(CMK) 86, 87, 88 ve 89. maddelerine gore yapilmaktadir. CMK’nun 86.
maddesinde Oliintin kimligini belirleme ve adli muayene, CMK’nun 87. maddesinde
otopsi, CMK’nun 88. maddesinde yenidogan cesedinin adli muayenesi veya otopsisi,
CMK’nun 89. maddesinde zehirlenme siiphesi iizerine yapilacak islemlerden
bahsedilmektedir. Bu maddeler incelendiginde hukukun konuya ne kadar 6nem verdigi
acikca ortaya ¢ikmaktadir. Ciinkii hukuk ancak bu incelemeler sonucunda elde edilecek

verilerle olayn aydinlatilacagini diigsiinmektedir (76, 103).

Adli tip agisindan olaya bakildiginda ozellikle hipotermi yada zehirlenme
kuskusu olan olgularda, otopsi sonucunda cevaplanmasi beklenen sorularin, olay yeri
incelemesi, postmortem makroskopik ve mikroskopik incelemelerin verileri, alinan kan
ve doku ornekleri ile mide lavaji materyalinin toksikoloji yontemiyle incelenmesinde

elde edilen tiim bulgular bir biitiin olarak degerlendirildiginde aydinlatilabilecegi,
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arastirmanin basar1 yada basarisizliginin buna bagh oldugu adli tip otoritelerince de

ifade edilmektedir (103, 105).

Uzun ve agir kis kosullarinin yasandigi bolgemizde hipotermiye bagli organ
hasarlart veya oOliimler ortaya c¢ikmaktadir. Ancak bu konu ile ilgili kapsamli bir
istatistiksel arastirma yapilmamistir. Hipotermiyle iliskili bir faktor olan alkoliin de
giiniimiiz diinyasinda tiiketimi giin gectik¢ce artmakta, bu durum bircok patolojiye neden
oldugu gibi hipotermi olusumunu da kolaylastirmaktadir (48). Bolgemizde ev disi
ortamlarda alkol tiiketme aliskanliginin oldugu bilinmektedir. Ozellikle kis aylarinda
-30°C’yi bulan soguk havanin lokal doku hasarindan, sistemik organ hasarina kadar
uzanan bir patolojiye neden olacagi, bu sartlar altinda alkol tiiketen kimselerin soguktan
daha fazla zarar gorecekleri, Ozellikle bolgemizde yasayan evsizlerin, yashlarn,
alkoliklerin veya alkolii sosyal amagli kullananlarin bu durumlarla karsi karsiya

gelebilecekleri hatta 6lebilecekleri de bir gercektir.

Hipotermiye bagli 6liim olaylarinda kesin 6liim nedeninin tespiti ve oliime etki
eden baska faktorlerin de katkisinin arastirilmasi kapsamli 6lii muayenesi ve otopsi
islemi ile saglanir. Hipotermiye bagli 6liim olaylarinda 6lii muayenesinde siklikla kalca,
dirsek ve diz gibi biiyiik eklemlerin dis yiizlerinde daha az siklikta ise falankslarda ve
yiizde koyu pembe, agik kirmizi veya kahverengimsi renkte dagilim gosteren alanlarin
olup olmadigina bakilmali, otopside ise oOzellikle karaciger, beyin ve bobreklerde
makroskobik patoloji olup olmadigina bakilmali varsa hasarlar mikroskobik olarak da
mutlaka incelenmelidir (3, 18). Mikroskobik incelemede karaciger dokusunda selliiler
degisiklik ve vakuoller veya balon dejenerasyonu, santral ven ¢evresinde nekroz, bobrek
dokusunda glomeriillerde mezengial proliferasyon, intersitisyumda damar konjesyonu,
bazal memberanda kalinlagma, tiibiillerde madde birikimi, interstisyumda nefrit, akut
tiibiiler nekroz bulgulari, glomeriillerde lipid birikimi, beyin dokusunda noron hasari,
sitoplazmik eozinofili, Nissl kaybi, piknotik homojen nukleusun olup olmadig
arastirilmahidir (18, 100, 101, 102). Alkoliin toksik etkisi ile meydana gelecek
Olumlerde ise otopside akciger ve beyinde Odem, konjesyon, hiperemi, mide

mukozasinda kanama ve akut gastrit yoniinden incelenmelidir (10, 66).

Calismamizda Mc Lain ve ark.’nin kriterlerine gore hipotermiye bagli karaciger
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hasarinin skorlamasinda, hafif ve agir hipotermili gruplarin her ikisinde de karaciger
hepatositlerinde vakuoller dejenerasyonlarin bulundugu, yalnizca alkol alan deneklerde
ise hasarin artarak santral ven etrafinda seyrek nekrotik bolgelerin olusumuna neden
oldugu goriildii. Ozellikle yiiksek doz alkol alimu ile hipoterminin bir arada oldugu
durumlarda deneklerdeki hasarin daha da artarak karacigerde santral ven yakininda
bircok nekrotik bolgelerin olugmasina neden oldugu tespit edildi. Elde edilen bu
sonuclara gore hipotermiye baglhh 6lim olgularinda karacigerdeki vakuoller
dejenerasyonlar seklindeki hasarin histopatolojik olarak incelenmesi gerektigi, alkol
alimi ile de bu hasarin santral ven yakinindaki bir¢cok nekrotik bolge olacak sekilde
artmis olmasi gerektigi anlasildi. Bu sonuclardan hareketle soguga ya da etil alkole
maruziyet sonucu karacigerin onemli derecede etkilenen bir organ oldugu, hipotermik
deneklerde olusan karaciger hasarinin etil alkol alimiyla arttig1, 6zellikle yiiksek doz etil
alkoliin hipotermik deneklerin karacigerinde en siddetli hasar1 meydana getirdigi

belirlendi.

Fazl1 Erdogan ve ark.’nin metoduna gore yapilan beyin hasarinin skorlamasinda,
kontrol grubuyla karsilagtirildigi zaman hafif ve agir hipotermili deneklerde hasarli
ndron sayisinin %10’dan az olacak sekilde beyin hasarina neden oldugu, soguga maruz
kalmayan denekler i¢inde 6zellikle yiiksek doz etil alkol alimi sonucunda beyindeki
hasarli néron sayisinin artarak %10-50 arasinda oldugu, 6zellikle hipotermik deneklerde
etil alkol alimindan sonra beyindeki hasarli noron sayisinin %50’den fazla oldugu tespit
edildi. Bu sonuglar gdz Oniine alindiginda beynin hem alkole hem de soguga karsi
duyarli oldugu goriildii. Bu duyarliligin ise yalnizca yiiksek doz alkol alan deneklerde
biraz daha fazla oldugu, buradan hareketle beynin alkole karsi duyarhiliginin
hipotermiden daha ¢ok oldugu ve beyindeki hasarda artis oldugu, 6zellikle hipotermili

deneklere yiiksek doz alkol verildikten sonra hasarin daha da siddetlendigi gézlendi.

Bayar ve ark.’nin metoduna gore yapilan bobrek hasarinin skorlamasinda kontrol
grubuyla karsilastirildigi zaman hafif hipotermi grubunda interstisyumda konjesyon
bulundugu, agir hipotermili deneklerde ise interstisyumda iltihabi hiicre infiltrasyonu ve
tubuluslarda eozinofilik materyal birikimi goriildii. Bu sonuglar géz oniine alindiginda
bobregin hem alkolden hem de soguktan etkilendigi tespit edildi. Agir hipoterminin,

hafif hipotermiden daha fazla hasara neden oldugu, bu durumunda hipotermi
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derinlestikce bobregin daha fazla etkilendigi seklinde degerlendirilmesi gerektigi
kanaatine varildi. Diisiik yada yiiksek doz alkol alimmin siireden bagimsiz olarak agir
hipoterminin tek basina olusturdugu bobrek hasarinin aynisimi olusturdugu bu nedenle
bobreklerin alkole karsi oldukca hassas organlar oldugu anlasildi. Bu nedenle
bobreklerin hem alkole hem de soguga karsi duyarli organlar oldugu, hipotermi yada
alkoliin bir arada olmasiyla ayr1 ayri etki etmesinin bobrekler agisindan anlamli bir fark

olusturmadig1 goriildii.
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SONUC

Sonug¢ olarak, hipotermi ve yiiksek doz alkoliin birlikte oldugu deneklerde
karaciger, beyin ve bobreklerde meydana gelen hasarlarda skorlamalara gore artig
oldugu gozlenmistir. Ozellikle cevresel soguga uzun siire maruz kalanlarda alkoliin, 1s1
kaybimi daha fazla arttirmak suretiyle organ hasarlarinda artisa neden oldugu, 6zellikle
alkoliin dozu arttik¢a basta karaciger parankiminde olmak iizere beyin ve bobreklerde

cesitli hasarlarin meydana geldigi anlagilmistir.

Bolgemizin soguk iklimi nedeni ile hipotermiye baghh O©liim olgularn
goriilebilmektedir. Alkol almis kisiler ya dis ortamda uykuya dalar yada diisme ve kafa
travmas gibi bir kazaya ugrayabilir. Bu durum hipotermik hale gelmesine neden olacak
kadar kisiyi hareketsiz birakmakta bunun sonucunda kisinin hipotermiye girmesi
kolaylagmakta boylece organlarda hasarin olusumu ve hatta 6liim ortaya cikmaktadir
(18). Bu nedenle hipotermi ile alkoliin birlikteligi, 6liimiin ortaya ¢ikisini kolaylagtiran

bir faktor olarak kesinlikle diistiniilmelidir.

Yerlesim yerlerinde soguga maruz kalip yetersiz i1sinma kosullari bulunan
yerlerde yasayan alkolikler veya alkolii bir sosyallesme araci olarak tiiketen kimseler
ozellikle hipotermi yoniiyle dikkatli olmalidir. Ciinkii alkolin hem kortikal
fonksiyonlar1 etkileyerek muhakeme ve karar verme yetenegini azalttifi veya
kaybolmasina neden oldugu hem de 1s1 kaybina yol agarak 6liime katkida bulundugu bir
gercektir. Bu agidan hem alkoliklerin hem de sosyallesme amaciyla alkolii tiiketenlerin
bolgemizin soguk hava kosullarin1 da dikkate almalar1 6zellikle ileri yasta olanlarin

daha fazla risk altinda olduklarini bilmeleri gerekir.

Biitiin bu bilgiler 151¢inda hipotermiye ve/veya alkole bagli oldugu diisiiniilen
0liim olaylarinda olayin tam olarak aydinlatilabilmesi i¢in dncelikle olay yerinin ve olay
yerinden elde edilecek delillerin dikkatli bir sekilde incelenmesi, adli tip uzmam
hekimlerin katilimiyla cesede 6lii muayenesi ve otopsi islemlerinin yapilmasi, otopsi
esnasinda kan ve doku orneklerinin alinarak histopatolojik ve toksikolojik analizlerin

yapilarak gercegin ortaya cikarilmasi gerektigi kanaatine varilmigtir.
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