Gaziantep Universitesi Tip Fakaltesi Dergisi, 3: 14, 1992

SICANLARDA SOGUK VE HAREI(ETSIZLIK STRESININ
PLAZMA LITYUM DUZEYLERINE ETKISI

Ibrahim SANAL*, Avni GOKALP**, Hayri ERKOL**, Necdet AYBASTT*

Anahtar Terimler: Soguk ve hareketsizlik stresi, Plazma lityum dizeyleri, indometazin
Key Words: Restraint cold stress, Plasma lithium concentrations, Indomethacine

OZET

Caligmamizda lityum Kkloriir (LiCl) verilen siganlarda birlikte soguk ve
hareketsizlik stresi uygulandiginda veya stres uygulandigy ve indometazin
verildiginde plazma lityum diizeyleri tek bagina lityum verilenlere gore énemli
oranda ytiksek bulundu.

Renal prostaglandinlerin (PG) renal elektrolit ekskresyonunda onemli rol
oynadigy bilinmektedir. Akut stresin mide mukozasinda PG sentezini inhibe
ettigi geklindeki literatiir bulgusu go6zoniine alindiginda bu sonuglar akut
stresin de indometazin etkisi ile olugan renal PG sentez inhibisyonuna benzer
gekilde etkili olarak plazma lityum diizeylerini arttirabilecegini
diigtindiirmektedir.

SUMMARY

The effect of cold restraint stress on plasma lithium concentration in rats.

In the present study plasma lithium concentrations have been shown to be
significantly higher in rats which were given lithium chloride (LiCl) and
subjected to stress and given both LiCl and indomethacin and subjected to stress
than those which were given only LiCl.

Renal prostaglandins are important mediators of renal electrolyte excretion.
When the previous report on the inhibitory effect of acute stress on the
endogenous gastric prostaglandin synthesis was taken into consideration, our
results suggest that acute stress may lead to increased plasma lithium levels by
inhibiting renal PG synthesis similar to the effect of indomethacin.

GIRIS
Renal elektrolit ekskresyonunda gesitli faktorlerin etkili oldugu bilinmektedir.
Bunlar arasinda renal prostaglandinler de (PG) onemli yer tutmaktadir (1).
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Biz lityum Kloriiriin (LiCl) deneysel olarak olugturulan stres tulserlerindeki
koruyucu etkisini ve bu etkide muhtemel mekanizmalar aragtinrken stres ve bir
PG inhibitorii olan indometazinin plazma lityum konsantrasyonlarina etkisini
inceledik ve alinan sonuglan tartigtik.

MATERYEL ve METOD
Caligma 150-270 gr agirhginda 25 adet digi Swiss Albino sigan tizerinde yapildi.
Caligmada siganlar ii¢ gruba ayrldi:

1.gruptaki dokuz sigana LiCl verildi ve tliger sigandan 2,4 ve 6 saat sonra
lityum konsantrasyonlarin1 degerlendirmek tizere kardiak ponksiyonla kan alindi
(kontrol grubu).

2.gruptaki on sigana LiCl verildi ve stres uygulandi (stres+LiCl grubu). Bunun
igin 24 saat ag birakilan siganlara daha once tarif edildigi gekilde hareketsizlik
ve soguk stresi uygulandi (2,3). Stres baglangicinda cilt altina LIC] (90 mg/kg)
enjekte edildi. Stres siireci sonunda kardiak ponksiyonla kan alinarak plazmasi
lityum diizeylerinin saptanmasi igin aynlda.

3.gruptaki alti sigana 24 saatlik aghg) takiben stres+LiCl grubundaki iglemler
uygulandi. Buna ilaveten stres baglangicindan iki saat sonra mide mukozasinda
PG sentezini yaklagik % 60-70 oraninda inhibe ettigi bildirilen (4) 1 mg/kg
dozunda indometazin intraperitoneal olarak verildi (Tablo I).

TABLO I: CALISMA GRUPLARI
I. Grup 9 sigan LiCl (Kontrol grubu)

II. Grup 10 sigan Stres + LiCl. .
II. Grup 6 sigan Stres + LiCl Indometazin

TABLO II: PLAZMA LITYUM DUZEYLERI (mEq/lt)

_LiCl (Kontrol) grubu - 2. saatte 0.42 + 0.05
4. saatte 0.51 + 0.08
6. saatte 0.48 + 0.02

Stres+LiCl grubu
Stres+LiCl+Indometazin
grubu

Ortalamalar arasindaki farkin istatistiksel degerlendirilmesinde Mann Whitney
U, ylizdeler arasindaki farkin istatistiksel degerlendirilmesinde Kesin Ki-Kare
testleri kullarulda.

BULGULAR

LiCl verildikten g¢egitli siireler sonra plazma lityum konsantrasyonlan
olgilildiigiinde (kontrol grubu), ikinci saatte 0.42 + 0:05 mEq/lt, dordiincii saatte
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0.51 + 0.08 mEq/lt, alina saatte 0.48 + 0.02 mEqg/lt bulundu. Boylece dordiincti
saatte en yiiksek diizeye erigtigi saptandi.

LiCl verildikten alt saat sonra (stres siireci sonunda) ortalama plazma lityum
degeri + Standart hata ve degigim sirurlan stres+LiCl grubunda 0.95 + 0.07
(0.66-1.26), stres+LiCl+indometazin grubunda 1.05 + 0.12 (0.83-1.61) bulundu.
(Tablo II). Her iki grubun plazma lityum diizeyleri sadece LiCl verilen grubun
alti saatteki ortalama degerine gore istatistiksel olarak anlaml derecede ytiksek
bulundu (p(0,05). Bu artig stres+LiCl grubunda % 46.0, stres+LiCl+indometazin
grubunda % 51.5 olup iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamsizdi.

TARTISMA

Plazma lityum konsantrasyon g¢aligmalarinda, stresle birlikte LiCl verilen ve
stresle birlikte LiCl ve indometazin verilen gruplarda plazma lityum diizeyleri
yalnizca lityum verilen gruba goére 6nemli derecede yiiksek bulundu.

Renal PG'lerin renal elektrolit ekskresyonunda 6nemli bir arac oldugu ve bir PG
inhibitorii olan indometazinin renal endojen PG sentezini dolayisiyle lityum
eliminasyonunu azalthg1 ve plazma lityum konsantrasyonunu arttirdig
bildirilmigtir (1,4,7). Ayrica akut stresin sigan mide mukozasinda PG diizeyini
azalttg bildirilmigtir (8). Boylece akut stresin renal lityum ekskresyonunu aymn
yolla baskilayabilecegi diigliniilebilir.

Galigmamizda stres+indometazin grubu ile stres+LiCl grubunun plazma lityum
dizeyleri kargilaghnldiginda 6nemli fark bulunmamas: stresin yeteri kadar
renal PG sentezini inhibe ederek indometazinin bu etkisini maskeleyebilecegini
digiindlirmigtir. Boylece indometazinin bu yonden ilave bir etkide
bulunmamasi indometazinle stresin aym1 mekanizma ile plazma lityum diizeyini
arttirdigim diigtindiirmuigtir.

Indometazinin lityumun renal klerensini azaltarak plazma kontsantrasyonunu
artirdiginin ~ gosterilmesi, bizim ¢aligmamizda siganlarda lityum
konsantrasyonunun akut stres ile artmasi ve lityum tuzlannin plazmadaki
glvenirlik sinirmin gok dar olmasi gézéniine alindiginda, lityum preparatlan
kullanan hastalarda stres tilserinin olugumunda rol oynayan faktorlerin
varhginda veya indometazin ve benzeri gruptan PG inhibitorlerinin kullanilmasi
gerektiginde lityum entoksikasyonu yoéniinden plazma konsantrasyonlarinin
degerlendirilmesi ve hastalarin yakindan izlenmesi gerektigini gostermektedir.
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