BOLUM 3

KEMIRGENLERDE DENEYSEL SEPSiS MODELLERI

Murat CAKIR?!

1. GIRIS

Sepsis, enfeksiyonun tetikledigi diizensiz konak yanit1 sonucu ortaya ¢ikan, organ
disfonksiyonu ile seyreden ve yiiksek mortaliteye neden olan kompleks bir send-
romdur. Diinya Saglik Orgiitii ve Sepsis-3 konsensusu, sepsisi enfeksiyona bagh
organ disfonksiyonu olarak tanimlamaktadir (1). Kiiresel 6l¢ekte, sepsis yilda yak-
lasik 48,9 milyon vakay1 ve 11 milyona yakin 6liimii beraberinde getirmektedir.
Bu rakamlar, toplam kiiresel 6liimlerin yaklasik beste birine denk gelmektedir (2).

Klinikte sepsis, oldukga heterojen bir tablo sergiler. Hastalarin yaslari, komor-
biditeleri, enfeksiyonun kaynagi, kullanilan antibiyotikler ve yogun bakim kogul-
lar1 sepsisin seyrini belirgin sekilde etkiler. Dolayisiyla insan sepsisinde gozlemle-
nen heterojenite, deneysel ¢alismalarin tasarimini da dogrudan zorlagtirmaktadir.
Bu baglamda, hayvan modelleri, sepsisin temel mekanizmalarinin anlagilmast,
immiin yanitin farkl evrelerinin arastirilmasi ve yeni tedavi stratejilerinin prek-
linik diizeyde test edilmesi i¢in vazgecilmez araglardir (3). Kemirgenler (6zellikle
fare ve sigan), sepsis ¢aligmalarinda yaygin olarak kullanilan deney hayvanlaridir.
Bunun baslica nedenleri arasinda genetik homojenite, ucuz maliyet, hizli ireme
dongiisii, immiin sistem hakkinda kapsamli bilgi birikimi ve deneysel protokol-
lere kolay adaptasyonlar1 yer almaktadir. Ayrica transgenik ve knockout farelerin
gelistirilmesi, belirli genlerin ve sinyal yolaklarinin sepsis patofizyolojisindeki rol-
lerinin incelenmesini miimkiin kilmistir (4).

Bu kitap boliimiinde, kemirgenlerde kullanilan deneysel sepsis modelleri de-
tayli sekilde ele alinacak, avantaj ve dezavantajlar: tartisilacak, ayrica gelecekteki
perspektifler degerlendirilecektir.
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