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İntestinal iskemi, l;:linikte a')dominal anginadan, total 

barsak enfarl'-:tüsüne kadar değişen klinik ve patolojik bıJ.lgu-

larla ertaya çıkar. 

I>unply' nin 19 36 yılında Vasküler nedene bağlı akut in tes-

tinal enfarktüsü açıkladığından beri cerrahlar intestinal 

.C> ı.!.." ·ı ·ı ·ı . l d' ı en.L arK "us ı e ı gı erJinış_er ır • 
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lCezenterik enfarktü:_;te mertali te oranı cJeği~H; ka:ynak­

l~:rda Jf, 82-92 arasındadır 2 ' 3, 4 • Masif barsak nekrozundaki 

yüksek ölüm oranı hastalığı:cı tanısındald gecikme nedeniyledir. 

A. l::ezenteril~:a superior (ANS) tıkanıJ:;;.lığının erl;:en devresindek:L 

1 ~- .L 'l . ı ·ı ., ı ı t ~ ~ , .... ,.. ' 'l. ı 
.ı e..Lır ~_,ı_._ er ıs.::.ercııK oars <:u<.: ·ı as a..Lı gını auş1..ı.ncmreoı __ ır, anca_~: 

çoGu kez spesfik değildir. Ortaya ~~ıkan tar.üo ileusla, Akut 

r)anln'eati tisle ya da içi boş 1Jir organın })erfora::..;yonuyla 1-carı-

şabilir. Ancak !Ju taoloyla hekiEün karşJ.sına gelen J~ast;::.nın 

önceki hikayesinde kardiyopati, yaygın ateroskleroz, venöz 

trc:::ı.bozlara yol açcıbilecek intraabdominal septik durum ya da. 

portal hipertansiyon ıDevcutsa Akut intestinal iskerı'li m1..:Ltlaka 

hatırlanmalıdır ·2 ' 3 
r"" 

' ) • 

İn.test:Lnal enfarkt:i..isün tedavisinde 19 50 yJ.lındar~ önce 

sadece cerrahi rezeksiyon uygı.üan.ı:c>};:e:ı:ı, 1951 yılında K1a.ss 'te 

19 57 yılında Shmv ve arkadaşları alcut mezenterik o};:lüzyonda 

A. mezenterih:a superior emboloktorrisi fikrini c:.rtaya attılar. 

Du dun.JJD ha;:ıtalığın tedavisinde cerrahi rezekstycm dışında 

• olasılı1üarı g15 ... rıdeme getirdi 6, 7 

İlerleyen çalışmalar ve yeni görüşlerin ışıgında çeşitli 

farmakolojik ajanların intestinal iskerrü üzerine etkiler ?ü'aş-

.L 

1 
, 1 , B, 9, ıo, ıı, 12, 13, 1ı.t-, ı5, ı6, 17 

~_,ırı maya oaş anmış-cır • 

Çalışmarr.ızın amacı daha önce nonokliziv tip intestinal 

iskemide 1:cullanılnuş olan Pg Eı' i akut ol~:lüziv segmenter 

mezenter iskemisinde lnulanarak etkilerini araştırmaktır. 
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I5u grup pos toglandlerirı vazodilatatör ve si toprotelctir e tL ileri 

•• .!- • l . t • 18' 19 A 1 o .L , J .. . • 1 . ..:ı d gos verı__r. J..§ ır . n.ı<:uc. se;r:ı(:;n~_,er oK __ 1Jzıv ıs cerı,ıu.e mey :ı:a 

gelen değişilüiklerin şiddetini azal talJilmek için bu özellikler-

den faydalarınıayı amaçladık. 
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Genel B ilgiler : 

Hi de, duodenum ve distal rekturı.1 hariç 1)ütün barsak kana­

lının kanlarunasını A. Mezenterika Şuperior (Atv18) ve inferi or 

(ANİ) sağlar. ANS l:ıarsa};: Jeanalında ]3apilla Vateriden transvers 

}{olon ortasına kadar olan lcısnanı kanlandırır. ANİ ise 1canalın 

geri }calan kısmını kanlandırır. 20 • .MIS aş;ş-ağı doğrı..1. ilerle-

dikçe bir lı::avis ol·uşturur. Konveks olan bu kavsin sol yanından 

12 ya da daJıa fazla olmak üzere Ileum ve ;Tejvnumu besleyen 

arterler çıkarlar. E u dallar büyük arkuslar yaparak daha küçük 
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dallara ayrılırlar. Terminal arl<:uslardan barsak duvarına vasa 

rectalar girerler. Earsalc duvarındaki arterler sirkLüer h:as 

tabakasına paralel olaral<.: ilerlerler. Terminal arterler, sub-

müköz tabakaya ulaşıncaya kadar anaztomoz yapmazlar. Submüköz 

tabakada dallara ayrılarak serbestçe anastomoz yaparlar ve 

villusların uçlarına kadar uzanırlar. 

Güıı.ümüzde barsakların primer vasküler hastalıkları türn 

akut karın olgularının o.oo4'ünden azdır ı • Literatürde değişik 

rakamlar verilmekle beraber Andersson ve arl<.:adaşları 14 yıllık 

retrospelctif çalışmalarında in testinal iskenünin olgrı.Jarın % 28 'in-

de AllS trombozu ya da embolisinden, ~~· 12 1 sinde ise VHS trombozun­

dan kaynaklandığını saptamış-lardır 3 o 

.AJ·'lS oi::lüzyonı..ı_ nadir olmakla birJ5kte mertalitesi yi . .i1{sek-ci:r. 

Arteryel oklüzyon ve vaskülit nedeniyle me~enterik iskemi ortaya 

çıksa da pek çok etyolojik falctör rol oynayabilir. OlguJ_arın 

~: 90-95' inden ernboli ya da ateros1üerotik trombüsler sonunludur. 

ı­Tablo ı' de bu etyolojik faktörler gösterilmiştir 

AHS Embolisine bağlı akut barsak iskemisi, a1<.:ut mezenterik 

enfarktüslü olguların js 7-Lt-5' ini oluşturur 21• Embolilerin ço-

ğı..mun kaynağı kalp hastalığı olup, akut myokard enfarktüsünde 

mural trom,oüs. ve romatizma veya aterosklerotil-~:: kalp hastalığı 

sonucuıı.da gelişen fibrilasyon sılclıkla er.boliye yol açar 2 ,3,5, 21 • 

TroıdJüse bağlı akut is1cerc,-i sıklığı % 19-66 oranında det;işmekte-

dir. Lezyon dairıc.a ateroskleroz nedeniyle daraıa:u arterde ortaya 

çıkar ı, 21 
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Aterosklerotik tronillüs 

Ligasyon 

Anevrizma 

Tra-vıDa 

Dissekan aort anevrizrrası 

Tromboanjiitis obliterans 

Poliart~iti~_Nodosa 

Sistemik Lupus Eritromatasis 

Romatoid artritis 

Polisitemia vera 

Ergot alkololdleri 

Derrnatoınyosi tis 

Diabetes Hellitus 

Enfelctif anjiitis 

El1lers Danlos sendroEn.1 

Fabry hastalığı 

Kohlmeier-Degos send. 

Grobland S tronberg s endromu 

azını 

T.ABLO 1 : Al·1S okli.5.zyonuna yol açan etyolojik falctörler. 

Vlın olüüzyonu tür,, mezenter i ·:;kerüsi olgularının ;1. 20 1 sinden 

oluşturur 22 ' 23, 2L~. Lu tür bir oklüzyon 1mrsinoma veya 

hematolojik omomaliler gibi diğer ha ,talü::.lara bağlı olduğu zar·an 
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altta yatan hastalıl<: ::oıklı:KLa gözden kaçar 24• Eazı yazarlar 

venöz oklüzyonu:cı diğer i.ıksmik hastalıldardan fc:ı.r1clı bir özel-

düşünürler. L1.1 olay yaygın lco.nanıalarla, öden:le 

ve hiı)ovolemi ile hızlı i)ir .seyir gösterir. Arıcak bazen arteryel 

ol~lüzyonlarda olduğu gibi sinsi hatta a::::emptomatik bile olabi­

lir 22 ' 24 • Tablo 2 1 de venöz oklüzyona bağlı mezenter iskemisine 

ı yolaçan etyolojik faktörler özetlenmiştir • 

Primer oklüzyon ::::: Spantan 

I'Jir başka nedene bağlı olarak ortaya çıkan oklüzyon 

Hiperkoagülasyon 

Karsinoma.lar ( sıl<:lJ.kla panJ:::reas, mide, l<::olorı) 

Parılcreati ti.s, splenektomi 

Estrogen tedavisi, oral korıtraseptiv 

E:.rıdoslwpik skleroterapi 

İr:mü.noterapi 

Herediter protein S yeter:izliği 

Polisitenıla Vera 

Portal Hipertansiyon, diğer periferik venöz trombozis 

olguları 

İnflamatuar barsak hastalıkları 

TJ~)LO 2:Venöz oklüzyona bağlı mezenter iskemisine yol açan 

etyolojik faktörler. 
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Tıl:ayıcı olnayan (nonolüüziv tip) akut mezenterik va~;l<:ü-

ler yetr1ezlik ::; on l0-15 yıldan beri iyi bilirınıelüedir. Ren ton, 

1'' 72 1 de inte~3tinal enfarldüs olgularının 5' 30-50 1 sinin tü: ayı cı 

oırr,ayan tipte alcut meze:rıterik vasküler yetnezlik olduğ-unu bil­

dirn:iştir 21
• Hemodinamik yetıı:ezlit, s epsi s gibi dururlilarda 

' .. C'" 'k ~k f . ı ı t.., - - k b.! l . ı ' 21 o .Lt . OU,5U _ cı.._ım enomenı KO ayca Or c,_ya Ç.L a; .L~lr o G ınger, 

Nonoklüziv intestinal iskemi için ilci ayrı grubun varlığını 
., 

ileri sürmüştür .ı... Lunlardan ilkinde olay E?Plenilc vazokonstrik-

siyona bağlı olara1c gelişir ve burada splenik vazokonstrü;:siyo-

nun alışılagelen sebepleri vardır. İldnci grupta ise mezenterik 

kan akırnı a theroskleroza bağlı kronik 1·;ir azalma gösterir. Ancak 

akımın daha da azaınıası için belirgin bir neden yoktur. Bu grup-

ta1ü ha~;;talarda yapılan r::ezenter anjiografide oklüzyon bul'cUl111asa 

bile a1;:ut arteryel trombüs gelişelülir. 

Tablo 3' de splenik vazokonstri.:il;:~3iyon ve nonoklüziv tipte 

mezenterik iskerniye yol açan. etyolojik faktörler verilmiştir. 

Kardiak output'un azalması 

Hipovolemi 

İlaçlar (Katekolaminler,Digital,Histamin, 5 HT, Somatostatin, 

Diüretikler, Beta blokörler, Vazopressin) 

Jejunal feeding 

Hemodializ 

Kritik hastalıklar, sepsis 

Kardialc cerrahi 

TM:LO 3 : E)plenik vazokonstriksiyon ve nonoklüziv tip mezen­

terik iskemiye yol açan etyolojil-;: faktörler 
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liezenter j_sl;:er.i:::i Fld.~;if olc:ıtildit;i gibi barsaklnrın s<.ı.de-

ce ;;ını:rlı lJir ~:aU:ı.:nnı da tutaLıi1ir. Fokal intestina1 islı:emiye 

yol a=]an nedenler, va~.;küler· ve bir bag1m hastalıca baslı olrrıak 

1.i.zere ilciye ayrıl.ır 1 . En sık nedenler arasında arteryel emboli, 

'lenöz o1;:1üzyon, arteryel trorı:büs ve n onoJ\:1 üzj_v ti.p j_skemi sayı-

J_::,':Jilir. 1~ az en vasl;:üli t, hiperkoac:;ıüasyon, multiple ufal;: emboli 

:;ra da strilitür gibi spesifil;: hastalıklar da fokal intestinal 

iskemiye yol açabilir. 

Tablo 4 1 te fokal intestinal iskerni yapan etyolojik neden-

ler verilDi§tir. 

Vasküle-r Pir C·a§ka lleelEme }l.,a"-'-'f.:~l=..ı.=ı _______ _ 

Arteryel troncbüs Barsalı: mezosunun tra.vmatize o11nası 

Venöz oklüzyon Damarların :i,nflamatuar haller 

f:onoklüziv vaskülit Baı:rn:yasyon Enteriti 

Travma İlaçların luminal uygulanımı 

İlaçlar Tümörler 

Tablo 4- : Fokal iskemiye yol açan etyolojik faktörler. 

Sınırlı mezenterik iskecinin en sık görülen formu is1->:emik 

kol:Ltistir 1 • Bu etyolojik faktörler dışında çeşitli sporad:Lk 

olgularda yı:~yınlanmıştır. Ihınlar schistosoma mansoni para-

zininin yol açtığı mezenter iskemisi ya da çoliak hastalığının 

I.Jrovoke ettiği mezenterilc iske:r.;i olgularıClt:ın .. 25 ' 
26

• 
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İntestinal islcor·inin ba§langıç döneıdnde anon~al fizil{ 

bul0ular her:ıen rıic; yoktv_r. Eo.sta tarafından üzerinde durulmayan 

basit bir r;:~ide .... barsak rahatsızlığı :] eklinde başlayabilir. Geçen 

süre içerisinde"hastalık sinsice ilerler. 

Fizi1{ bulgular genellilde s emptomlarla orantılı değildir. 

Şiddetli karın ağrısı, kusma, şok, hipotermi, kanlı dışkı olan 

hastada herhangi bir 1mrdiak hastalık ya da diffüz ateroskleroz 

gibi dejeneratif bir hastalık varsa akut mezenterik iskemi ön-

celikle düşünülmelidir ı, 24 
• 

Nezenter arter tıkanması ile en çok karışan hastalık akut 

hemorajik pankreatitdir. Diğer olası tanılar arlmya penetre 

olmuş peptik uıkus, koroner trombozu, akut appendisi t, barsal\: 

obstrüksiyonu, peptik iü.ser 1canaırıil~~ı, özefag-u.s varisi ve disse-

kan anevrizmadır. A.Hezenterika::·,superior tıkanılüığının ~ankreas 

gövde ve kuyru.k kanserleri, ::ıregional ·E:nteri t, non-tropikal spru 

ve hlbipple hastalığından ayırıcı tanısı yapılmalıdır 27' 28, 29·-
• 

Deneysel olarak barsa1ct:.a geliştirilen altut iskeminin et-

kileri ilk 30 dakika içinde ortaya çılanaktadır. Daha ileri de-

ğişil\:lilcler 180 daldka içerisinde meydana gelir. Bir süre sonra 

klasil;- rı.emorajik nekroz tablosu oluşur ve barsağın bütünlüğü 

bozulur. Ltimen içerisindeki bakteriler çoğalarak barsak duvarJ.nı 

işgal ederler. Damar j_çi sıvısı interstisyel aralığa ve barsak 

lllinenine sızar. Bu da fazla miktarda sıvı 1'-.:aybına ve şoka 
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nec1en olabilir. C ul;n:ulwzal kanar:1a1ar ve büller c eydana s elir. 

Önceleri peristaltik ı·ıarelcetler artar, daha sonra belirGin 

bir di s tansiyon ve barsak motili tesinde azalr.r..a r:eyd::ma gelir. 

liukoza ülsera~:;yonları sıktır. Perforasyonlar c;örülebilir 30' 3l. 

Barsakl<:n'ırı kan aln:rnındalci h:ronik bir a<:~alma enfarktüs 

oluşturana kada.r ye,pı ve fonksiye-D üzerine fazla etlü oluştur-

rrıazken, akut c.eği.şilüi1üer sebep ne olvxsa olsvn tutıLlan bar-

sak segn~entlerine göre a~mı fizyopatolojik cevabı oluştururlaı<. 

Eindirim ve absorbsiyon için adeta biyokir::yasal esaslara 

• • -, h • 1 • -, ,, • O l " • ' • l V • • "). 1 gore ça~ışEn ~ır ~a~ına o~ara~ nı~e_enaıreoı_ecegı~ız oarsaL-

ların i·;; yüzlerini döşeyen rı;v.kozada vüc1..J.dun en aktif hücreleri 

bulunur. Bu hücreJ.er kan akımJ ve metabol:Lzma de[;işiklil~lerire 

son derece duyarlJ.dırlar8 Eayvan çalışn:ala:rında barsak::i.arda 

mezenterik alum ve oksijen tüketiminin alr.ım azalmadıE;ı si.j_rece 

"-" V r -. ""' r-1 ...!-- Yı 32 rr .- Q • .! 0 birbirinden bagJ.IDSlZ Oldugu sonucuna varıJ.Tn..ı.~ ı.,.u • v.h.~ıJ---n 

uptake' i % 5'0 oranında azalmadıkça vazokonstrüksiyonun büti.in 

çe§ i tlerinde j_ntestinal ve mı..ıkozal fonksiyonlarda belirgin 

bir farklılık meydana gelmez 32 

Fakat iskemi hücre düzeyinde bir takım değişikliklere 

yol açar. İskemi sonucu..rıda meydana gelecek olan enterasit 

membran hasarı nedeniyle pankreas elastazi intestinal villus-

ların koruyucu glikogroteirılerini bozar. B1mun neticesinde 

alttaki intras ellüler yapılar tripsin etkisine r:,aruz };:alırlar·~ 

E·u andan başlayaral-c bir feed-back mekaniz.nıası harekete geçer. 
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Ortc::.rcda Lipoksinirı olması ile tripsinin proteoli tik etkisi 

villu::;larda bol r:üktarda 1;ulı.man l~santirı ol<::sidazın,ksantin 

delıidrogenaza çevrilmesine neden olur. Bu da hipoksantini ksan-

tine clöni..i.ş türerek reperfi..izyon esnasında ol<:sij en raclikallerinin 

daha çok hasar 6luşturn:asına yol açar 32 , 33, 31.~. 

Oluşan bu serbest o1csijen radj_kalleri,oksijen toksj_sitesi 

ve fagosi tozunu..-rı oluşturduğu inflaır.asyon ile birlikte ortaya 

çılcan sellüler hasardan sorumlu tutulmaktadırlar 34 , 35. 

Şeldl ı 1 de iskemi nedeniyle 1-:.ücre düzeyinde ortaya çıkan 

değişiklikler özetlenmiştir. 

Akut intestinal iskemide hastalarda ortaya çıkabilec:ek 

olan biyol;:imyasaı değişiklikler Tablo 5' te özetlenmiş t:Lr 1 

Lökosi tozis 

Gastrointestinal sistemden kan kaybı 

Hemokonsantrasyon 

Artraş serum amilazı 

Artmış serloo fosfor değe~i 

serum LDH, SGOT, CPK, Alkalen fosfataz .düzeyleri 

Laktik asidoziz ve baz defisiti 

Artmış serum amonyak değerleri 

Hipoglisemi 

Şok düzeldikten sonra persistant metabolik asidoz 

T1\ELO 5 : Akut İntestinaı iskemide ortaya çıkabilecek 

biyokimyasal bulgular. 
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ATP -----AI/ıP---- Adenosin----- İnosin 

Ksantin Hipol\:s ntin 

Al\:sif'az Reperfüzvon 

--------- -.------------- ---~ .... 

Ksantin 

De~_idı~ogenaz 

Ksantin o 
2 

ı- (HİDROKEİL RADİKAL) 
1 e- + H+ 

r 
1 

(Süpeı~oksit 

serbest radikal) e 

§el.:il 1: Reperfüzyon esnasında oksijen radikallerinin 
meydana gelmeleri. 

+ 2H+ 
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Eu bilgilerin ısı~ında artık akut intestinal iskemide 
" 

.L , ı . . d 1 l '" . . " . ı ' 2 ' 8 L-ec.ıavi proto_col"LJ. ·e Llsmen c,c;:_:;ışraş cır 

Gün:)r:ri.Lzde lzlasil.ç: ki taplarda verilen tedavi şemalarında 

vazodila ta tör ajanlar operasyon öncesi ve s onrasında öneril-

uygulcı .. n-

ması ve ol<.:sijen radikalleri.nin kontrolüde önerilen tedavi 

protokolünün içerisi.ndedir 1 • ı:asif is};:emi ic;in tedavi pren-

. 1 . ,., ., 1 • • .., l ., ~- ...L.l . t. T bl c.' d .. ··ı 
sıp e rı aşac;ıo.ru-cı t:.aiJ_oo.a oze ;.., emm.ş ır. a o o a goru en 

luminal ve ol<.:sijen radikalleri konusunda çeşitli çalışmalar 

halen yapılmaktadır ıo, 36, 37, 38, 39. 
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Volüm l;:aybının :Guminal sistemik Oksijen Hemodinamik destek 
replasmcı.nı aJaı:lar Antibiyotik Had.Kontrolü 

boli 

olektomi 

dilatasyon 
op.Pos top.) 

Trombüs 

Venöz 

Geç 
D''nem 

Erken 
Dön 

D ar S ale Tı-ıonılJ elctomi 
Rez eksi-

greftleme . yonu 

R-ütin 

Postop. 
An tilryagülan 

/ 

/ 
1 

Second look op. 

~~ım değişiYıikleri 

İrrever-
sible 

Rever­
si bl e 

Papaverin 
İnfü~yonu 

TABLO 6 : İntestinal iskemide yeni görüşlerin ışığında temel 
tedavi prensipleri. 
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PROSTOGLAND!NLER 

Prostaglandinler vlicutta yaygın olarak bulunan, bir çok 

uyaranla sentezi artan, depolanınayıp sentez edildigi anda salınan, 

çok geni~ etkilere sahip 20 Karbon atornlu doymamış yağ asidi yapı­

sındaki endojen maddelerdir l9 

Organize dokularda prostaglandinler yüksek kontantrasyon-

larda bulunmazlar. Çünkü, prostaglandinler doğrudan hücre memba-

nı ile ilişkilidirler. Bir başka deyişle dokular sinir terminal-

lerinin transmitter depolayabildiği t~ibi prostoglandin depolaya-

mazlar. Hücreden prostoglandin açığa çıkaran uyarı aynı zamanda 

prostoglandinlerin sentezini de stimüle eder l9 

!nsanlarda en önemli prostoglandin prekürsörü arakidonik 

asittir. Arakidonik asit, diyetle etli gıdalardan alındığı gibi, 

organizmada yine diyetle alınan linoleik asitten de oluşur. Bu 

madde esterl.eş erek hücre membnanı fosfol.ipi.cil erinin yapısına girer. 

Fosfolipazlarla fosfoliptdlerden salınır. Çeşitli fiziksel Kim-

yasal, hormonal ve nörohumoral etkenler fosfolipazları aktive 

d 40,41 e er 

Gerbestleşen arakidonik asit iki farklı yol ile oksijen-

lenir 40 , 41 • Tablo 7'de arakidonik asitten prostoglandinlerin 

sentezlanıneleri gösterilmiştir. 

Bu yollardan ilki, siklooksijenaz yoludur. Siklooksijenaz 

oksijene bağlı bir enzimdir. Bu enzim ile arakidonik asitten 

endoperoksitler (Pg u2 ve Pg G2 ) oluşur. Bu dönüşüm sırasında 

bir serbest oksijen radikali açığa çıkar. Bu endoperoksitler 

sentetaz ve izomeraz enzimleri ile çeşitli prostoglandinlere 

dönüştürülürler. Damar düz kası ve endotel hücreleri prostasik-

lin-sentetaz enzimi içerdiklerinden damar duvarında yapılan 

prostoglandin, prostasiklin(Pg r 2)dir. Trombositler tromboksan 
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sentetaz enzimi içerdikleri için trombositlerdeki arakidonik 

asit metaboliti Tromboxan A2 (TxA2 ) dir. Seminal vaziktiller ve 

diger bazı dokular, andaperoksitleri Pg E~'ye d~ntişttiren izomeraz 
'--

enzimi taşırlar. Beyin ve Akcigerler ise endoperoksitleri Pg D2 'ye 

dönüşttiren izomeraz enzimi taşırlar 40, 41 

!kinci yol lipooksijenaz yolu olup arakidonik·asit trombo­

sitler ve lökositler gibi bazı dokularda lipooksijenaz enziminin 

tk · · ı ı k t · · 'ı d .. ·· ·· ı 40 ' 41 L. k · · · · e ısıy e eu o reın ere onuşur er • ıpoo sıJenaz enzımı-

nin katalizörlüğünde arakidonik asit I~ETE üzerinden B}~TE'ye 

d~nüşür l9. 

Herhangi bir dokuda uyaran geldiği anda, bu iki yoldan 

hangisinin izleneceği net olarak belli olmayıp enzimlerin, 

kofaktörlerin yapısı ve lokal durumlar belirleyici rol oynar l9 .. 

Prostoglandinlerin fizyolojik rolünü araştırmak için 

prostoglandin sentezinini inhibe eden maddeleri araştırma yoluna 

gidilmiştir. 1971 yılında Vane uzun zamandır bilinen ve kullanılan 

bir ilaç grubunun terapötik ve çoğu toksik olan etkilerini 

prostoglandin sentezini ihhibe ederek gösterdiğini ortaya koyunca 

bu tür çalışmalarda dramatik bir değişiklik oldu. Bu ilaç grubu 

nonsteroidal antienflamatuar ilaç grubu olup (NSAE) en iyi bilineni 

de aspirindi l9 

Ortaya konan bu inhibitör ajanların etkisine en açık olan 

kısım prostoglandin sentetaz kompleksinin siklooksijenaz parçası 

idi. Böylece prostoglandin endoperoksitlerinin ve bunlardan oluşan 

bileşiklerin sentezi inhibe olmaktaydı l9 
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Ba9ta E serisi olmak üzere, prostoglandinlerin trombosit 

fonksiyonları üzerine Bnemli etkileri bulundu~u bilinmektedir. 

AGreGasyon, trombositlerin hasarlı dokuya kollegen ile temasları 

sonucu baglar ve spesifik pıhtılaşma fakt6rlerine ek olarak diger 

bazı maddeler açıea çıkar. Bunlar 5-hidroksitriptamin (serotonin), 

noradrenalin, ADP, prostoglandin endoperoksitleri, Pg E2 ve F2 ve 

Tromboksan A~'dir. !lk a~re~asyon dalgasını ADP nin başlattı~ı, 
L 

ikinci dalga izler ortamdaki serotonin, noradrenalin ve trombin 

devamlılığı ve güçleurneyi sağlar, !nvivo ortamda ADP, serotonin, 

noradrenalin ve trombin prostoglandin sentezini başlatırlar. 

Siklooksijenaz eksikliğinde trombositler arakidonik asitle karşı-

laşınca agregasyon olmamakta ancak prostoglandin endoperoksitleri 

ile agregasyon sağlanabilmektedir 43. 

Prek~rs6rleri olan fosfolipaz A2 ve arakidonik asit gibi, 

Pg E2 'de invitro ortamda trombosit agregasyonunu temin eder. 

Pg E1 tam tersi bir etki gösterir. ADP'ye maruz bırakılan trombosit 

süspansiyonlarında lO ng/ml kadar ufak ,dozu bile agregasyonu önle­

mede yeterli olur. Ancak agregasyonunun en kuvvetli inhibitBrü 

arteryel duvarda yapılan prostasiklindir. Trombositlerin doku 

hasarına karşı pro-agregasyon faktörlerini sentez etmeleri ve 

damarların prostasiklin yapması sayesinde kanın akıcılığı sağlanır. 

Ateroskleroz ve diğer trombotik damar hastalıklarında bu denge 

bozulur 43. 

Aterosklerotik insan ve tavşanlarda, arter dokusunda Pg r 2 

düzeyinin azaldığı, buna karşın trombositlerde T:x:A2 düzeyinin 

yükseldiği saptanmıştır 
43 

Prostoglandinlerin kardiyovasküler sistem üzerinde geniş 

etkileri vardır l9, 43. Pg Ei insanda ve laboratuvar. hayqanlarında 

depresör etki yapar. Vasküler yatakta özellikle periferik reziztan-

sın olu~ımunda Bnemli rolü olan arteriolleri dilate eder. Bazı 
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hallerde portal vende kon$rüsiyon yaparak kalbe dönen kanı azaltır. 

Sonuçta kalp debisinde düşme ile hipotansif etki görülür l9. 

Stoff 1986 cia hipertansiyon ve prostorslandinler lwnusunu 

ayrıntılı olarak inceleniş ve endojen prostoglandin metabolizmasını 

düzenleyerek esansiyel hipertansiyonda yeni tedavi stratejileri 

bulunabilece~ini ileri sürmüştür. 45. 

E serisi prostaglandinler damar yatağında kuvvetli vazodi-

latayon yapar, kan akımını artırır ve kan basıneıeı düşürürler. Bu 

etkileri hipotansif kişilerde daha belirgindir. l9. 

Pg E1 insanda ve laboratuvar hayvanlarında depresör etki 

gösterir. Vasküler yatakta arterielleri dilate eder. 0.1 mgr/kg 

dozunda dahi etki gösterir. Bazı hallerde portal ven konstrtiksiyonu 

ile venöz dönüşü azaltır. Sonuçta kalp debisinde düşme ve hipatanaif 

etki görülür l9. 

E serisi prostoglandinlerin yol açtı~ları vazodilatasyon kan 

damarlarına direkt etki ile ortaya çıka.r. Ot onomik ganglion blo kör-

leri, asetilkolin, noradrenalin, histarnin ve seratoninin etkilerini 

modifiye eden ajanlar bu etki üzerine rol 
ır 

oynamazlar J. 

Pg E ve Pg F akciğer, karaciğer ve diğer dokularda hizla 

metabolize olur. Düşük dozlarda infüze edildiği zaman Pg E1 kan 

basıncında düşme, taşikardi ve başağrısı yapar. İnfüzyonun kesil-

mesinden onbeş dakika sonra dahi bu etki devam eder. Bu etkiyi) 

infüzyon sırasında stabil vazodilatatör maddelerin açığa çıkışının 

19 
yaratması olasıdır 

Prostaglandinler, gastrointestinal sistemde yaygındırlar ve 

çeşitli G!S fonksiyonlarını etkilerler. Pg E ve Pg A serileri 

gastrik asit sekresyonunu inhibe ederler lS, l9 
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Bazı farmakalejik maddeler de antagonist etki ile prostoglan-

dinlerin etkilerini tersine çevirirler. Bunlar kompetetif ya da 

nonkompetetif yol ile etkili olurlar veya basitçe prostoglandin 

etkilerinin tam tersi etki oluşturarak fizyolojik antagonizma 

yaparlar l9. 

Prostoglandinlerin yıkımında pek çok enzim rol oynar. Pros-

toglandin E serisinin katabolizmasında ilk basamak, C l5'teki 

hidroksil grubunun oksidasyonudur. Bu basamağı katalize eden 

enzim, özellikle akcit~erlerde yüksek konsantrasyonlarda bulunan 

15-0H dehidrojenazdır. l9, 42 . Sonuçta 15-keto-prostoglandin 

oluşur. !kinci basamak C l3'teki çift bazın satürasyonudur. Bunu 

13 redüktaz enzimi kataliz eder ve 15. keto - 13.14 dihidro 
10 4? prostoglandin oluşur. ~, -. Bu reaksiyon özellikle akciğerlerde 

meydana gelir. Daha sonra karbon zincirinin iki ucu attake olur. 

Oksidasyon iki kez oluşur. (B oksidasyor1da karbaksil grubunun 

2.karbon atomu akside olur.) Son katabalik değişim olan oks5.dasyou 

primer olarak karaciğerde meydana gelir. l9. Bu olaylar neticesi 

gerek Pg E2 'in gerekse Pg E2 'nin idrardakl majör metaboliti olan 

polar dikarboksilik asit açığa çıkar. 

Şekil 3'te Pg E1 'in katabolizması şematik gösterilmiştir. 

r- ----- - - - - .... -, 
L3&4f3-oksidasy 0 n r 

O H/~~~~-~~ 

PGE 
ı 
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o <t::c: ~COOH 
iH. Tf-., 
OH O 

Metabolit 

Şekil 3 : Pg Eı katabolizması 

Deney hayvanıarına verilen prostoglandin dozunun % 95'i 

akciGerlerder.ı. ilk ~eçi~leri esnasında inaktive edilir. !nsanlarda 

19 ise bu oran % 70'den biraz fazladır . 

Prostoglandinlerin çeşitli sistemlerdeki farmakolojik 

etkileri farklılık gösterir. Ancak bu etkiler değerlendirilirkan 

unutulmaması gereken önemli noktalardan biri, farmakolojik aktivi-

tenin fizyolojik aktiviteyi tam olarak yansıtmadığıdır. Bir başka 

deyişle deney hayvanına uygulandığı zaman görülen etkilerin, bu 

madde normal bir hayvanda endojen olarak salgılandığı zaman görül­

mesi beklenemez 19 
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Prostaglandinler, deney modellerinde çeşitli nedenlerle 

oluşan Ulserasyonları engellemektedirler. Prostoglandinlerin bu 

etkilerine sitoproteksiyon denir ve tUm prostoglandinlerde bu 

~zellik vardır. Antisekretuar sitoprotektif etki için gerekli 

prostoglandin dozu, antisekretuar etkiyi yaratan dozdan çok daha 
ıs 

azdır 

Robert ve arkadaşları 1968 de sıçanlarda pylor li~asyonu 

yapmışlar ve bu hayvanıara Pg E1 enj eksiyonu . i ı e 

46 
gastrik tilser 

insidansını azaltmışlardır 

Son yıllarda baş ağrısından, ciddi artrite kadar uzanan geniş 

bir endikasyon yelpazesinde kullanılan N:-:;AE ilaçlar bulantı, künt 

abdeminal rahat sızlık, gastri t, duaden it ül.serasyon veya, kanama 

gibi G!S komplikasyonlara neden olurlar. Vane bu tür ilaçları alan 

hastalarda ortaya çıkan G!S intoleransının endojen protoglandin 
. ~. • • l • .. .. •. 18 

eksikliğine ba(~lı olabılecegını ı.. ... erı surr:ru.şt:ı.r • 

Robert 1969 da NSAE ilaçların en sık l;:ullanılanı olan 

ir:ıdometacin'in, alımından 30 dakika Bnde ve 60 dakika sonra ya da 

indemetacin ile birlikte oral yolla tek doz 16.16 dimetil Pg E~ 
r_ 

uygulamıştır. Çalışmanın sonucunda Pg E2 verilen grupta indemetacine 

bağlı meydana gelen tilsere karşı sitoproteksiyon olduğu kanıtlan­

mıştır 47. Prostoglandinin 4 saat sonra kullanımı halinde ise koru-

J'J.CU etkisi g6rülmemiştir.Araştırmacı bu durumun Prostoglandin 

eksikliğinin erken dBnemde düzeltilmediği sürece NSAE ile gelişen 

lazyonlarda irrevesible değişiklikler olduğunu ileri sUrerek açık­

lamıştır 47. 

Robert prostoglandinlerin G!S mukazası üzerinde gastrine 

benzer trafik bir etki oluşturabilece~ini öne sUrmüştür 18 • 

Prostaglandinler hem mide hem de barsaklardan salınabilirler. 

NSAE ilaçların prostoglandin sentezini inhibe etmeleri fikrinden 
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hareketle NSAE'lara ba~lı Gelişen G!S tilserasyonlarının prostoglan-

din yetmezligine baglı olabilecegini ve intrasellüler prostoglandin-

18 lerin G!S epitel blittinlli~tinli sagladıgını dliştindtirtir 

Pg E::ı analoglarının, insanlarda gastrik ya da duodenal 
'-

ülserde iyileştirici etkileri bulundu~u ~6sterilmiştir. Altta yatan 

mekanizmalar bugün için tam olarak aydınlatılmamıştır 18 . Ancak 

mide tilserlerinde asit normal ya da düşük olduğu için prostoglan-

dinlerin bu etkilerini asit düzeyinden bağımsız gerçekleştirmeleri 

.. k"" d"" 18 rnum un ur . 

Çeşitli inflamatuar barsak hastalıkların etyolojileri karan­

lıktır. Ancak bu bozukluklarda görülen mukozal bütünlüğün kaybı 

NSAE ilaçların ratlarda oluşturdu~u multiple inee barsak ülseras-

yonlarını andırmaktadır. Bu göz.lemler mukozaJ. metabolizrran:ın değ:Lş-

tigini düşündürmektedir. Bu prostoglandin metabolizmasını da içine 

alabilir, ancak bu hipotez doğrulanmış değildir 18 . 

Duodenal tilser üzerindeki etki antisekretuar fonksiyeula 

açıklansa da mide tilserlerinde asitin normal ya da düşük olduğu 

düşünülürse, prostoglandinlerin bu iyiJ;eştirici etkiyi antisekre-
18 tuar etkilerinden bağımsız olarak gerçekleştirmeleri mümkündür 
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GEREÇ VE YÖNTEH 

Bu çalışma Anadolu Üniversitesi Tıp Fakültesi Genel 

Cerrahi Anabilim Dalı Deneysel Cerrahi Araştırma Laboratuvarinda 

yapıldı. 

Çalışmamızda, Ankara Hıfsızıhha Aşı ve Serum Çiftliğin­

den temin edilen, ağırlıkları 250 - 750 gr. arasında değişen, 

cinsiyet ayrımı gözetilmeyen, 19 adet guinea - pig kullanıldı~ 

Denekler, standart diyetle beslendi ve deneye başlanıl­

madan 12 saat öncesinden aç bırakıldı. 
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Denekler ilü gruba ayrıldılar : 

Grup 1 ; (Kontrol grubu) 10 hcı:y'Vandan oluşturuldu. Bu 

grupta.ki deneklere segnıe:·ıtaı intestinal isken-ıi oluş tun.üdul\:tan 

sonra İV yolla % O, 9 'lı..ık NaCl solusyonu verildi. 

Grup II : 9 hayvandan oluşturuldı...ı .• Bu gruptaki deneklere 

segmental intestinal iskemi sonrası İV yolla Pg Eı C% 0,9 NaCl 

solusyonunda çözünmüş) uygulandı. 

Denekierin hazırlanması : 

12 saatlik aclık nervodunu ta!,._iben denelüer tartılıp 
" ~ " 

ağırlıkları };:aydedildi. Daha sonra 65 cg/kg dozı..mda Ketamin-

HCL (K etalar, Parke - Davis) IH uygı..üarı.dı. 

S1lpin pozisyon~n .. ıda ya cırJ.lG.n. lı:::ı.yvanls .. rc'!an j_ntral::ardüüc 

enj eksiyonla O. saat kan örnekleri alındı. Bölge temizliği 

yapıldıl:tan sonra operasyon sahası % lO'luk povidone - iodine 

İntestin mezosu ile karın dışına çe1\:ilerek 10 crrı.lik bir seg-

mentte iskemi meydana getirece1\: şe1cilde mezenterik arteryel 

end arkad bul ı.r:.rıup buldog vasküler klemp konuldu. B arsaklar 

tekrar karın içerisine itilerek 180 dakikalıl-r iskemi si.i.resi 

başlatıldı. 

Bu süre içerisinde denelı:lere jugı..:ıler katater konuldu. 

Grup l 1 de : İskemi süresinin bitimine 15 dakika kala 

juguler };:ataterden 25 cc/}cg/saat dozundar 0,9 1lul\. serum fiz-

yolojil::. infl:izyonuna başlanıldı. İnfüzyona iskemi süresinin lJiti-

r:ünden L~5 da1dka sonrasına kadar de'rar;: edü_di. (Toplam 60 dakika) 
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3 saatlü: iskemi süresinin bi timinde bu2dog klerup açıldı. 

İsl:r_;,::Lli: r3ecr:~c:nt ödem, konje~;yoıı, banıal~ harel:etleri yönünden 

dc:C:~c:::·ler:d::rilip karın l<:.apatıldı. İnfüzyon bit:'..rür:de juc;"Lüer 

(islcemi peryodunun bi tiründen 45 dalcika sonra) 

denekler tek tek temtz lı:afeslere alındı. 24 saatlik gözlem per-

Grup II'de İsl<~enli süresinin bi tin;ine 15 daldka kala 

mililitresinde 2 ngr Pg Eı (Sigma, P 5515) içeren;: 0,9 serurn 

fizyolojik. solusyonundan 25 ml/kg/saat dozunda infüzyona baş­

lanıldı. ( 50 rıg/lcg/saat Pg Eı) infüzyon buldog vasküler lclen·1pin 

açılLasından L_5 dakika sonrasına kadar sürdüruldü. (İnfüzyon 

süresi 60 dalcilm) İnfüzyon bi timinde juguıer katater çe};:i.lip 

denekler tek tek temiz kafeslere alınıp 24 saatlik gözlem per-

yodıJna lJa§lanch. 

24 saatlik gözlem süresinin sonun.da intrakardialı: ponlcsi-

yonla 24 saat kan örneği alındı. Rela'paratomi yapılarak seg-

rnenter iskemi yc:vr:ı1an 1;:-;arsalı:: l:ısmı ile birJ.ikte saC;ı.nda ve.:; 

solundal<:i sağlaın barsakların bir kısmı ve mezosu rezeke edildi. 

Lümen her iki tarafından ligatüre edilip lüı:nen içersine % l0 1 luk 

formaldehit solusyonundan enjekte edildi. Alınan örnekler 

;r lO'lu1c formaldel1it solusyon"Lma konuıdu. 

Daha sonra hayvanlar sod-yum thiopenthole' un intrakardiak 

enjeksiyonuyla öldürüldü. 

Alınan kan örnekleri santrifÜj edilerek seruıı:ları ayrıldı 

s eruı11 1-;:reatirin fosfokinaz, serum laktilc dehidrogenaz, serurrı 

L__ __________ .-.. -
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asit ~osfataz ve serum inorganik fosfor dUzeylerinin saptanacatı 

gun e 1-;:adar de ep- frezeede sa1::landı. 

Alınan barsal-c örn elçlerinden parafin bloklar hazırle.ndı. 

6 n:ilcron 1:-::.alınlıgında kes i tl er yapılıp, Hema toksilen - Eo sirıle 

boyandı. GATA Patoloji Anabilim dalında tek bir patolog tara­

fından kör olarak dezerlendirilip fotoğraflandı. 

Elde edilen biyokünyasaı değerler, patolojik kar.şılaştır­

maıar An1·:ara Üniversitesi Ziraat Fekül te si İstatistik Anabilim 

Daıında İstatistiksel olarak değerlendirildi. Değerlendirmede 

student t testi, Paired Comparison t testi, G testi kuJ.lanıl-

n1ı ştır. 
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BULGULii.R 

1. HİSTOPATOLOJİK ANALİZ : 

A. liAXROSKOPİK BULGULAR : 

GRUP I : (Kontrol gr·ubu) 24. saat sonunda i.skemiye 

uğramış olan segment diğer barsak kısımlarına göre makroskopik 

olarak önemli oranda farklılık içermeldeydi. (Fotoğraf No.l) 

Bu segmentte seroza normal parlaklığını yitirmiş olup, 

secment, diğer barsak kJ.sımlarına göre daha koyu renkli idi. 
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Bu sec;menttin mezosunda ve segmenttin ker:ı.disinde ödem mevcut 

Olup, barsa}c duvarının kalınlığır:.ın sağlarD barsak lusırrılarına 

göre artmış olduğu gözlendi. 

Fotoğraf :tJo I : Kontrol grubunda iskenü uyguıanmış segmen­

tin 24.saatte yapılan relaparatomi esnasında görünüşü, 

İ : İskemi uygulanmış segment 

İskemik segL~entte konj e::r:yonun yer yer darı.a yoğun olduğu 

s ahalar mevcut tu. 

İskemiye uğramış segment te, barsalt hareketıeri mevcut ol­

makla birlikte gerek sayıca, gerekse derinlik yönünden sağlam 

};:ısımlara göre bir azalma dH;:hati çeh:ti. 
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GRUP 2 : (Pg Eı crubu) 2Lf-. saatte yapılan eksplorc-ı.syonda 

c;enellikle barsa1:~.ların dilate oldukları e;örüldü. İskemiye uğ-

rarnış secmentte ve bu segmenttin mezoswıda ödem var idi 

(Foto~raf No. 2) 

Fotoğraf No. 2 : Pg Eı verilen grupta 

İskemi uygulanmış segmentin 24.saatte yapılan relapara-
" 

tomi esnasında görünüşü, 

İ : İskemi uygulanmış segment. 



- 32 -

Bu segmenttin serozasında mimimal renk değişHuiği olmakla 

birlikte, bu durum l.ı:;rup }~adar belirgin değildi. Bu grupta t·U.m 

barsak boyunca barsalc tareketlerinin sayısı ve şiddeti genc:lde 

azalmış olmakla beraber, isl-cemiye uğramış segnıentte bu durwn 

daha belirgindi • 

Her il;;-_i ı:srupta da karın içerisinde az miktarda serohemora-

jik vasıflı mayinin bulunduğu gözlendi. 

B. llİKROSKOPİK BULGULAR : 

GBDP I: (Kontrol) denelelerden alınan örneklerde ince 

barsak mukozasını örten tek sıralı kollu.nmar epitelin döki..U-

düğü gözlendi. Barsak rıı-olcozasındaki bu dölcülrııe, bazı ö:'Teklerde 

sadece villusJ .. arın uç 1:ısırnlarındaki rrn)koza örtücü epiteJ_j;ün 

0 

·ı - 1 O V ' 
0 1 O 1 d h t 0 

' '• ., "] l , •ı 1 kt vı_..Lus arın a.egış:::....tc a.erece er e "a ,"Ca tumuy_e KayoJ.y.c.a z;-_a:ra .. ~e-

rize olduğu gözlendi. Ayrıca aynı alanların inflamatuaT eksuda 

ile kaplarır:nş olducu saptandı. Villusların lamina propriasıyla 

birlikte tamamen dökülmüş olduğu ve hadisenin sadece lcollurnnar 

epitelde olmadığı gözlendi. 

Lamina propriada öder.cı ve konj esyon mevcut olup yer yer 

içleri eri trosi tlerle dolu dila te vasküler yapılar la karaı-eterize 

konj esyonu.D varlığı izler:ı_,_-rre kteydi. Tüm barsak katlarında· de-

ğişik derecelerde konjesyon ve kanama odakları mevcuttu •. 

Bu gruptaki denel-~lerin iskeniiye uğramış mezolarından alı­

nan örneklerin histopatolojik analizinde: Ödemin yanısıra yer 
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yer eritrosit ekstravazasyonundan başlayıp, yer yer de geniş 

kanama odaldarıyla karakterize kanama sahaları GÖzlendi. 

Elde ediler: buJ_gular . . 
o Normal 

ı Hafif 

2 Orta 

3 Şiddetli 

şeklinde derecelendirilerek grup I'de görülen histopato­

lojik bulguıar ta1ılo haline getirildi. (Tlı.BLO - 8) 

o 

ı 

2 

3 

3 

4 

3 

GRUP I 

2 

4 

4 

2 

4 

4 

ı 

4 

3 

2 

Tablo - 8: Grup I'de zörülen histopatolojik bulgular. 

GRUP 2 : 

Öder.J, konjesyon, kanan.a, dökülme gibi bulguıar dal'la az 

şiddette olmak kaydıyla (l.gruba göre) bu grupta da hemen hemen 

diger grup kadar şiddetli olduğu izlendi. Villusıarın kolumnar 

epitelinde dökülme Yüzeysel olup l.gruba göre şiddeti daha azdı. 
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L-ı:koza l. gruba göre daha az F!ilctarda kanama odakları içerme k-

teydi. Kanar2a §iddeti eri tro::i tl erin ekstro.vazasyonu şelüinde 

olup, ~;ırıırlı sahalarda idi. İ~)ken1iye yapılr::;ış segmentin r:1ezo-

surıda ödem ve korıj es yon un olduğu izlendi. 

Elde edilen bulgular : 

o Normal 

ı Hafif 

2 Orta 

..., 
Şiddetli 5 

şel:linde değerlerıdirilip Grup II 1 deki hü;topatolojik 

bulgular t2.blo haline getirildi. (Tablo 9) 

o 

ı 

2 

_ .. ı 

3 

4 

2 

9 

G R U P II 

5 

4 

·---·~----~----

9 

ı 

6 

2 

9 

Tablo 9 : Grup 2 1 deki histopatolojik blügular. 

6 

2 

ı 

9 

Her iki gruptaki bulgular kendi içlerinde istatistüc:ıel 

olarak karşılaştırıldı. 

______ Q.. ___ , 
2 n ..L 

Grup ı 2 4 4 n = 10 

Grup 2 1 6 2 n = () / 
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Iu1i - kare değeri = 9. 651 

Serbestlik derecesi = ı 

Tablo 10 : Grup 1 ve Grup 2 1 deki lcanama· halinin irdelemesi 

İstatü3tü:~ıeı analiz :3onuc·unda kanama duruJ'unun gruptan 

bağımsız elmadığı saptandı. Grup 1 ve Gnıp 2 ara;:;ında kanama 

yönünden istatistiksel olarak çok önemli farklılık vardı 

(P < 0.01). 

L. DÖKÜLI-1E 

o ı 2 3 n 

Grup I ı 4 3 2 D= lO 

6 2 n= C) 
/ 

Grup II l 

YJıi - kare değeri = 8. 4o8 

Serbestlik derecesi = 2 

Tablo ll : Grup l ve Grup II 1 deki döJ:~ülme lı alinin irdelerıHı.esi 

İstatistiksel analiz neticesinde dökülme durumu gruptan ba­

ğımsız değildir. Grup 1 ve Grup 2 arasında mukozadaki dökülme 

yönür.:den istatistiksel cıarak önemJ..i farklılık vardır (P < 0.05). 

c. ÖDEM . . 
o ı 

__ 2:_ __ 3 n 

Grup I 3 4 3 n = lO 

Grup II 3 4 2 n = 9 
-·--· 
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Khi-kare degeri = 0.149 

Serbestlik derecesi == 2 

Tablo 12 : Grup I ve Gnup II'deki ödem durumunun irdelernesi 

!statistiksel analiz sonucunda ödem hali gruptan bagımsızdır. 

Grup 1 ve Grup 2 de ödem yönünden istatistiksel olarak fark yoktur 

(p)o .. o5Y~-

D. KOHJESYON 

o ı 2 3 n 

Grup T 2 4 4 n = ı o J.. 

GruJ2 II 5 4 n 9 

Khi-kare değeri = 6.821 

Serbestlik derecesi = ı 

Tablo 13 : Grup I ve Grup II' deki konj es:ron halinin irdelemesi 

:tstatistiksel analiz sonua.unda kon,jesyon halinin gruptan 

bağımsız olmadığı saptanmıştır. Grup 1 ve Grup 2 arasında konjesyon 

yönünden istatistiksel olarak önemli fark vardır (p<0.05). 

2. B!YOK!MYASAL ANAL!Z : 

A. SERUM KREAT!N!N FOSFOK!NAZ 

Grup I ve Grup II'deki deneklerden elde edilen O ve 

24. saat serum kreatinin fosfokinaz (CPK) değerlerinin istatis­

tiksel karşılaştırmaları Tablo 14-15 de verilmiştir. 

Gruplar tl Ortalama St.sa;ema St .Hata 

Grup T (kontrol) ı o 1600.9 294.1 93.0 .ı.. 

Grup II (Pg E1 ) 9 1878 559 186 

Tablo 14: o.saat serum CPK düzeylerinin istatistiksel analizi 
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Gruplar n Ortalama St.Sapma St.Hata 

Grup l (kontrol) lO 2292 556 176 

9 2390 629 210 

Tablo 15 24. saat serum CPK değerleri istatistiksel 

analizi 

Bu verilerin değerlendirilmesi sonucunda her iki gruptada 

O ve 24. saat serum CPK değerleri arasında istatistiksel 

olarak önemli fark bulunamaı::ııştır .(p>O. 05). 

1. Grupta O ve 24. saat serum CPK değerleri arasında fark 

istatistiksel açıdan çok öoemli bulunmuştur (p<O.Ol) 

2. Grupta O ve 24. saat serum CPK değerleri arasındaki 

fark istatistiksel açıdan çok önemli olarak değerlendirilmiştir 

(;p<O.Ol). 

B. SERUM LAK.T!K DEH!DROGENAZ DEGEB.LBRl : 

Grup I ve II'deki deneklerden elde edilen O ve 24. saat 

serum Laktik dehidrogenaz (LDH) değerle~inin istatistiksel a!:lalizi 

Tablo 16-17'de verilmiştir. 

Gruplar n Ortalama st.sapma St.Hata 

Grup I 10 377.9 168.8 53.4-

Grup II 9 358.9 145.1 48.4 

Taplo lG; o saat serum LDE değerlerinin istatistiksel anali.zi 

G·ru:plar n Ortalama St.Sapma St .Hata 

Grup T lO 403.1 24-5.8 77.7 .J.. 

Grup II 9 364.8 186.6 62.2 

Tablo 17: 24. saat serum LDH değerlerinin istatistiksel 
ı . . 

ana..Lızı 

Bu verilerin değerlendirilmesi sonucunda her iki gruptada 

O ve 2Lt. saat serum :SDH de(terleri arasında istatistiksel olarak 
önemli fark bulunamamıştır (p)0.05). 
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1. Grupta O ve 24.' saat serw.ıı LDH değerleri arasındaki 

fark istatistiksel olarak önemli de(Sildir (.p,.o·.05). 

2. Grupta O ve 24. saat serum LDH değerleri arasındaki 

fark istatistiksel olarak önemli değildir (p70.05). 

C. SERUM AS!T FOSFATAZ DEGEHLERİ : 

Grup I ve II' deki deneklerden elde edilen O ve 24. ·· saat 

serum Asit Fosfataz değerlerinin istatistiksel analizi Tablo 18-19 da 

verilmi<ştir. 

Gruplar n 

Grup I 10 

Grup II 9 

Ortalama 

4.147 

4.296 

St.Sapma 

0.826 

0.649 

St.Hata. 

0.261 

0.216 

Tablo 18: O. saat serum Asit fosfataz değerlerinin istatis­

tiksel analizi 

Gru·ola.r D. --------
Grup I 10 

Grup II 9 

Ortalama 

4.6l'::f. 

4.593 

1.154 

0.996 

St .Hata 

0.332 

Tablo 19: 24. saat serum Asit fosfataz değerlerinin istatis-

tiksel analizi 

Grup I ve II'de O. saat serum asit fosfataz değerleri arasın­

daki fark istatistiksel olarak önemli olarak bulunmuştur (p<0.05). 

Birinci grupta O ve 24. saat serum asit fosfataz değerleri 

arasındaki fark istatistiksel olarak önemli bulunmuştur (:p<O.Ol) 

!kinci grupta O ve 24. . saat serum asit fosfataz değerleri 

arasındaki fark istatistiksel olarak önemli bulunmuştur. (p(O.Ol). 
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D. SEltUM İNORGANİK FOSFOR DÜZEYLERİ : 

Grup ı ve 2'deki deneklerden elde edilen O ve 24. saat 

serum inorganik fosfor değerlerinin istatistiksel analizi 

~ablo 20-21 de verilmiştir. 

Gruplar n Ortalama St.Sapma St.Hata 

Grup 1 lO 0.7890 0. l28L+ o. 0!+06 

Grup 2 9 0.6200 0.1472 0.0491 

Taplo 20: O. saat serum inorganik fosfor seviyelerinin ista-

tistiksel analizi 

~ 

i Gruplar n Ortalama st.sa;ema St .Hata 

Grup I lO 0.3990 0.3129 0.0989 

Grup II 9 0.3422 0.2849 0.0950 

Taplo 21: 24. saat serum inorganik fosfor seviyeleri.n ista-

tistiksel analizi 

Grup I ve II'de O ve 24. saat serum inorganik fosfor 

seviyeleri arasında istatistiksel olarak önemli fark yoktur (p_:::::0.05). 

Birinci grupta O ve 24. saat serum inorganik fosfor değer-

leri arasındaki fark istatistiksel olarak önemli değildir (.p)>O. 05). 

!kinci grupta O ve 24. saat serum inorganik fosfor değer-

leri arasındaki fark istatistiksel olarak önemli değildir (.p_>0.05). 



- 4-o -

RESİM lll: Kontrol grubundan alınan örnekte mukozada 

adeta villus boyunun tamamını kapsayan dökülmenin yanısıra 

konjesyon ve ödem izlenmekte . (H.E. x70) 

Ö: Od ern 
D: ~uko z al Dökülme 

RESİM IV: Pg E1 grubunda muko zada ödem ve konj e syanun yan.ısıra 

s adece birkaç villusta kollumnar epitelds yüzeye l dökülme . 

(H.E. x?O) (D: Dökülme) 
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RESİM V: Kontrol grubunda mukozada ödem ve kanama odaklarının 

ve dökülmenin yanısıra lamina propriada ki ödem izlenmektee 
(H w -.;-'7 ~~. ) 
,.:.. . .. .Ll • . .1:\.. 1 ·.._. 

Cö ~ Öd em) 

RESİhl VI: Pg E1 verilen grupta villus larda ve lamina propriadaki 

ödem hali: (Villuslarda dökülme yoktur) (H.E. x70) 

(Ö: Ödem) 
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RESİM VII: Kontrol grubunda lamina propriada ödem villuslarda 

dökülme ve kanama odaklarının yanısıra mukozada ki dökülmenin 

olduğu sahada ( Bu salıayı kaplamış) inflamatuar eksudanın 
izlendiği görüldü. (H.E. x 70) 

(E: Ek s uda) 
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RESİM VIII: Pg E1 veril en grupta villuslardaki kanama odakları 

izlenmekte olup, villuslarda ve lamina propriada ödem vardır. 

Ancak Bu ke ıüttede kolluronar epitelde dökülmE izlenmemektediı'. 
(H.E. x70)(K: Kanama, Ö: Ödem, D: Dökülme) 

RESİM lX: Kontrol grub unda villuslarda ve lamina propriada 

yaygın kanama odakl arı ve eritrosit ekstravazasyonu.(H.E. x70) 

(K: Kanama) 
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- RESİM X : Kontrol grubundan alınan spesmende villuslarda tam 

olarak dökülme oldu~u izlenirken lamina propriadaki kanama ve 

konjesyonun varlı~ı görülmekte. Ayrıca barsa~ın tüm katlarında 

ödemin mevcut oldu~u izlenme ktedir. (H.E. x70 ) 

Ö: Ödem 

K: Kanama 

D: Mukozal Dökülme 
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RESİM Xl: Kontrol grubunda iskemi ye u~ramış barsak se~mentinin 

mezosunda yaygın kanama ve konjesyonun yanısıra inflamasyon 

ve ödem izlenmektedir. (H. E. x70) 

RESİM Xll: Pg E1 grubunda iskemiye u~ramış barsak segmentinin 

mezosundan yapılan kesitlerde mezoda minimel kanama ve 

konjesyonun yanısıra ödem ve inflamasyon izlenmektedir. 

(H.E. x70) 
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- TA:HT IŞHA : 

Akut mezenter iskemisi, ölüm oranının yüksek olmas1. 

sebebi ile günümüzde araştırmacıların ilgisini çeken bir konu­

dur. Yapılan son çalışmalar hastalığın tedavisine yeni boy-utlar 

kazandırmıştır.8 • 

Yakın zamanle .. ra kadar hastalığın tedavisine en popüler 

yal<:.laşım cerrahi rezeksiyon yönterıleri olrnı.]ttl:ı::< Ancak özellikle 

farmakolojik ajanların bu alandaki başarılı uyguıamalarının ya­

yınlanmasıyla, tedavide bu ajanların cerrahiyi desteklemek ama­

cıyla kullanılabileceği fikri doğmuştur ı, 9' 12 , 36, 3~ .• Bu 

yeni görüşlerin ışığı altında hastalığın tedavi protokolü 
1· 

kısmen değişmiştir • 
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Özelli1üe başlangıçtan nonoklüziv tip mezenter iskemisinde 

kuJ_laıulrrıı~i olan vazodilatatör ilaçlar, artak oklüziv tipteki 

mezenter iskemilerinde 1 de cerrahi gj_rişimi desteklemek amacıyla 

Lf-9 1 50· tedavi protokolüne alır:mıştır • 

kobaylara uygı_:tladığımız ~-ıegmenter mezenter 

iskemi süresini 180 dakika olarak seçtik. Amacımız, isl{emi 

süresi içerisinde dokuda meydana gelebilecek hasarın reversible 

kalmasını sağlamaktı. 

Cohen ve arkadaşları, köpeklerde ANS' da balonla m~ı·U.zyon 

meydana c; etirerek islcemi yaratmışlar ve barsaklarda çeşitli 

zaman dilimlerinde meydana gelen deği§ikli.kleri incelemişler­

dir 5ı. Bu çalışmada 3 saatte denekıerin hepsinde mul:oz,:3. ve 

' ı .. ı . . k ·ı ı~ • • 1 ··ı ". "i •. ·ı 
suorm.ı.Kozaaa ;;:o:-ıJesyon, sunnru oza_._ ı,emorcı.Jı ve mı..:.\GZa..,. c:()l".1_me 

P'o··riil r,·,u·i c:: 
o -...ı.....ı... .ı. •• ~' ancak ireversible doku hasarına rastlanıl.maro.ı~::tır 5:ı. 

"" 

Oysa 7. saat te denekıerin bir kısmında-hemorajik nekroz görti.l-

mü ş ve bu nelcroz barsağın tüm katlarında izJ_enmi§ tir. Ayni 

araştırmacılar ıs. saatte barsaklarda perforasyorılar olduğunu 

bildirmişlerdir. 

ıSo dakikalık segmerıter mezenter iskemisi uyguladığımız 

deneklerden alınan barsak örneklerinde, biz nekroza ilişkin 

herangi bir bulguyla karşılaşmadık. Dolayısıyla bizde Cohen 

ve arkadaşlarının ıSo. dakika bulguıarı doğrul tusur:ıda aldığırrıız 

örnef.-:leri: ödem, konj es yon, kan ama, mukozal dökülme gibi kriter­

ler yönünden değerlendirdik. 
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Kontrol ve Pg Eı verilen grupta, iskemik segmentten 

sacı.tte alınan örneklerin pa to lo jik analizlerinde her iki 

gruptada ödem şiddeti yönv..r~den yapılan skorlama sonucu ödem 

halinde j_statistil:sel olarak önemli bir farl{ tespi.t edilemedi 

(p >O, 05). Oysa her iki grubun konj es yon, kanama ve mol;:ozal 

dölcül:r:e yönünden profillerj_ çıkar-ılarak sl<.:orlama yapıldı.C;ı 

zaman, kontrol ve Pg Eı grubunda bu üç kriter için gruplar 

arasında istatistiksel olarak önemli· fark olduğu ortaya 

konuldu (p(o,oı). 

Özellikle bu fark :r.mkozal döl{ülrr:e ve kanama yönünden 

çok belirgindi. Birinci grupta (kontrol) mukozal dökülme 

villusların lamina propriasını' da içine aln1akta, b.a t ta 'tillusun 

tamamıyla kaybı ile karakterize iken, Pg Eı verilen grı.:;.pta Iil t)_k C)_ .. 

zaı dölcülinenin yüz s yel olduğu izlench .. AyLi Q c-;}.::.~.lfe •IQ-,) 

nü:..rıden' de kontrol grubun.da daha geniş ve dalıa şiddetli C'~dakl.ar 

izlenirken Pg Eı -v·erilen grupta, olay'ın daha sınırlı kaldığı 

.. ~ rı . 
gozı..enuı. 

Histopatolojik olarak elde edilen bu sonuç, Segmenter 

mezenter iskemisinde eksojen olarak verilmiş olan Pg Eı in, 

iskemi sonucunda meydana gelen patolojik değişikliklerin şid-

detini önemli oranda azalttığını göstermektedir. 

Bu konuda yapılmış olan birbaşka çalışmada, segmenter 

mezenter iskemisi uygulandıktan iki saat sonra mukozal dökülme 

olduğu saptanmış, dört saat sonra ise bu dökülmenin yer yer 

villus boyunun 1/2 sine kadar ilerlediği gösterilmiştir 52·~ 
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Bu duruı:'l bizim kontrol grubuınuzla kendi içerisinde karşı-

laştırılırsa b1..ılguların birbirleriyle uyurrılu olduğu ortaya 

çıkmaı<.:tadır. Oysa deneysel segmenter i sh: emi' nin yanısıra dEmek-

lere Pg I2 ile elcipatent etkinlik gösteren, Ciloprost verildiği 

zaman ikinci saatte barsağın tü.nı tabakaları ve lamina propriada 

hafif ödem ortaya çıkmı§, dördüncü saatte'de lamina propriada 

hafif ödemin yanısıra bazı verılerde do1gunlu1\: saptanmıştır 52 • 

Burada da bir başka prostoglandin türü olan Pg r2 'ninde 

barsağın segmenter iskemisinde koruyucu etkisi olduğu ve 

prostoglandin verilen gruptaki patolojik değişikliklerin şid-

detinin, verilmeyenıere göre daha az olduğu saptanmıştır. Bu 

durmD bizim bvıguıarımızla da uyu'Yl göstermektedir. 

Ince barsa};:lara mezenterik arteryel oL:lüzyon yapJ.larak 

meydana gelen değişikl:Lkle:r, elelctro:ı. mihTosl'opık c};·?.r.:.k d.a 

52, 53 inceler~iştir • 

Akut islteminin 2. saatinde, granül er endoplazmik retiku­

lumda yer yer kopmalar, çekirdek mer0branı bütünlüğünde kı sman 

bozulmalar görülmüş, bir kısım mitekondrilerde septal dejene-

rasyon izlenmiştir. Dördüncü saatte ise mikrovilluslardaki 

kopmalar belirgin bir şekil almış, yüzeye yal\:ın mi tekondrilerde 

yuvarlaklaşma, kristalarında kırılma ve stoplazmalarında vaku­

olleşmenin olduğu gözlenmiştir. Sekizinci saatte ise mitekond­

riler adeta bo~ bir kese halini almıştı 52 , 53. 

Çalışmamızda biyokimyasal paramantrelerden biri olarak 

kvııandığımız serum kreatinin fosfokinaz (CPK) değerlerinde, 
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her ild r;ruptada o ve 24. fos.at de~erleri arasında istatistiksel 

ola:cal\: farl;:lıl:ı.lc ;:_;ör-L:ımerj_ştir (p)0.05). Lu, c;r1.1pls.rın serınn CFK 

değerleri >önünden horı,o j cm olc1ul2t.mu belirler. Ancak her iki 

grupta da O ve 24.saatler arasında istatistiksel olarak önemli 

fark olduğu l:ıuıurır;uştur (p(O,Ol). 

Vucı.ıtta beyin, l\:alp, iskelet kası ve barsaklarda CPK 

bulunduğu bilimrfktedir 54. Deneysel arteryel ince barsak en;Ç:ark­

tüslerüıin serum CPK düzeylerinde yükselmeler neden olalıileceği 

daha önceden gös terilr:iştir. B azı araştırrrıacılar periferik se-

d 1 • cnTr d '·:• "']' 1 ] • • • b ı ~ kt", • d rm: ai:ı _,_cı\. e;_;ışıE .. ı.r: .. erJ.nın ınce ar saK enr ar~ us.ı.erJ_n ,e, 

barsak canlılığının l~ri terlerinden biri olabileceğini ileri 

s1irmüşler, ço1c ~vükselmiş serum CPK değerlerinin barsak nekrozu­

nun bir belirtisi olduğunu kabuı etmişlerdir 55, 56, 57~ 

Graeber ve arkadaşları, akut mezenter arter tıkarunala-

rında serum CPK düzeylerinde anlamlı artış oldui:;u Wrguıamış­

lardır 56 , 5B. 

Çalışmamızda, deneysel segr.nenter mezenter iskemisi uygu­

ladığımız her iki grupta da serm.1 CPK düzeyinde istatistiksel 

olarak önemli artışların olması literatürle uyurnlı..ıdur. Burada 

dil\:kat:L çeken bir başka no}:ta Pg E2 verilen grupta da serum 

CPK değerinde ki değişikliğin istatisti1csel olarak önemli ol­

masıdır. Bu bize ekzojen olarak verilen Pg Eı 'in .serur{ı CPK 

düzeyleri üzerinde etkili olamadığını göstermektedir. 
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Çalışmamızda serum laktik dehidroeenaz (LDH) seviyeleri 

yönünden her iki gruptada O ve 24-.saatlerde istatistiksel 

olarak fark olmadı2ı gibi grupların kendi içlerinde de o.ve 24. 

saatlerde istatistiksel olarak önemli farklılık gösterileme-

miştir (P)o.o5). 

Bu durum bize uyguladığımız segmenter barsak iskemisinin 

(180.dakikada) LDH seviyelerinde belirgin değişiklik yapmadığı 

fikrini vermiştir. 

Litaratürde de serum LDH düzeyinin analizinin ince barsak 

enfarktüslerinde CPK kadar değerli bir buleu olmadığını ileri 

süren çalışmalar vardır. Gerek insanlarda gerekse köpeklerde 

yapılan deneysel çalışmalar barsak duvarında LDE ve izoenzim-

leri analizinin, mezenterik enfarktüsün tanısında serum CPK 
~ ~ ' 56 .. düzeyi ile a:yni degere sahip olmadıgını ortaya koynıuştur • 

B ra un ve arkadaşları, yaptıl~ları klinü;: ve deneysel 

çalıştıalar sonuc1...mda barsak dolaşımı bozulmadan serum LDH se-

viyesinin artmadığını ileri sürmüşlerdir. Araştırmacılar serum 

LDH'ın ekseriya akut AHS iskemisinde arttığını, kapalı loop 

tipi intestinal obstrüksiyonlarda normal sınırlar içerisinde 

kaldığını belirlemişlerdir. Bu. durum iskemil~ barsaktan toksik 

maddelerin taşınmasını sağlayan kan akımında rolü olan kan 

damarlarının açıklığının serum LDH düzeyinin y-ü.kselmesinde 

önemli olabileceğini göstermektedir. Ancak barsak iskemisinde 

oluşabilen iskemiye bağlı myokardial ve renal hasarın bu enzim­

deki artışa katkıda buıunabileceğini gözden uzak tutmamak 

gerekir 59. 
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Çalışmar:nzda ortaya koyduğumuz gibi serum LDH seviyele-

rindeki farklılıkların istatistH;:sel olarak önemli olrcaması 

litaratüre uygunluk göstermeı~tedir. 

Ancak burada serum CPK ve serum LDH seviyeleri arasındaki 

bir bağıntıdan söz etmek doğru olui. Belirgin şekilde yükselmiş 

olan serum CPK değerlerinin varlığı insanlarda görülürse, nek­

rotik b ar s.a k ya da myokard enfakktüsü arasındaki ayrımda 

karışmaya yol açar. Oysa serum LDH düzeyinin incelenmesi 

klinisyene ayırıcı tanıda büyill~ l~olaylık sağlar. Hyokard enfark­

tüslerinde sadece total serum CPK değerleri değil, serum LDH ve 

özellilcle serum LDHı izoenzimüıde yiilcselme görülür. Dolayısıyla 

myokard enfarktüsü ya da barsak iskemisi düşünülen hallerde 

serum CPK ve serurn LDH düzeylerinin beraberce değerlendirilmesi 

ayırıcı tanıya ışık tutacaktır 52• 

Tufan, segmenter mezenterik iskemi yaptığı köpelclerde 

serınn CPK değerinin 2.saatte arttığını ve bu artışın 8.saatte 

istatistil:sel olarak önerrıli olduğunu ortaya koymuştur:~ Oysa 

Pg I2 verilmesi halinde ligasyondan 6 saat sonra serum CPK 

düzeylerinde istatistiksel olarak önemli farklılık belirlen­

.. t• 52 
rnış ır • 

Bu durum bizim bulgularınıızla da ı.J_yum göstermektedir. 

Aynı araştırmacı serum LDH seviyelerinde prostoglandin 

verilmeyen ve verilen grupların karşılaştırrnasında her iki 

gruptada 8.saatte istati'stiksel olarak farklılık olmadığını 

belirtmiştir 52• 
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Çalıs;r:ıamızda seru111 asit fosfataz (AF) de[terlerinde ise 

kontrol vePg Eı verilen gruplarda o. saatte istatistiksel 

olarak öner.ali farklılık saptanmıştır (p(O, 05). Bu durum 

o.saatte grupların AF deGerleri yönünden homojen olmadığını 

gösterir. 

Buna rağmen 24.saatin sonunda gruplar arasında AF değer-

leri yönünden istatistiksel olarak fark yoY,:tur (p)O, Ol). 

Grupların }:endi içlerinde o ve 24. saat değerleri arasın-

daki far1c istatistiksel cıarak önemlidir ( p(O. Ol). 

lıncak grup ortalamaları dil':lcate alınırsa o. saatte birin-

ci grupta 4,147 U/lt. olan ortalama değer 24.saatte 4.614 U/lt. 

yükselmi.ş, buna karşılık Pg Eı verilen grupta o. saatte 

4,296 U/lt olan ortalama değer 4,593 U/lt yükselnd.ştir. Orta­

lamalar dH;-.kate alındığında ikinci gruptaki ;)liikselmenin daı.lıa 

az olduğu görülür·. 

İn testinal is1<;:emi, in testinal hücrelerden hidroli tik 

·enzimlerin salınmasında en önemli fakttirdür. İskemi ve .şok 

halinde barsak epitelinde lizozomal enzimlerin salındığı ve 

intestinal hücrelerde bol miktarda bulunan AF ve ribonükleazda 

• V • 6o, 61, belirgin yLikselme gbrüldügü saptanmış"Cır • 

Değişik doku zedelenmeleri, düşük ka.n akımı ve özellikle 

ş ok hallerinde lizozo:mal enz:Lnlerin dolaşıma salınımı ve 

lizozomal enzimlerin yıkılıını konusuna giderek artan bir ilgi 

mevcuttur. Lizozomlar, içerisinde nispeten geçirgen olmayan 
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lipoprotein membran içeren çok sayıda asit hidrolitik enzimler-

öen olu§mcıJctadır. l·~orc.al olarale 1:m menıbran e:nzimatik aktivite 

için yapı taşlarını oluş tı.ıran maddelerle enzili ler arasındaki 

interal\:si-yonu kontrol eder. Sonueta konsantre edilmis lizozomal 
~ ~ 

preperatlar, hücre otolizi ve o}:sitatif fosforj_lizasyona neden 

olarak mitekondrial membran elemanlarında olduğu gibi fosfat 

esterleri, nülcleik asitler ve mikrozamları hidrolize edebilir-

ler. Bu nedenle lizozomların doku yıkımında önemli rol ayrıaya­

bileceği ve şoktaki ireversibilitenin nedeni olabileceği ileri 

sürlilmüştü:r. Ancak lizozomal enzimler ve hücre yıkımı arasın-. 

rı ı . . ı . ı . t ı ı :ı ~ l .l- 51 v.a_{l ı ışx<:ı am o arax: aogrı.:u..anmamış vır ., 

İntestinal kanalda ortaya çıkan lizozomal enzimlerin 

şokun terminal evresinde oluşan sirkülatuar bozukluklara kat-
6., 62 

kıda bult.mduğunu savunan kay-naklarda mevcuttur ..L' ., 

Katz ve arkadasıları mezenter iskemisinde, tedavi öncesi 

ve sonrası yüksel;;: mortali te ve morbi ti te oranlarının dolaşımdaki 

yüksek lizoz,omal :snJum ü:ci..inleJ'Üıe bağlı olarak ortaya ç:rktıC;ını 

. ı . .. .. ı d. l'7 
ı erı surmuş er .ır · • Bu görüşten hareketle lizozomal stabi-

lizazyon etl;;:ileri olan steroidlerin iskemik barsak hastalığındaki 

koru:s~-cu etkilerini incelemişler ve steroidlerin serum AF sevi-

yelerinin artışı üzerüıe olı.rrnlu yönde etleili olduğunu ortaya 

17 
koyrnuşlardır • 

Gassaniga ve arkadaşları, ekzojen lizozomal en.zimlerin 

in:füze edildiği denekıerde bu infüzyon sonrası organ hasarı 

63··· meydana geldiğini göstermişlerdir • 
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Çalışmamızda sesmenter ince barsak isl:emis:L uyguladığı-

mız d<_;nel:lerde her iki gruptada ser1..m1 İF seviyelerinde ista-

tistiksel olarak önemli bir değişikliğin olmamasını lite.ratürde 

belirtildiği gibi }~üçük bir sahada iskemi yapılmasına bağladık. 

Bu açıdan sonuçlarımız literatürle uyum göstermektedir. 

Aslında organizma herhangi bir iskemik atak karşısında 

kendin:L doğal yollardan savı.mabilmektedir. Bu savurı..nıa yolların-

dan birisinin prostoglandin sentezinin artırılması olduğu lite-

t .. d b ı. .1- • l . t. 66 ra ur e e ır~ı_mış ır • 

O halde iskemi uygulanan organizmada prostoglandin 

seviyelerinin artması gerekir. Gerçekten de yapılan çalışmalar-

da deneklere akut segme:nter mezarıter iskemisi uygulanmış ve 

deği.:~ ik zaman d~Llimlerinde Pg E2 benzeri aktivite ölçülmüş­

tür 52• Pg E2 benzeri aktivite 2.saatte istatistiksel olarak 

önemli artış göstermiştir. 4.saatte ise istatistiksel olarak 

çol-c önemlj_ far1<::lılık ortaya koy-muştur. Oysa total mezenter 

iskemisinde Pg E2 benzeri aktivite iskeminin 6. saatine 1tadar 

artış göstermiş, 8 saatte ise o. saat düzeyinin altına düşmüş­

tür. Bu durum şöyle açılcları..mıştır: segmenter ligasyon yapılması 

halinde segmentin hipol\:siye maruz kalması organizmada Pg E2 

sentezinin devamlı artmasına yol açacaktır. Oysa total iskemi 

uygDlanması halinde ileri saatlerde P02 seviyesinin düşmesi 

ve sikloo1tsij enaz etkinliğinin yi tirilmesi sonucunda prostog-
51 landin sentezi azalıp adeta duracaktır • 
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Çalışmamızda her iki grupta da serum AF değerlerinin 

artı~p lizozomların olaydan etkilerıdiğini ortaya koyrDal:tadır. 

Ancak ortalaEıalar gözönüne alınırsa Pg Eı verilen grupta 

artışın daha az olması Pg Eı in lizozomların yıkılıını üzerine 

kısmen etkili olduğu fikrini vermiştir. 

Çalışmarrnzda, serwn inorganik fosfor (İF) seviyelerinde 

her i1ci grupta O ve 24. saattl"erde istatistil;:sel oıaral:: farl:clı­

lık e;örülmemiştir. Ayrıca b.er iki grupta O ve 2L~. saatlerde lc:L 

serwn İF seviyeleri arasında da istatistiksel olarale önemli 

fırklılık ortaya l-:onulamamıştır (p)O. 05). 

Yapılan biyoas say analizlerde bar sal~ duvarının y;5l:sek 

d '"' f -'- . 1 -'- 1 d " . . t . 1 . . . 21 ' 64· T . oran "a IOS_~:a~.., ıçerme ;:~_,e o ugu gos er::ı.. mı.ş"0ı.r .... amJ_eson 

intestinal. ·iskemi DJ.rasırı.ö.a o:rg.,).ni.k fos fa-

tın inorganik fosfat haline döndüğünü ve -v--ücut .sıv:i.ları içeri-

sine geçerek ölçülebilir hale geldiğini bildirmişlerdir·. V. por:.. 

geçen fosfatlar, periferik dalaşımda fosfor seviyeler:Lnin :y-ük-

64 selmesine yol açar • 

Sm·rer ve arkadaşları, ameliyet ve otopsi s ırasın.da 90 cm. 

ve daha fazla nekrotik barsak içeren olguların. c;t 70' inde serum 

İF seviyelerinin artmış olduğunu gösternişlerdir 65 • 

.tamieson, ince barsakların küçük bir sahasında ne1\:roz 

mevc:.ıt olsa dahi periferal kan seru.m inorganik fosfor seviye-

64 
sinin yü.kselmeyeceğini belirtmiştir • 
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Literattirde rnezenter iskemisinde etkili oldu~u Gösteril-

n;iş olan glikokortikoidlerin, bu etkilerini aslında prostoglan-

dinlerj_ aktive ederel\: gösterd:.Ll;lerini ifade eden kaynaklar 

vardır 12, 15, 67,. 

Yalçıner, akut intestinal iskemi de de1\:sametazonun prostog-· 

landin E ile ilişkisini incelemiştir. Araştırmacı iki gruba 

ayırdığı deneklere akut intestinal iskemi uyguıa.rnış, gruplardan 

birine deksametazon, diğerine delcsametazon + aspirin vermiştir. 

Aspirin vermiş olduğu grupta endojen prostoglandin sentezini 

inhibe ettiğini belirten araştırmacı, prostoglandin sentezinin 

liılübe olmadığı grupta 1wruyucu etkinin [IÖzlendiğj_ni sapta-

67 ınıştır • Sonuçta araştırmacı (akut intestinal iskemide) deksa-

matazommun koruyucu etkisinin aslında endojen prostoglandhı 

sen·t~ezine ıJağLL olduğunu belirtn~işti::.." .. 

Bu bulguların ışığında e};:zojen yolla veri.len E serisi 

prostaglandinlerden Pg E1 'in akut segmenter intestinal iskemide 

·si toprotektif etl\:isiyle, meydana gelen değişikliklerin şiddetini 

azalttığı ortaya konmuştur. 

Özellikle histopatolojik analizlerde mukozada dökülme, 

kanama ve konjesyonda önemli düzeydeki istatistilcsel farklılık 

dH:J\:at çekicidir~ Pg E1 'in bu etleisi şöyle olabilir. 

Pg Eı 1 in aralarında değişik organ fonksiyonlarının ve 

hemodinamiklerinin indüksiyonunda bulunduğu değişik fizyolojik 
68. . . 

etl.ç:iler:i ortaya konmuştur • Intravenbz ya da intraarteryel 

Pg Eı uygulaması sistolik arter basıncını düşürür, ama hem 
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kap hızını hem de kardiak outputu arttırır 67 • Kbpek deneyle-

rinde Pc; Eı 1 in koroner, braldal, femoral, };:_arotid, r:ıezenterH: 

ve renal arterlerde önemli akım artı.şlarına yol açtığı Nakano 

1 .:ı l J_ n d 1-- • ·ı d • • lt • t • 68' 70 ve ar.:au.aş.-arı uararın an u ı_ ır ı nı ş ır • 

Ec;zoj en olara}~ Pg Eı intravenöz yoldan infüze edilirse 

organlarda eşit olmayan bir lmn atırtı ı na ( daiblımına) yol açar. 

Ancak incelenebilen tüm organlarda kan akımında artış olduğu 
68 

tespit edilmiştir • 

Ayrıca Pg E1
1in invitro olarak lökosit, pankreas, dalak 

ve böbrel:.:ten lizozomal enzL-ıllerin salgılanmasını inhibe etti[li 

.. ' ·ı . ' . 71' 72 
gos~erı .mıs~ır • 

. " 

Sonuç olarak ekzoj en yolla verilen Pg E1 
1 in Ü-!}c.emi p~;ryodu 

ı. CJ.."ı>a··.:, ·n·,::, "'On-ı'"<• .. ']Tl'·''a menzente·-e·t' k. ·)r,,+-.a'~·t-.~ 'ra·o·rı>,:, -:: ~. ,__, v '-' o , ___ .c.,_, -~-'--· . •• • .. ~ _. • "'' v .:.>- vcı ;y ı ı v. b·-'· 

reperfüzyon döneminde tı·ombosit agregazyonunu düzenleyere:~ mik-

rotrornbüslerin olv.şumuna mani olması, ayrıca lizozomal enzirr;l.e-

reperfüzyon döneminde iskemik organı koruduğRnu söyleyebiliriz. 
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SOlJUÇL.A.R 

Yapılan çalışmada, deneysel segmenter mezenter iskemisi 

yapılan lcobaylarda 3 saatlik iskemi peryodunda ince barsaklar­

da ödem, konjesyon, kanama ve mukozada dökülme gibi bir takım 

histopatolojil;: değişiklüderin meydana geldiği gözlendi. 3 saat­

lik iskemi süresinin sonucu.cvıda iskemik dokuda irreversible de­

ğişil;:lilüer meydana gelmedi. 

3 saatlik segmenter iskemi peryodunda serum CPK ve serum 

AF değerlerinde kontrol ve Pg Eı verilen grupta istatistiksel 

olarak anlamlı artış olduğu gözlendi. Serum LDE ve serum İF 

seviyelerinde istatistil\:.sel olarak anlamlı farl<:lılık gösterile 

E1e eli. 
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Pı:s Eı 1 in verildj_fh grul:ı..m, l;:onjesyon, ltCJXlar:!a ve multozada 

dökülme :::;ibi lüstopatolojik kriterlerin ::;iddetinin daha az 

olduğu ::ıaptandı. Pg Eı grubu ve kontrol grubu arasırıda bu 

k ri terler yönür~den önemli oranda farklılık olduğu saptandı. 

Bu bvlgularla PES Eı 1 in segn:enter istestinal iskerrıide 

ekzojen yolla verilrcesinin, özellikle dokudaki histopatolojik 

sonuçların şiddetini önemli oranda azalttığı sonucuna varılmış­

tır. 

Biyokimyasal olarak Pg Eı'in verildiği grupta, AF sevi-

yelerinde kontrol grubıma göre daha az oranda bir yültselme 

olduğu kaydedilmiş ve bu etki E serj_si prostoglandirüerin 

lizozomal ıneıı:l)ranları stabilize edici etkisine bağlı oldu[_~u 

Bu sonuçların ışığında klasil';: tedavi.de cerrahi öncesi. ve 

sonrası }:ullanılması önerilen vazodilatatör ilaçlar arasında 

peryotta dokuda meydana gelen değişikliklerin şiddetinin azalt-

ması ve · çol~ çabuk elimine edilmesi b alnınından tercih edile bile-

cek bir ajan olduğu kanısına varılmıştır. 
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MAS akut tıkanmalarında erken dönemde tanı konulamaması 

nedeniyle mortalite oranı yüksektir. Eskiden beri cerrahi olarak 

iskemik bölgenin rezeksiyonu önerilen cerrahi müdahaledir. Ancak 

yeni bilgilerin ışığında AMS yi tıkayan embolilerde embolektomi 

yapılması ve hastanın p~eoperatif,postoperatif dönemde vazodilatatör 

ilaçlarla desteklenmesi fikri taraftar toplamıştır. 

E serisi prostoglandinlerin vazodilatatör etkileri, 

trombosit agregasyonu üzerine olan etkileri ve lizozomal membranları 

stabilize etmeleri fikrinden hareketle Pg E1 'i akut segmenter 

mezenter iskemisinde uyguladık. 

Çalışmada iki grup guine-pig kullanarak 180 dakika süreyle 
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gruplara segmenter mezenter iskemisi uygulanmış ve gruplardan 

birine (kontrol) serıoo fizyolojik verilirken, d~ger ~ruba Pg E1 
verilmif;tir. 24. saat sonunda relapatomi yapılıp barsaklardaki 

iskemik segment rezeke edilmiş, alınan kan ve barsak örnekleri 

analiz edilmi~tir. 

Çalışma sonuçlarında histopatolojik olarak Pg Eı verilen 

grupta kanama, koujesyon ve mukozal dökülmenin şiddetinin önem-

li ölçüde azalmış olduğu ödem yönünden herhangi bir fark olmadı­

ğı görülmüştür. Biyokimyasal analizde serum AF ve serum CPK dü-

zeyleri her iki tsruptada artış göstermiş serum IJDH ve serum ll? 

degerieri değişmemiştir. 

Sonuçta Pg Eı in özelliicle histopatolojik bulguların i~id-

(:·,-,ercı.: a·····c·'ı'de azaltı·o.···s- n·("\zlc•t'E>·rr:::.k "Po· "Cı' .~ .• -•. '~K""~· "E'·F!l'"''·'•'",.::>r ) •• .. ili __ ..!, '.L ... l. . c . ct •.. l u. ~ .. ı. ~· ··- t:_ı ·'"'l .Ll< 'A ... V •• ···.) ·~L·"'"" 

mezenter iskemisLvıde kullan:ı..labilecek vazadilatator ilaçlar içer:s:ind.e 

yer alabileceği kanısına varılmıştır. 
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