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Bu ¢alismada, obstriiktif sarilik olusturulan hayvan modellerinde ursodeoksikolik asit ve glutaminin bakteriyel trans-
lokasyon, karaciger histopatolojisi ve karaciger fonksiyon testlerine olan etkilerinin arastirilmasi amaglandi. Deney
hayvani olarak agirliklar1 200-280 gr arasinda degisen, Wistar Albino cinsi 60 adet disi si¢an iizerinde ¢aligildi. Her
grupta 20 adet hayvan igeren ii¢ grup olusturuldu. Deney grubundaki hayvanlarda cerrahi islem sonrasi 3 giin i¢in-
de ikter gelisti. Dordiincii giin siganlarin diyetine 10 mg/kg/giin ursodeoksikolik asit (Ursofalk®) ve 4 ml/kg/giin
L-alanil L-glutamin igeren soliisyon (Dipeptiven®) eklendi. Tiim siganlardan bakteriyel translokasyonu belirlemek
iizere mezenter, cekum ve kan drnekleri alindi. Biyokimyasal parametreler i¢in kan 6rnegi alindi. Histopatolojik in-
celeme icin karacigerden drnekler alindi. Mekanik ikter olugturdugumuz siganlarda AST, ALT, GGT, ALP, total bili-
rubin ve direkt bilirubin seviyelerinde artis oldugu belirlendi. Siganlarda hafif derecede yaglanma saptanirken urso-
deoksikolik asit ve glutamin kullanilan gruptakilerde bu oranin azaldig1 saptand1 ve total bilirubin diizeyleri arasin-
da fark saptanmadi. Sonug olarak, mekanik ikterli hastalarda bakteriyel translokasyon ve karacigerdeki hasarlanma-
da ursodeoksikolik asit ve glutaminin operasyon dncesi ve sonrasi verilmesinin mekanik ikterli hastalardaki morbi-
dite ve mortalite iizerinde 6nemli dl¢iide olumlu etkileri oldugunu savunmaktayiz.

Anahtar Sozciikler: Glutamin; mekanik ikter; ursodeoksikolik asit.

THE EFFECTS OF URSODEOXYCHOLIC ACID AND GLUTAMINE ON BACTERIAL
TRANSLOCATION, LIVER FUNCTIONS AND HEPATIC HISTOPATHOLOGY
IN RATS WITH OBSTRUCTIVE JAUNDICE

In this study, our aim was to investigate the effects of ursodeoxycholic acid and glutamine on bacterial transloca-
tion, hepatic histopathology and liver function tests in animal models with obstructive jaundice. Sixty female Wistar
Albino rats weighing 200-280 g were used. Twenty rats were assigned to each of three groups. The experiment group
developed icterus on the 3rd postoperative day, and 10 mg/kg/day ursodeoxycholic acid (Ursofalk®) and 4 ml/kg/day
L-alanyl L-glutamine solution (Dipeptiven®) were added to their diet with orogastric intubation on the 4th postopera-
tive day. Investigated parameters were AST, ALT, ALP, GGT, total (T) bilirubin, and direct (D) bilirubin. Mesenteric,
cecum and blood samples were collected in order to determine bacterial translocation. For measurement of biochemi-
cal parameters, blood sample was obtained. For histological investigation, samples of liver tissue were obtained. Our
study demonstrated elevated levels of AST, ALT, GGT, ALP, and T and D bilirubin in rats with mechanical icterus.
While the ursodeoxycholic acid and glutamine-administered group exhibited a significant decline in AST, ALT, GGT,
ALP, and D bilirubin levels, there was no difference regarding T bilirubin levels. We concluded that in the case of
bacterial translocation and liver damage, preoperative and postoperative ursodeoxycholic acid and glutamine admin-
istration in patients with mechanical icterus may have positive effects on morbidity and mortality.
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Kolestaz, safranin bagirsak akiminin engellenme-
si sonucu karaciger hiicreleri ve safra yollar i¢in-
de safra birikimidir.! Bagirsaga safra ge¢isinin
azalmasi veya olmamasi safra ile atilan maddele-
rin kanda birikmesine neden olur. Safra yollarinda
tikaniklik sonucu organizmada bazi patolojik de-
gisiklikler meydana gelmektedir. Retikiiloendo-
telyal sistem fonksiyonlarinda bozulma, immiin
sistemin baskilanmasi, intestinal mukozanin yap1
ve fonksiyonlarinda degisiklikler, bagirsak duva-
rinda oksidatif hasar, safra tuzlarinin enterohepa-
tik dolasiminin bozulmasi dolayisiyla antibakte-
riyel ve deterjan etkisinin engellenmesi, bakteri-
yemi ve endotoksemi bunlardan baglicalaridir.>?!
Tiim bu degisiklikler bagirsak bariyer sisteminin
bozulmasina ve bakteriyel translokasyon olugma-
sma yol agmaktadir. Bunun yaninda karaciger-
de staz sonucu hepatositlerde dejenerasyon, kara-
ciger fonksiyon testlerinde bozulma, kanama pih-
tilagma siirelerinde uzama, kanama diyatezi riski-
nin artmasi, bilirubin yiiksekligine bagli mental
degisiklikler meydana gelir.

Bakteri translokasyonu bagirsagin bariyer gore-
vinin ortadan kalkmasi sonucu bagirsak igindeki
canli veya 0lii bakteriler ile bunlarin toksik iiriin-
lerinin karaciger, dalak, mezenterik lenf nodla-
11 (MLN) ve sistemik dolagima yayilmasi olarak
tanimlanmaktadir.’) Bakteri translokasyonunun
olusumunda normal bagirsak florasindaki degisik-
likler, immiin sistem ile ilgili problemler ve mu-
koza bariyerinin bozulmas1 gibi faktorler 6nem-
li rol oynarken, obstriiktif sarilik, travma, yeter-
siz beslenme ve protein malnutrisyonu gibi fak-
torlerin de translokasyon olusumunda etkili ola-
bilecegi diigtiniilmiistiir.*¢! Giliniimiiziin modern
tan1 ve tedavi yaklagimlarina ragmen safra yollar
obstriiksiyonlarinda ortaya ¢ikan ve agirlikli ola-
rak gram negatif mikroorganizmalara bagli olan
sepsis hala ciddi morbidite ve mortalite nedeni-
dir. Genellikle hafif bir kolanjit tablosu ile kendi-
ni gosteren enfeksiyon hali, patolojinin ilerleme-
si ile septik sok veya ¢oklu organ yetmezligi send-
romuna doniisebilir.**! Bu nedenle birgok arastir-
maci tarafindan, hem bakteri translokasyonu me-
kanizmalarimi ortaya koymaya yonelik hem de bu
mekanizmalar1 6nlemeye yonelik klinik ve deney-
sel caligmalar yapilmistir ve yapilmaktadir. Urso-
deoksikolik asit ve glutaminin bakteriyel translo-
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kasyonu dnlemedeki etkinlikleri ¢aligmalarla gos-
terilmistir.[”)

Bu ¢aligmada, obstriiktif sarilik olusturulan hay-
van modellerinde ursodeoksikolik asit ve glutami-
nin bakteriyel translokasyon, karaciger histopato-
lojisi ve karaciger fonksiyon testlerine olan etkile-
rinin arastirilmasi amaglandi.

GEREC VE YONTEM

Bu deneysel ¢aligma, 2009 yilinda deney hayvan-
lar1 etik kurulunun onayi alinarak Istanbul Uni-
versitesi Deneysel Tip Arastirma Enstitiisii’nde ve
etik kurulu onay1 almarak Dr. Liitfi Kirdar Kartal
Egitim ve Arastirma Hastanesi Biyokimya, Mik-
robiyoloji ve Patoloji laboratuvarlarinda gercek-
lestirildi. Deney hayvani olarak agirliklar1 200-
280 gr arasinda degisen Wistar Albino cinsi top-
lam 60 adet disi si¢an lizerinde ¢aligildi.

Her grupta 20 adet hayvan iceren deney, kontrol
ve sham grubu olmak {iizere toplam 3 grup olus-
turuldu.

Grup I, Sham grubu (n=20): Laparatomi sonra-
st ana safra kanali ortaya konup batin kapatildi ve
takiben hayvanlara 10 giin siire ile standart yem
ve su verildi.

Grup II, Kontrol grubu (n=20): Laparatomi
sonrasi ana safra kanali ortaya konup 4/0 ipek ile
baglanan hayvanlara 10 giin siire ile standart yem
ve su verildi.

Grup III, Deney grubu (n=20): Laparatomi son-
rasinda ana safra kanali ortaya konup 4/0 ipek ile
baglanan hayvanlara 3 giin siire ile standart yem
ve su verildi. Dordiincii giinden itibaren 7 giin
stire ile diyetlerine ursodeoksikolik asit ve gluta-
min eklendi.

Tiim hayvanlara 50 mg/kg ketamin sodyum ile
(intraperitoneal) genel anestezi saglandiktan son-
ra batin 6n duvar tiiyleri kesilerek povidon iyot
ile saha temizligi yapildi. Median laparatomi ile
batina girildi. Sham grubunda ana safra kanali bu-
lundu ve birakildi. Kontrol ve deney grubu hay-
vanlarda ana safra kanali bulundu. Disektor ile
ana safra kanal1 doniildii ve 4/0 ipek ile baglandi
(Sekil I). Takiben katlar anatomisine uygun olarak
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5/0 ipeklerle kapatildi. Dikis hatt1 povidon iyot ile
temizlendi. Hayvanlar anesteziden ¢ikmak {iizere
sicak ortama alindi. Operasyon sonrasi altinci sa-
atte oral beslenmeye baslandi.

Deney grubundaki hayvanlarda cerrahi sonrast 3
giin icinde ikter gelisti ve dordiincii giin diyetle-
rine orogastrik tiip yardimi ile 10 mg/kg/giin ur-
sodeoksikolik asit (Ursofalk®) ve 4 ml/kg/giin
L-alanil L-glutamin igeren soliisyon (Dipepti-
ven®) eklendi. Yedi giin boyunca hayvanlar bu se-
kilde beslendi. Cerrahi sonrasi onuncu giinde tiim
hayvanlar yiiksek doz eter inhalasyonu ile sakrifi-
ye edilerek eski insizyonlarindan batinlarina giril-
di. Makroskopik olarak ana safra kanali baglanan
deney hayvanlarimin tiimiinde bagladigimiz yerin
proksimalinde kalan safra yollarinin ileri derece-
de dilate oldugu gozlendi (Sekil II).

Tiim hayvanlardan bakteriyel translokasyonu be-
lirlemek {izere mezenter, gekum ve kan 6rnekleri
alindi. Biyokimyasal parametreler i¢in kan 6rne-
gi alindi. Histopatolojik inceleme icin karaciger-
den Ornekler alindu.

Mikrobiyolojik inceleme

Tiim gruplardaki hayvanlarin mezenter lenf nodu
ve ¢ekum siiriintii 6rnekleri, kan ornekleri sterili-
zasyon ve dezenfeksiyon sartlarina uyulan labo-
ratuvar ortaminda gerceklestirildi. Mezenter lenf
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nodu drnegi steril petri kabinda ikiye boliindii ve
steril olarak kanli agara siiriilerek ekildi. Cekum
siiriintii 6rnegi Carry-Blair transport besi yeri-
ne alindi. Kan ornekleri intrakardiyak olarak ste-
ril igneli enjektor ile Bactec (Becton-Dickinson,
ABD) hemokiiltiir siselerine alindi.

Anaerop kiiltiir i¢cin ekim yapilan besiyerleri
GASPAK kavanozuna konularak oksijensiz ortam
saglandi. Tiim besiyerleri 35-37°C’de 24-48 saat
inkiibe edildi. Ureme olan kiiltiirlerdeki bakteri-
lerin gram 6zellikleri ve tiir tanimlamasi yapildi.

Biyokimyasal Inceleme

Tiim gruplardaki hayvanlarin kanlar1 igneli enjek-
torle intrakardiyak olarak alindi (Kontaminasyo-
nu engellemek icin dncelik kan kiiltiiriine veril-
di). Kan drnekleri silikonlu tiiplere alindi. Bes da-
kika 6500 devirde santrifiij sonrasi serumlar ay-
rildr. Orneklerden AST, ALT, ALP, GGT, total bi-
lirubin ve direkt bilirubin degerleri MODULAR
(Roche®) cihazi ile UV fotometrik, kolorimetrik
ve enzimatik yontemlerle tayin edildi.

Histopatolojik inceleme

Karaciger ornekleri %10’luk tamponlanmis for-
molde 3 saat fikse edildi. Alkol, aseton, ksilen ve
parafin islemlerinden sonra bloklandi. Bloklardan
4 mikronluk kesitler alinarak Hematoksin-Eozin
boyasi ile boyandi. Preparatlar Olympus BX50

Sekil Il. Dilate safra yollari ve ikter.
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Tablo . Biyokimyasal parametrelere iliskin karsilastirmalar

Grup | Grup Il Grup lll p
Ort. SD Ort. SD Ort. SD
AST 107,35 13,61 970,35 211,86 542,65 175,83 0,001**
ALT 90,50 18,39 246,710 102,99 148,70 145,85 0,001**
GGT 28,35 14,88 46,80 15,72 28,35 23,41 0,002**
ALP 136,80 56,29 1391,40 449,22 766,75 260,48 0,001**
Total bilirubin 0,34 0,13 14,26 1,85 14,36 1,54 0,001**
Direkt bilirubin 0,10 0,04 11,33 1,81 10,30 1,56 0,001**

**p<0,01 ileri diizeyde anlaml.

151k mikroskobunda 40 ve 100 biiyiitme ile deger-
lendirildi. Mikroskoba bagli olan Olympus marka
fotograf makinasi ile fotograflandi. Ayni patolog
tarafindan incelemeye alindi.

Karaciger yaglanmasi ve safra tikaglar1 degerlen-
dirildi. Yaglanma 4 grupta degerlendirildi.

(i) Yaglanma yok; (ii) Hafif derece yaglanma:
%33 den daha az yaglanma; (iii) Orta derece yag-
lanma: %33-%66 arasinda yaglanma; (iv) Agir
derece yaglanma: %66°dan fazla yaglanma.

istatistiksel incelemeler

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilir-
ken, istatistiksel analizler i¢in “SPSS (Statistical
Package for Social Sciences) for Windows 10.0”
programi kullanildi. Calisma verileri degerlen-
dirilirken niceliksel verilerin karsilastirilmasin-
da normal dagilim gdsteren parametrelerin grup-
lar aras1 kargilagtirmalarinda Oneway Anova tes-
ti ve farkliliga neden ¢ikan grubun tespitinde Tu-
key HDS testi kullanildi. Normal dagilim goster-
meyen parametrelerin gruplar arasi karsilagtirma-
larinda Kruskal Wallis testi ve farkliliga neden ¢1-
kan grubun tespitinde Mann-Whitney U test kul-
lanild1. Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda
ise ki-kare testi kullanildi. Sonuglar %95°lik gii-
ven araliginda, anlamlilik p<0,05 diizeyinde de-
gerlendirildi.

BULGULAR

Calisma i¢in alman 6rnekler Dr. Liitfi Kirdar Kar-
tal Egitim ve Arastirma Hastanesi Biyokimya,
Mikrobiyoloji ve Patoloji laboratuvarlarinda de-
gerlendirilmistir. Biyokimyasal parametrelere ilig-
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kin karsilastirmalar Tablo I’de goriilmektedir.

AST diizeyine gore gruplar arasinda istatistik-
sel olarak ileri diizeyde anlaml farklilik bulun-
maktadir (p<0,01). Grup I’in AST diizeyi Grup
II (p=0,001; p<0,01) ve Grup III’ten (p=0,001;
p<0,01) istatistiksel olarak ileri diizeyde anlaml
diistiktiir. Grup II'nin AST diizeyi Grup III’ten is-
tatistiksel olarak ileri diizeyde anlamh yiiksektir
(p=0,001; p<0,01).

ALT diizeyine gore gruplar arasinda istatistiksel
olarak ileri diizeyde anlamli farklilik bulunmak-
tadir (p<0,01). Grup I’in ALT diizeyi Grup II’den
istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli diigitkken
(p=0,001; p<0,01); Grup III’ten anlamh diizeyde
diistiktiir (p=0,014; p<0,05). Grup II’'nin ALT dii-
zeyi Grup III’ten istatistiksel olarak ileri diizeyde
anlaml ytiksektir (p=0,001; p<0,01).

GGT diizeyine gore gruplar arasinda istatistik-
sel olarak ileri diizeyde anlaml farklilik bulun-
maktadir (p<0,01). Grup II’nin GGT diizeyi Grup
I (p=0,001; p<0,01) ve Grup II’ten (p=0,001;
p<0,01) istatistiksel olarak ileri diizeyde anlaml
yiiksektir. Grup I ve Grup III'tin GGT diizeyleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bu-
lunmamaktadir (p=1,000; p>0,05).

ALP diizeyine gore gruplar arasinda istatistiksel
olarak ileri diizeyde anlamli farklilik bulunmaktadir
(p<0,01). Grup I’in ALP diizeyi Grup II (p=0,001;
p<0,01) ve Grup III’ten (p=0,001; p<0,01) istatis-
tiksel olarak ileri diizeyde anlaml diisiiktiir. Grup
II’'nin ALP diizeyi Grup III’ten istatistiksel olarak
ileri diizeyde anlamli yiiksektir (p=0,001; p<0,01).
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Tablo Il.Kan kiltlriinde bakteri varligina gore karsilastirmalar

Grup | Grup Il Grup I p
Sayl Yizde Sayi Yiizde Sayl Yizde
Kan kulturi + 3 15,0 20 100,0 10 50,0 0,001**
- 17 85,0 - - 10 50,0
** p<0,01 ileri diizeyde anlamli.
Tablo lll. Kan kiltiiriinde Greyen bakteri tiplerinin dagilimi
Grup | Grup Il Grup lll
Sayi Yizde Sayi Yizde Sayi Yizde

Ureme yok 17 85,0 0 0 14 70,0
S.aureus 3* 15,0 1* 5,0 0 0
E. coli 0 0 15 75,0 5 25,0
Enterobacter 0 0 2 10,0 0 0
K. pnomonia 0 0 2 10,0 0 0
P. mirabilis 0 0 4 20,0 0 0
C. freundii 0 0 2 10,0 0 0
Peptostreptokok 0 0 0 0 0 0
B. fragilis 0 0 0 0 0 0
Clostridium Sp. 0 0 0 0 0 0
*Grup | ve Grup IlI'de gériilen S. aureus kontaminasyon olarak degerlendirilmistir.
Tablo IV. Mezenter lenf nodunda bakteri varligina gore karsilagtirmalar

Grup| Grupll Grup lll p

Sayi Ylizde Sayl Ylzde Sayi Ylzde
Mezenter lenf + - - 20 100,0 8 40,0 0,001**
nodu - 20 100,0 - - 12 60,0

** p<0,01 ileri diizeyde anlamli.

Total bilirubin diizeyine gore gruplar arasinda is-
tatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli farklilik
bulunmaktadir (p<<0,01). Grup I’in total bilirubin
diizeyi Grup II (p=0,001; p<0,01) ve Grup III’ten
(p=0,001; p<0,01) istatistiksel olarak ileri diizey-
de anlamh diisiiktiir. Grup II ve Grup III’lin to-
tal bilirubin diizeyleri arasinda istatistiksel ola-
rak anlamli farklilik bulunmamaktadir (p=0,989;
p>0,05).

Direkt bilirubin diizeyine gore gruplar arasinda
istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli farklilik
bulunmaktadir (p<0,01). Grup I’in direkt bilirubin
diizeyi Grup II (p=0,001; p<0,01) ve Grup III’ten
(p=0,001; p<0,01) istatistiksel olarak ileri diizey-
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de anlamli diistiktlir. Grup II’nin direkt bilirubin
diizeyi Grup III'ten istatistiksel olarak anlamli dii-
zeyde yiiksektir (p=0,045; p<0,05).

Kan kiiltiiriinde bakteri varligmma gore gruplar
arasinda istatistiksel olarak ileri diizeyde anlam-
11 farklilik bulunmaktadir (p<0,01). Grup I’de kan
kiiltiriinde bakteri goriilme oran1 %15 iken; Grup
II’de %100 ve Grup III’de %50 oraninda kan kiil-
tiriinde bakteri goriilmiistiir (Tablo II, Tablo III).

Mezenter lenf nodunda bakteri varligmma gore
gruplar arasinda istatistiksel olarak ileri diizeyde
anlamli farklilik bulunmaktadir (p<0,01) (Tablo
IV). Grup I’de mezenter lenf nodunda bakteri tire-
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Tablo V. Mezenter lenf nodunda Ureyen bakteri tiplerinin dagihmi

Grup | Grup Il Grup Il
Sayl Yiizde Sayi Yiizde Sayl Yiizde

Ureme yok 20 100,0 0 0 12 60,0
S. aureus 0 0 0 0 1* 5,0
E. coli 0 0 20 100,0 5 25,0
Enterobacter 0 0 4 20,0 0 0
K. pnomonia 0 0 5 25,0 0 0
P. mirabilis 0 0 3 15,0 0 0
C. freundii 0 0 0 0 0 0
Peptostreptokok 0 0 0 0 0 0
B. fragilis 0 0 0 0 0 0
Clostridium Sp. 0 0 0 0 0 0
* Grup ll'de goriilen S. aureus kontaminasyon olarak degerlendirilmistir.
Tablo VI. Cekumda bakteri varligina gore karsilastirmalar

Grup | Grup Il Grup I p

Sayl Yiizde Sayi Yizde Sayl Yiizde
Cekum + 2 10,0 20 100,0 10 50,0 0,001**
- 18 90,0 - - 10 50,0
** p<0,01 ileri diizeyde anlamli.
Tablo VII. Cekumda Ureyen bakteri tiplerinin dagilimi
Grup | Grup Il Grup Il
Sayl Yuzde Sayl Yuzde Say! Yuzde

Ureme yok 18 90,0 0 0 10 50,0
S. aureus 2% 10,0 0 0 0 0
E. coli 0 0 20 100,0 10 50,0
Enterobacter 0 0 1 5,0 0 0
K. pnomonia 0 0 4 20,0 0 0
P. mirabilis 0 0 6 30,0 1 5,0
C. freundii 0 0 2 10,0 0 0
Peptostreptokok 0 0 1 50 0 0
B. fraqilis 0 0 1 5,0 0 0
Clostridium Sp. 0 0 1 5,0 0 0

*Grup I'de goriilen S. aureus kontaminasyon olarak degerlendirilmistir.

mesi goriilmezken; Grup [I’'nin tamaminda me-
zenter lenf nodunda bakteri tiremesi goriilmiistiir.
Grup III’iin ise %40’1nda mezenter lenf nodunda
bakteri iiremesi goriilmiistiir (Tablo V).

Cekumda bakteri varligia gore gruplar arasinda
istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli farklilik
bulunmaktadir (p<0,01) (Tablo VI). Grup I’de ¢e-
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kumda tireyen bakteri orani %10 iken, Grup II’nin
tamaminda ¢ekumda bakteri iiremesi goriilmiis-
tiir. Grup III’in ise %50’sinde ¢ekumda bakteri
tiremesi goriilmiistiir (Tablo VII).

Karacigerde yaglanmaya gore gruplar arasinda
istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli farkli-
lik bulunmaktadir (p<0,01). Grup I’de higbir hay-
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Tablo VIII. Karacigerde yaglanmaya gore karsilagtirmalar

Grup | Grup Il Grup I p
Sayi Yizde Sayi Yiizde Sayli Yizde
Karacigerde + 20 100,0 1 55,0 17 85,0 0,001**
yaglanma - - - 9 45,0 3 15,0

** p<0,01 ileri dlizeyde anlamli.

vanin karacigerinde yaglanma olmazken, Grup
II’'nin %55’inde, Grup III'iin %85’ inde karaciger-
de hafif yaglanma goriilmiistiir (Tablo VIII) (Se-
kil I1a, I1Ib).

TARTISMA

Bakteri translokasyonu, canli mikroorganizmala-
rin yanisira cansiz mikroorganizmalar ve endo-
toksinlerin bagirsak epitel mukozasini agarak la-
mina propria ve oradan da MLN’ye gegisi ile di-
ger dokulara yayilimi olarak tanimlanmustir.’®!

Bakteriyel translokasyonun mekanizmasi tam ola-
rak bilinmemektedir. Intestinal mikroflora ile ko-
nak defans mekanizmalar1 (mukozal bariyer, im-
miinolojik defans, gastrik asidite, gastrointestinal
motilite) arasindaki dengenin bozulmasinin, bak-
teriyel translokasyonda baslica rolii oynadig: dii-
stintilmektedir.[*"!

Safra kanali tikaniklig1 sonrasi olusan kolestaz-
da, bagirsak bariyer fonksiyonunda bozulma, im-
miin sistemde baskilanma ve mononiikleer fagosi-
tik fonksiyonda hasarlanma bakteriyel translokas-
yona neden olmaktadir.!'"!

Parks ve ark.’nin®! yaptiklari bir ¢aligmada, safra
kanali tikaniklig1 olusturulduktan 1 hafta sonra ali-
nan kan, MLN, KC ve dalak kiltiirlerinde bakte-

P s Tl e S A
Karaciger portal triadi, yaglanma yok. (b)
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Karaciger hiicresinde

riyel translokasyonun kontrol grubuna gore arttig
ve terminal ileum mukozasinda morfolojik degi-
sikliklerin meydana geldigi gosterilmistir.®

Bir ¢alismada, ana safra kanali tikanikligi son-
rast olusan bakteriyel translokasyona, deoksiko-
lat, laktuloz ve glutaminin etkisi arastirilmistir.
Her ii¢ iiriiniinde bakteriyel translokasyonu azalt-
t1ig1 ama en ¢ok etkinin glutamin verilen grupta
oldugu gosterilmistir.'"! Bir diger ¢alismada ana
safra kanali baglanan siganlarda olusan bakteri-
yel translokasyona ursodeoksikolikasit, glutamin
ve poliklonal immiinglobulin verilmesi arastiril-
mis ve her ii¢ lirliniin de bakteriyel translokasyo-
nu azalttig@1 gosterilmigtir.!'

Yaptigimiz ¢alismada mekanik ikter olusturdugu-
muz si¢anlarda (Grup II ve Grup III) kanda, me-
zenter lenf nodunda ve ¢ekum serozasinda bak-
teriyel translokasyon oldugunu saptadik. Urso-
deoksikolik asit ve glutamin verdigimiz grupta
(Grup IIT) kontrol grubuna gore kanda, MNL’de
ve ¢cekumda bakteriyel translokasyonda istatiksel
olarak anlaml (p<0,001) azalma saptadik. Buna
gore ursodeoksikolik asit ve glutaminin bakteri-
yel translokasyonu dnemli dlciide azalttigini dii-
siinmekteyiz.

Safra yollar1 obstriikksiyonu bulunan hastalarda




kan biyokimyasinda &zellikle bilirubin ve ALP
degerlerinde artis olmaktadir. Bununla birlikte ko-
lestaz nedeniyle karacigerdeki hasarlanma sonu-
cunda AST, ALT, GGT seviyelerinde de artis goz-
lenmektedir.['3-1!

Ogato ve ark.!' ve Souba ve ark.’ninl'”! ¢aligsma-
lar1 mekanik ikter olusturulan hayvan grubuna ur-
sodeoksikolik asit verilmesini takiben hepatosit-
lerde goriilen mikrovezikiiler yaglanmada 6nem-
li azalma ve buna bagli olarak AST, ALT ve GGT
degerlerinde diigme oldugunu gostermistir. Yapti-
gimiz ¢aligmada mekanik ikter olusturdugumuz
sicanlarda AST, ALT, GGT, ALP, total bilirubin
ve direkt bilirubin seviyelerinde artis oldugunu
saptadik. Ursodeoksikolik asit ve glutamin verdi-
gimiz grupta (Grup III) AST, ALT, GGT, ALP ve
direkt bilirubin diizeylerinde anlaml 6lgiide azal-
ma (p<0,001) saptarken total bilirubin diizeylerin-
de Grup II ve Grup III arasinda fark saptamadik.
Buna gore ursodeoksikolik asit ve glutaminin ka-
raciger fonksiyon testleri iizerinde ve direkt bili-
rubin diizeylerinde azaltici etki yarattigim diisiin-
mekteyiz.

Safra yolu obstriiksiyonunda kolestaza bagli ola-
rak hepatositlerde safra asitlerinin toksik etkisi ile
hepatosit hasar1 olmaktadir.l'®!! Klinik olarak ka-
raciger fonksiyon testlerindeki artig histopatolojik
olarak hepatositlerde yaglanma ve safra tikaci ola-
rak goriilmektedir.!”!

Galle ve ark.’nin yaptig1 ¢aligmada ursodeoksi-
kolik asitin safra tuzlarinin hepatositler iizerin-
deki hasarlanmay1 onemli 6l¢iide azalttigi sap-
tanmistir.2?? Yaptigimiz ¢alismada mekanik ik-
ter olusturdugumuz sicanlarda %45 oraninda ha-
fif derecede yaglanma saptandik, ursodeoksikolik
asit ve glutamin kullandigimiz gruptaki sicanlarda
bu oranin %15 seviyesine indigini saptadik. Buna
gore ursodeoksikolik asit ve glutaminin karaciger
hasarlanmasini azalttig1 kanisina vardik.

Sonug olarak, mekanik ikterli hastalarda, bakteri-
yel translokasyon ve karacigerdeki hasarlanmada
ursodeoksikolik asit ve glutaminin, operasyon 6n-
cesi ve sonrasi verilmesinin mekanik ikterli has-
talardaki morbidite ve mortalite lizerinde 6nemli
6l¢iide olumlu etkileri oldugunu savunmaktayiz.
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