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OZET: Mezenterik iskemi farkl: kiinikle seyreden bir ¢ok etyoloji neticesinde geligebilir. Sebep ne olursa olsun mezenter iskemi
sonucu geligen patofizyolojik mekanizmalardan biri de bakteriyel translokasyondur. Calismamizda siganlarda seftriaksonun
mezenterik iskemi modelindeki bakteriyel translokasyon iizerine etkisini aragbirdik. Sicanlara seftriakson (25 mg/kg im) enjekte
edildikten yanim saat sonra superior mezenterik arter baglanarak iskemi olusturuldu. Daha sonra mezenter lenf bezlerinden,
akcigerden, karacigerden, sistemik ve portal kandan kiiltiirler alinarak enterik mikroorganizmalor agisindan kalitatif olarak
degerlendirildi,

Anahtar Kelimeler: Bakteriyel translokasyon, mezenterik iskemi, seftriakson.

SUMMARY: Mesenteric ischemia may result from a wide range of pathological processes, each having different clinical features.
Regardless of etiology, one of the pathophysiolegic mechanisms that develop as a result of mesenteric ischemia is bacterial
translocation. In this study, we evaluated the effect of ceftriaxon on bacterial translocation of enteric organisms in animal models
of mesenteric ischemia was formed as o result of lignting superior mesenteric artery. Qualitative cultures of blood, liver, lungs and
mesenteric lymph nodes have been taken.
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Son 20 yihin ana aragtirma konulartndan biri olan Dahasi diger sistemik organlar da tutulabilmekte ve hasta
bakteriyel translokasyon, cesitli modellerde aragtinlarak multiorgan yetmezligine girebilmektedir.
degisik sonuclar yayinlanmugtir (1,2,3,4,5) Mezenterik Cahgmamzda, siganlar iizerinde deneysel iskemi
iskemi, insidans: siirekli artan, ancak tiim ileri teghis ve modeli olusturularak, meydana gelecek bakteriyel
tedavi yontemlerine ragmen mortalitesi halen yiiksek translokasyonun ve seftriaksonun bunun izerindeki
olan bir hastaliktir, etkisinin incelemesi amaglanmustir.

Etyclojide birbirinden ¢ok farkli etkenlerde rol almasma
ragmen, prognozda en onemli rolii enfarkt derecesi
belirlemektedir (1). Iskemi neticesi olusan mukoza hasar MATERYAL - METOT
bakterivel translockasyona yol a¢maktadir (2,3,4,5).
Transloke olan bakteriler karacifer ve dalakta, daha
sikiikla da mezenter lenf bezlerinde ¢ogalmaktadirlar.
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yapilmistir.

Kontrol grubunda {Grup 1) batin igerisine steril bir
pensetle girip-gikartilma disinda herhangi bir islem yapil-
maksizin batin kapatiimistit. Grup 2 ve 3'teki deneklerin
superior mezenterik arterleri (SMA) aortamn aynidig
verin hemen distalinden 6/0 ipekle cift kat baglanarak
mezenter iskemi olusturulmustur. Grup 3'teki sicanlara
ise, laparotomiden yarim saat evvel 25 mgkg olacak
sekilde tek doz Seftriakson intramuskiiler olarak
yapilmigtir. 4 saat sonra tiim deneklere yine steril artlar
altinda relaparotomi yapilmig, karaciger, akciger ve
mezenter lenf bezlerinden doku, portal ve sistemik
kandan da kan drnekleri alinarak tiim numuneler kiiltiire
gonderilmistir. Son olarak, patolojik inceleme amaciyla
termina! ileundan biopsi alinarak sicanlar sakrifiye
edilmigtir. Besiyerleri olarak, kanl jeloz, kiymali buyyon,
triptik soy agar kullanilmugtir. Alinan ileum ornekleri
hematoksilen eozin ile boyanarak 1sik mikroskobu altinda
degerlendirilmigtir. istatistiksel degerlendirmeler ki kare
testi ile yapHmigtir.

BULGULAR

Grup 2 ve 3'te superior mezenter arter ligasyonundan
hemen sonra nabazanin kayboldugu ve barsak renginin
soldugu goriilmigtiir. Terminal ileumdan ahnan doku
orneklerinin patolojik incelemesinde, mukozada degisik
derecelerde epitel kaybi, kapiller dilatasyon, intersitisyel
hemoraji, submukozal 6dem ve kanama, mukoza,
submukoza ve muskiiler tabakada degisik derecelerde
nekroz saptanmigtin.

Kiiltiir sonuclari incelendiginde, Grup ['deki
deneklerden alnan kiiltiirlerde hicbir tireme olmadig
saptanmigti. Grup 2 ve 3'teki liremeler Tablo I'de
gisterilmektedir. Grup 3'te 6 denekte kiiltiirler steril
kalmustir. Grup 2'deki bir denegin, hem mezenterik lenf
bezinde, hem karacigerinde hem de portal kaninda
enterokok, akciger ve mezenterik lenf bezlerinde alfa
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hemolitik streptokok iremistir. Bir bagkasinda ise
mezenter lenfbezi ve akciferde alfa hemolitik streptokok,
karacigerde ise peptokok saptanmistir. Grup 2'de sistemik
kan oOmneklerinde hi¢ {ireme olmamus, Grup 3'te bir
denekte hem sistemik kanda, hem de portal kanda
enterobakter iiremigtin Bir denegin mezenter lenf
bezinde E.Coli, bir digerininki ise alfa hemolitik
streptokok iiremistir. Bir bagka denekte portal kanda
peptokok g6zlenmigtir. Enterobakter, E.Coli, bacteroides
gibi fakiiltatif anaerob enterik bakiriler translokasyona en
sik ugrayan bakterilerdir (2,3.4,5) ve bizim ¢alismamizda
da bu mikroorganizmalara rastlanmgtir. Grup 2 ve 3
iiremeler agisindan karsilastirildiginda iki grup arasinda
anlamh fark saptanmamistir (p>0.05). Dokulardaki
tirelemeler ayrt ayn ele alindiginda, yalmzca mezenter
lenf bezinde ireyen mikroorganizma sayisi, grup 3'te
grup 2'den anlamh olarak az bulunmustur (p<0.05). Diger
dokularda ise grup 2 ve 3 arasinda iiremeler agisindan
anlamli bir farkhilik goriifmemistir (p>0.05). Sonug olarak,
olusturdugumuz mezenter iskemi modelinde,
seftriaksonun bakteriyel translokasyonu anlamli bir
sekilde etkilemedigi saptanmistir.

TARTISMA

Bildirilen akut mezenter iskemi olgularmda son on
yildir artis oldugu goze carpmaktadir (6,7,8). Bunun en
onemli nedeni, kardiovaskiiler hastali: olan yasl hasta
sayisinmin  artis gostermesidir. Tedavi metodlarindaki
veni gelismelerin bir senucu olarak bir zamanlar primer
hastahifindan olebilecek kimseler, artik mezenter iskemi
gelisebilecek kadar yagamaktadirlar (6).

Mezenter iskeminin mortalitesi, sorumlu etyolojiye
gore defismektedir. Akut arteryel embolik oklizyonda
mortalite oram %50, trombotik arteryel okliizyonda %95,
non-okluziv mezenterik iskemide %67 ve mezenterik
venoz trombozda da %30 olarak bildirilmistir (9).

Tablo I; Bakteriyel translokasyona ugrayan mikroorganizmalar

Mezenterik lenf hezi Karaciger Portal Kan Sistemik Kan Akciger

Grup I - - - -

n: 10

Control

Grup 2 Enterobakter {13}

n: 10 Bacteroides {14} Enterobakter (13) Enterobakter {13) Alfa Hem.
Peptokok (18) Clostridium (14} Streptokok (20)
Alfa Hem. Streptokok (19) Alfa Hem. Streptokok (19) E. Coli (18)
Alfa Hem. Streptokok (20 Peptokok (20) Enterokok {19)

Grup 3 E. Coli {23) Peptokok (21) Enterobacter (25}

n: 10

Ceftriaxon Alfa Hem. Streptokok (28) Enterobacter (25) ’
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Mezenter iskeminin patofizyolojisinin anlagtimasidaki
ilerfeme yeni tedavi yontemlerinin dogmasina ve
denenmesine yol acmugtir. Barsak iskemisi, sitokinler,
trombosit aktive edici faktor, tiimor nekroz faktorii ve
miyokardiyal depresyon faktord gibi viseral
sirkiasyondaki aktive edilmis lokosit, trombosit, mast ve
endotel hiicrelerinden salgilanan mediatorlere bagh
inflamatuar bir cevaptir (10,11). iskemik barsak, lokal ve
sistemik patofizyolojik degisiklikler sonucu, bakteriyel
istilaya kars1 direncini kaybetmekte ve bu da endotoksemi
ve bakteriyemiye sebep olmaktadir (12,13,14).

Mezenter iskemide bakteriyel translokasyon, intestinal
morfoloji ve fonksiyon bozukluguna bagh olarak, mukoza
harabiyetinin gelismesi neticesinde olugmaktadir
{2,3,4,5). Van der Waaij (15), barsagin anaerobik florasinm,
potansiyel patojen bakterilerin kolonizasyonunu ve
enfeksiyonunu dnledigini gostermigti. Aym arastirmaci
tarafindan bu koruyucu rol, "kolonizasyon direnci" olarak
tanimlanmistir.

Hayvan modelleri ilizerinde yapilan calismalarda
bakteriyel translokasyon olusabilmesi icin 3 temel
patofizyolojik mekanizmadan en az birinin olugmasinin
gerekli oldugu gosterilmistir Bunlar, barsak mukoza
bariyerinin bozulmas:, yetersiz immiin sistem ve normal
barsak mikroflorasinin bozulmasi sonucu baz
bakterilerin, 6zellikle de enterik basillerin asin artipidir
(16).

intestinal savunma sistemlerinden sadece birinin
bozulmasi veya hasara uframasi mezenterik lenf
bezlerinde, daha az oranla da karaciger ve dalakta
bakteriyel translokasyona yol agmaktadir (17).

Translokasyonda itk adim, endojen bakterilerin
mukozadaki epitele veya biitiinliigii bozulmus mukozal
alanlara oturmasidir. Normal bir barsakta peristaltik
dalgalar mikroorganizmalarin mukozal yiizeylere
yapismasina zaman tamimaz. Ayn: zamanda limen
icindeki mukus kayganlik ozelligi ile bakterilerin
mukozaya yapigsmasini engeller.

Deitch'in (18} deneysel cahgmalarina gore, eger
mukozal bariyer mekanik olarak bozulmus ise veya ciddi
bir immiin yetmezlik sdzkonusuysa, ne bagirsagin normal
florasinin korunmasi, ne de bagirsagin selektif
dekontaminasyonu bakteriyel translokasyonu oOnleye-
memektedir. Ancak bazi caligmalarda, degisik birgok
antibiyoterapinin bakteriyel translokasyonu etkiledigi
bildiriimigtir. Brook (19), 1991'de radyasyona maruz
kalmis siganlarda, ofloksasin ve penisilin G kombine
tedavisi ile enterobakterleri ve streptokoklari azaltarak
bakteriyel translokasyonu azalttygin: bildirmigtir. Gianotti
(20} ise, deneysel akut nekrotizan pankreattite,
polimiksin B, amikasin ve amfoterisin B ile, farelerde
erken mortaliteyi ve translokasyonla ile ilgili
enfeksiyonlart azaltabilmigtir Zong Gde (21) yamk
olusturan siganlarda, sistemik seftazidimin bakteriyel
translokasyon tizerindeki etkisinin ¢ok fazla oldugu,
karaciger ve bobrekte lireyen organizma sayisinin da ciddi

DENEYSEL MEZENTERIK iSKEMIDE BAKTERIYEL TRANSLOKASYON 9

gekilde azaldigi bildirilmektedir. Bizim ¢alisma
modelimizde, seftriaksonun mezenterik iskemide
bakteriyel translokasyon iizerindeki etkisi arastirilmig ve
sonugta seftriaksonun bakteriyel transtokasyon iizerinde
anlamh bir etkisi olmadig:t goriimiigtiir. Bunu
antibiyoterapinin, iskemik barsak mukozasinda bakteriyel
translokasyonu yeterince etkileyemedigi seklinde
yorumiamaktayiz.

Bakteriyel transiokasyonu baslatan sorumlu
mekanizma, degisken kan akimimn yol agtig1 iskemi ve
reperfiizyon hasandir. Ancak, iskeminin yol a¢tig1 doku
hipoksisi de etyolojide énemli bir yer tutmaktadir (18}.
Gastrointestinal sistemde bakteriyel translokasyonun
tamimlanmasindan bu yana, liimen icindeki bakteriler
sistemik enfeksiyon ve sepsis agisindan kaynak olarak
goriilmiiglerdir (2,3,4,5). Hipotansiyon, hemodinamik
dengesizlik veya intestinal perfiizyonu azaltan veya
mukozal gegirgenligi arttiran vazoaktif ajanlar bakteriyel
translokasyon veya sistemik endotoksemiyi kolaylas-
tirabilirler. Deneysel ¢caligmalar bu varsayimnlan desteklese
de, intestinal bariyer fonksiyonunun kaybi ve sistemik
infeksiyonun gelismesi, septik durum ve multiorgan
yetmezligi arasindaki neden ve sonug iligkisini aciklamak
icin, dahaileri ¢aligmalara gereksinim vardir.

Sonug olarak, ¢aligmamiz bizi, mukozal bariyerin hasara
ugradign durumlarda, barsag dekontamine etmeye veya
normal florayr korumaya c¢alismanin, bakteriyel
translokasyonu etkilemedigi sonucuna gotiirmiistiir.

Bunun klinik anlami, mezenterik iskemi olgularinda
veya intestinal mukoza hasari bulunan diger septik
hallerde; travma, yamk veya diger yogun bakim hastalan
gibi ciddi immun yetmezligi olanlarda barsak
mikrofiorasim kontrol altinda tutmanmin tam anlami ile
etkin olamayacagidir. Bu hastalari daha bagarili bir gekilde
tedavi etmek igin bagka verilere ve yeni tedavi metodlarma
ihtivacinuz oldugunu diisiinmekteyiz.

TESEKKUR: Calismarmz boyunca bizlere gosterdigi
nazik ilgi ve katkdarindan dolayr Nezahat Giirler'e
tegekkiir ederiz.
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