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AMAÇ

Ameliyat sonras› total enteral beslenmenin (TEB) erken uygu-
lanmas›n›n ve beslenmeye glutamin eklenmesinin deneysel
kolon anastomoz iyileflmesine etkisi araflt›r›ld›.

GEREÇ VE YÖNTEM

Çal›flmada 40 Wistar-albino s›çan eflit say›da denek içeren 4
gruba ayr›ld›. Deneklere distal sol kolon transseksiyonu ve
anastomozu uyguland›. Grup 1 ve 2’ye geç TEB; grup 3 ve
4’e erken TEB uyguland›. Grup 2 ve 4’te beslenmeye gluta-
min eklendi. Ameliyat sonras› yedinci günün sonunda anas-
tomoz içeren kolon segmenti ç›kar›larak anastomoz patlama
bas›nc› ve doku hidroksiprolin de¤erleri belirlendi.

BULGULAR

Anastomoz patlama bas›nc› erken grupta 111.6, geç grupta 95.8
cmH2O bulundu (p=0.022). Geç TEB  gruplar› aras›nda gluta-
minli grup lehine anlaml› fark saptand› (95.8’e 138.5 cmH2O;
p<0.0001). Gerek erken, gerekse geç glutaminli TEB’in uygu-
land›¤› gruplarda en yüksek patlama bas›nc› de¤erleri elde edil-
di (139 ve 138.5 cmH2O). Doku hidroksiprolin miktar›, erken
(2440.3 µg) ve geç (1509.6 µg) TEB gruplar› aras›nda anlaml›
farkl› bulundu (p=0.024). Geç enteral beslenme gruplar›
karfl›laflt›r›ld›¤›nda glutaminli grup lehine anlaml› olmamakla
(p=0.276) birlikte say›sal fark saptand› (1509.6 ya 1981.6 µg).

SONUÇ

Ameliyat sonras› dönemde TEB’in erken uygulanmas› anas-
tomoz direnci ve kollajen sentezini anlaml› olarak destekle-
mektedir. Anastomoz direnci aç›s›ndan geç TEB uyguland›¤›
durumda beslenmeye glutamin eklenmesi, geç beslenme
olumsuzluklar›n› azaltmakta ve geri döndürmektedir.
Glutaminin benzer olumlu etkisi daha zay›f olmakla birlikte
kollajen sentezi üzerinde de görülmektedir. 
Anahtar Sözcükler: Anastomoz, cerrahi; kolon/cerrahi; enteral bes-
lenme; glutamin; hidroksiprolin; parenteral beslenme; ameliyat son-
ras› bak›m/metot; s›çan, Wistar cinsi; yara iyileflmesi.

BACKGROUND

To investigate the effects of postoperative early enteral and
glutamine enriched enteral feeding on the healing of experi-
mental colonic anastomosis.

METHODS

Forty Wistar-albino rats were equally divided into 4 groups.
Colonic transsection and anastomosis situated at the distal left colon
was performed on all animals. Animals in groups 1 and 2 received
late total enteral nutrition (TEN) and in groups 3 and 4 early TEN.
Glutamine was added to TEN protocol in groups 2 and 4. The
colonic segment including the anastomosis was excised at the end
of the 7th day postoperatively. Bursting pressure of the anas-
tomosis and tissue hydroxyproline levels were determined.

RESULTS

Bursting pressure levels were 111.6 and 95.8 centimeters of water
(cmH2O) in early and late nutrition groups, respectively
(p=0.022). Comparison of late TEN groups showed a significant
difference in favor of group with glutamine (95.8 vs 138.5
cmH2O; p<0.0001). Highest bursting pressures (139 and 138.5
cmH2O) were measured in both early and late TEN groups with
glutamine. Tissue hydroxyproline level in early TEN group
(2440.3 µg) was significantly higher than late TEN group (1509.6
µg; p=0.024). Comparison of late TEN groups showed a con-
siderable but not statistically significant difference (p=0.276)
in favor of group with glutamine (1509.6 vs 1981.6 µg).

CONCLUSION

Postoperative early TEN significantly ameliorates the resis-
tance of the anastomosis and collagen synthesis. Glutamine
enrichment in nutritional protocol decreases and reverses the
disadvantages of late TEN regarding the resistance of anasto-
mosis. A similarly positive, albeit weaker, effect of glutamine
supplementation is also seen on collagen synthesis.
Key Words: Anastomosis, surgical; colon/surgery; enteral nutrition;
glutamine; hydroxyproline; parenteral nutrition; postoperative
care/methods; rats, Wistar; wound healing.
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Cerrahi giriflim geçiren olgular›n beslenmesi,
ameliyat ve ameliyat sonras› dönemdeki iyileflme
durumunu etkileyen en önemli unsurlardan biridir.
Beslenmesi iyi planlanmam›fl olgular cerrahi
komplikasyonlar, özellikle yara iyileflmesi aç›s›n-
dan yüksek risk tafl›rlar. Do¤ru beslenme deste¤i-
nin sa¤lanmas› ve sürdürülmesi perioperatif ba-
k›mda ana amaç olarak ortaya ç›kmaktad›r. Bir ol-
gunun beslenmesi enteral veya parenteral yol ile
sa¤lanabilir. Enteral beslenmenin kalori ve protein
al›m›, immünolojik destek ve gastrointestinal
komplikasyonlar›n azalt›lmas› aç›s›ndan üstünlü¤ü
yap›lan çal›flmalarla kan›tlanm›flt›r.[1-6]

Glutamin, ba¤›rsaktaki bütün enterositler için
önemli enerji kayna¤› olan bir aminoasittir. Gluta-
min, ayn› zamanda kollajen sentezinde önemli rol
oynarken, lenfositlerin immün cevab›n› da destek-
ler ve intestinal mukoza iyileflmesinde etkilidir.[7-10]

Anastomoz iyileflmesi, sindirim yolu cerrahisinde
en çok dikkat çeken unsurlardan biridir. Çünkü
anastomoz yetersizlikleri ameliyattan sonra ciddi
sorunlar yarat›r. Kolon anastomozlar›n›n morbidite
riski daha yüksektir; özellikle acil abdominal ame-
liyatlarda bu risk daha da dikkat çekicidir. Kolon
anastomozlar›n›n iyileflmesini desteklemek ve
ameliyat sonras› riskleri azaltmak amac›yla bir çok
yöntem ve kimyasal madde denenmektedir.[11-15]

Çal›flmam›zda beslenmede enteral yolun erken
kullan›m›n›n ve beslenme protokolüne glutamin
eklenmesinin distal kolon anastomozlar›n›n iyilefl-
mesindeki etkilerini ortaya koymay› amaçlad›k.

GEREÇ VE YÖNTEM

Bu deneysel çal›flma Abant ‹zzet Baysal Üni-
versitesi Düzce T›p Fakültesi laboratuvar›nda, 232-
264 gr a¤›rl›¤›ndaki 40 eriflkin difli Wistar-albino
cinsi s›çan üzerinde gerçeklefltirildi. Yerel etik ku-
rul onay›ndan sonra, ayn› laboratuvar ortam›nda
standart s›çan yemi ve su ile beslenen denekler
üzerinde çal›flma yap›ld›.

Cerrahi teknik

Kimyasal ve mekanik kolon haz›rl›¤› yap›lma-
d›. Ameliyattan sekiz saat önce aç b›rak›lan denek-
lere intramüsküler olarak 50 mg/kg ketamine (Ke-
talar, Parke-Davis, Eczac›bafl›) ile anestezi uygu-
land›. Kar›n cildi t›raflland›, povidone iodine ile si-
lindi ve temizlenip örtüldü. Kar›n içine orta hattan
kesi ile girildi. Alt periton k›vr›m›n›n 3 cm üzerin-

den sol kolon tam kat kesilerek iki uç ayr›ld›. De-
vam›nda iki uç, 5/0 polipropilen (Prolene, Ethico-
ne, Somerville, ABD) kullan›larak tek kat üzerin-
den separe dikifllerle birlefltirildi. Anastomoz ile
kolon devaml›l›¤› yeniden sa¤land›. Kar›n cildi ke-
sisi 3/0 ipek kullan›larak devaml› dikifl ile kapat›l-
d›.

Beslenme yöntemi

Denekler eflit say›da 4 gruba ayr›ld›. Erken ame-
liyat sonras› derlenmenin (yaklafl›k 6 saat) ard›n-
dan her gruba farkl› enteral beslenme yöntemi uy-
guland›.

Grup 1 (geç enteral beslenme [n=10]): Denek-
lerin ilk üç gün boyunca a¤›z yoluyla suland›r›lm›fl
%30’luk dekstroz solüsyonu almalar›na izin veril-
di. Dördüncü ve yedinci günler aras›nda ise stan-
dart s›çan yemi ve su ile normal beslenme uygulan-
d›.

Grup 2 (geç enteral beslenme+glutamin
[n=10]): Grup 1’deki beslenme yöntemine ek ola-
rak dördüncü ve yedinci günler aras› standart bes-
lenmeye glutamin eklendi. Her gün taze olarak ha-
z›rlanan %12.5’luk glutamin solüsyonu (L-gluta-
mine, Skip) 50 mg/kg/gün dozunda, orogastrik tüp
ile verildi.

Grup 3 (erken enteral beslenme [n=10]): Bu
gruptaki denekler ameliyat sonras› dönemde (1-7.
günler aras›) standart s›çan yemi ve su ile normal
enteral beslendiler.

Grup 4 (erken enteral beslenme+glutamin
[n=10]): Grup 3’teki erken enteral beslenmeye ek
olarak (1-7. günler aras›), her gün taze olarak haz›rla-
nan %12.5’luk glutamin solüsyonu (L-glutamine,
Skip) 50 mg/kg/gün dozunda orogastrik tüp ile veril-
di.

Örnek toplanmas› ve ölçümler

Denekler ameliyat sonras› yedinci günün so-
nunda ilk cerrahi ifllemde oldu¤u gibi ameliyata ha-
z›rland› ve orta hattan kesi ile kar›n bofllu¤u aç›ld›.
Anastomozu içeren 3 cm’lik bir kolon parças› kesi-
lerek ç›kar›ld›. Denekler afl›r› eter dozuyla sakri-
fiye edildi. Anastomoz iyileflmesi göstergeleri ola-
rak patlama bas›nc› ve doku hidroksiprolin içeri¤i
ölçüldü.

Patlama bas›nc›: Anastomozun intraluminal
bas›nca direncini belirlemek amac›yla ölçüldü. Ç›-
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kar›lan kolon parças› anastomozun 1 cm distalin-
den ba¤land› ve proksimalden yerlefltirilen bir tüp
arac›l›¤›yla hava pompas› ve bas›nçölçer ba¤lant›s›
yap›ld›. Kolon parças› hava ile 1 ml/dakika sabit
h›zla fliflirildi. Patlama öncesi ulafl›labilen en yük-
sek lümen içi bas›nç de¤eri cmH2O olarak kayde-
dildi.

Doku hidroksiprolin ölçümü: Anastomoz bölge-
sindeki kollajen içeri¤ini yans›tan hidroksiprolin de-
¤erleri ölçüldü. Patlama bas›nc› ölçümünü izleyen
dönemde anastomozun 0.5 cm proksimal ve dista-
linden kesilerek örnek al›nd›, aç›ld›, saline ile y›kan-
d›, kurutuldu ve hidroksiprolin ölçümüne kadar -
35°C’de sakland›. Kuru doku tart›ld›ktan sonra 2 ml
6N hidroklorik asit eklendi. Doku, 24 saat boyunca
110°C s›cakl›ktaki otoklavda tutuldu. Sonra 0.2 ml
doku hidrolizat›n üzerine 1.6 ml deiyonize su eklen-
di. 1 ml 1/5 seyreltilmifl borat ve 0.3 ml kloramin T
ve 20 dakika sonra 1 ml sodyum tiosülfat eklendi ve
kar›flt›r›ld›. Satüre solüsyon 1.5 gr potasyum klorid
ile haz›rland› ve tüpler 20 dakika boyunca kaynar
suda bekletildi. So¤uduktan sonra 2.5 gr toluen ek-
lenerek 5 dakika kar›flt›r›ld› ve düflük devirde santri-
füj yap›ld›. Bu son solüsyonun 1 ml’sine 0.4 ml Ehr-
lich ay›rac› eklendi ve 30 dakika beklendi. Doku
hidroksiprolin de¤erleri spektrofotometre ile 565
nm dalga boyunda ölçüldü.

‹statistiksel analiz

De¤erler ortalama ve standart sapma olarak ifa-
de edildi. Gruplar aras› farklar, SSPS 12.0 bilgisa-
yar program› kullan›larak ANOVA testi ile de¤er-
lendirildi, ikili karfl›laflt›rmalar efllenmifl örnekli t
testi ile yap›ld› ve 0.05’ten küçük olas›l›k de¤erle-
ri anlaml› kabul edildi.

BULGULAR

Patlama bas›nc› de¤eri erken enteral beslenme
yap›lan grupta (grup 3), geç beslenme uygulanan
gruptan (grup 1) anlaml› derecede yüksek bulundu
(p=0.022). Öte yandan beslenmeye glutamin ek-
lenmifl erken ve geç enteral beslenme gruplar› (2 ve
4) aras›nda anlaml› fark yoktu (p=0.967). Erken (3
ve 4; p=0.048) ve geç (1 ve 2; p<0.0001) beslenme
gruplar› kendi aralar›nda glutaminin etkisi yönün-
den karfl›laflt›r›ld›¤›nda patlama bas›nc› de¤erleri
glutaminli gruplar lehine anlaml› derecede yüksek
bulundu. Glutamin fark› özellikle geç beslenme
gruplar› aras›nda daha yüksekti (1 ve 2; p<0.0001)
(Tablo 1). 

Ortalama doku hidroksiprolin seviyelerine ba-
k›ld›¤›nda anlaml› fark yaln›zca glutaminsiz erken
ve geç enteral beslenme gruplar› aras›nda bulundu
(1 ve 3; p=0.024). Glutaminli erken ve geç beslen-
me gruplar› aras›nda ise erken grup lehine say›sal
fark olmas›na ra¤men anlams›z bulundu (2 ve 4;
p=0.387). Geç beslenme gruplar› (1 ve 2) karfl›lafl-
t›r›lmas›nda, anlaml› olmamakla birlikte glutaminli
grup lehinde say›sal fark vard› (p=0.276) (Tablo 1).

TARTIfiMA

Cerrahi giriflim geçiren olgularda parenteral ve
enteral beslenmenin en önemli amac› iyi ve yeterli
doku (yara) iyileflmesi için en uygun kalori ve pro-
tein gereksinimini karfl›lamak ve azot dengesini
korumakt›r. Kontrendikasyon yoksa, saptanm›fl
birçok avantaj› nedeniyle parsiyel ve total enteral
beslenme tercih edilmektedir.[1-6,16,17] Beslenmede
normal ba¤›rsak yolunu kullanman›n yara iyilefl-
mesini destekleyici etkileri vard›r.[12,18,19] Glutamin
ba¤›rsak mukoza hücreleri için ana enerji maddesi-

Tablo 1. Anastomoz patlama bas›nc› ve doku hidroksiprolin de¤erleri

Gruplar Patlama bas›nc› (cm/su) Hidroksiprolin (µg/g protein)

Geç beslenme 95.8±9.5 1509.6±1007
Glutaminli geç beslenme 138.5±13.9 1981.6±1133.5
Erken beslenme 111.6±18.9 2440.3±776.9
Glutaminli erken beslenme 139±31.3 2380±622.5

‹statistik (p<) Gruplar 1 ve 2 0.0001 0.276
1 ve 3 0.022 0.024
2 ve 4 0.967 0.387
3 ve 4 0.048 0.842
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dir. Glutaminle zenginlefltirilmifl enteral beslenme-
nin infeksiyöz komplikasyonlar› azaltma, azot den-
gesini koruma, ba¤›rsak mukozas› iyileflmesini
destekleme gibi yararlar› gösterilmifltir.[20]

Anastomoz patlama bas›nc›, artan lümen içi ba-
s›nca karfl› anastomoz bölgesinin direncinin bir
göstergesi olup, ameliyat sonras› erken dönemde
anastomoz iyileflmesini de¤erlendirme yöntemidir.
Patlama bas›nc› sonuçlar›m›z erken enteral beslen-
menin anastomoz direncini anlaml› derecede artt›r-
d›¤›n› göstermektedir (p=0.022). Yap›lan çal›flma-
lardaki benzer bulgular da erken enteral beslenme-
nin anastomoz iyileflmesindeki etkisine dikkat çek-
mektedir.[12,18,21] Erken (p=0.048), ya da geç
(p<0.0001) beslenen gruplarda, beslenme içeri¤ine
glutamin eklenmesinin anastomoz direncine önem-
li katk› yapt›¤› aç›kça görülmektedir. Anastomoz
direncine glutaminli beslenmenin katk›s› özellikle
geç beslenme uygulanan deneklerde daha belirgin-
dir. Geç beslenme uygulanan glutaminli ve gluta-
minsiz gruplar›n sonuçlar› kendi aralar›nda karfl›-
laflt›r›ld›¤›nda bu etki aç›kça görülmektedir
(p<0.0001). Ayr›ca glutamin eklenmifl erken ve geç
beslenme gruplar› aras›nda patlama bas›nc› de¤er-
lerinde anlaml› fark olmamas› glutaminin bu konu-
daki yarar›n› desteklemektedir (p=0.967). Bu bul-
gular, geç enteral beslenme alanlarda beslenmeye
glutamin eklenmesinin geç beslenme olumsuzluk-
lar›n› azaltt›¤› fleklinde yorumlanabilir. Glutamin
enteral yolun geç kullan›ld›¤› durumlarda daha ya-
rarl› etkiye sahiptir. da Costa ve ark.[22] beslenmeye
glutamin eklenmesinin patlama bas›nc› sonuçlar›
üzerindeki olumlu etkisini do¤rulamaktad›r. Di¤er
taraftan baz› araflt›rmalarda glutaminin kolon anas-
tomoz iyileflmesini etkilemedi¤i bildirilmektedir.[23]

Kollajenin ana maddelerinden biri olan hidrok-
siprolinin doku seviyesinin ölçülmesi, anastomoz-
daki kollajen sentez miktar›n› objektif olarak yan-
s›t›r. Hidroksiprolin doku seviyesi, yara iyileflmesi
sürecinin iyi bir göstergesidir.[24] Erken ve geç bes-
lenme uygulanan gruplarda ortalama hidroksipro-
lin seviyeleri aras›ndaki anlaml› fark (p=0.024),
enteral yolun erken kullan›lmas›n›n kollajen sente-
zini artt›rd›¤›n› göstermektedir. Glutamin eklenmifl
erken ve geç beslenme gruplar›n›n hidroksiprolin
de¤erleri aras›nda anlaml› fark olmamas› ise geç
beslenen grupta glutaminin kollajen sentezi üzerin-
de olumlu etki yaparak geç beslenmenin yaratt›¤›
dezavantaj› azaltt›¤› fleklinde yorumlanabilir. Öte

yandan erken enteral beslenme ve geç enteral bes-
lenme yöntemleri glutaminli veya glutaminsiz ola-
rak kendi içlerinde karfl›laflt›r›ld›¤›nda, diyete glu-
tamin eklenmesinin kollajen sentezine yapt›¤›
olumlu katk›n›n s›n›rl› oldu¤unu düflündürmekte-
dir. Bulgular›m›z› destekler yönde yay›nlar litara-
türde mevcuttur; enteral beslenmeye glutamin ek-
lenmesi doku hidroksiprolin de¤erlerini anlaml›
olarak art›rmamaktad›r.[25,26] Buna karfl›n glutaminin
kollajen sentezi üzerine olumlu katk›s› oldu¤unu
bildiren çal›flmalar da vard›r.[22]

Glutamin toplam kollajen sentezine anlaml› kat-
k› yapmamakla birlikte kollajen alt gruplar›na etki
edebilir. Çal›flmam›zda glutamin verilen gruplarda
anastomoz bölgesinde tip 1 (matür) kollajen oran›-
n›n anlaml› derecede yüksek, tip 3 (immatür) kol-
lajen oran›n›n ise daha düflük oldu¤u bulundu. Top-
lam kollajenin ölçüldü¤ü çal›flmalarda anlaml› fark
bulunmazken kollajen alt gruplar›ndaki farka dik-
kat çekilmektedir.[22] Dolay›s›yla glutaminin kolla-
jen kalitesine etki yaparak anastomoz iyileflmesini
destekledi¤i düflünülebilir. 

Ameliyat sonras› dönemde erken enteral beslen-
me uygulanmas› kolon anastomoz direncinin artt›-
r›lmas› ve kollajen sentezi aç›s›ndan çok yararl›d›r.
Anastomoz direnci aç›s›ndan, enteral yolun geç
kullan›lmas› durumunda ise beslenme protokolüne
glutamin eklenmesi anastomoz direnci ile ilgili geç
enteral beslenme olumsuzluklar›n› anlaml› olarak
azaltmaktad›r. Glutaminin benzer olumlu etkisi,
daha zay›f olmakla birlikte kollajen sentezi üzerin-
de de görülmektedir. Kolon anastomoz iyileflmesi-
ni h›zland›rmak için, ameliyat sonras› beslenme
mümkün olan en erken dönemde enteral yol ile
sa¤lanmal›d›r. Herhangi bir nedenle enteral yolun
kullan›m›n›n gecikti¤i durumlarda beslenme proto-
kolünün glutaminle zenginlefltirilmesi anastomoz
iyileflmesine olumlu katk› yapmaktad›r.  
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