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Rat Midesinin Otonomik Denervasyonu :
Anatomik ve Histolojik Bir Calisma

Necat Koyun, Nihat Ekinci

Ozet:

Peptik iilser hastah@inin klinik takibinde 6nemli ilerlemeler oldugu halde patogenezinin anlasilmasinda heniiz fazla
adim atilamamistir. Bu cahismanin amaci; otonom sinir sisteminin mide iilser olusumuna etkisini inceleyerek devam
eden ¢calismalara katkida bulunmaktir. Bu ¢alismada, ortalama 200-300 gr agirhginda iki grup icin 5’er adet, toplam
10 adet Sprague-Dawley cinsi rat kullanildi. Cerrahi islemlerden 6nce ratlar 24 saat a¢ birakildi. Cerrahi uygulama
(vagotomi) icin abdomen median insizyonla acildi. Ozofagusun 6n ve arka yiiziindeki truncus vagalis anterior ve
truncus vagalis posterior bulunarak kesildi. Diger grupta, kimyasal sempatektomi islemi icin intraperitoneal 6-
hydroxydopamine uygulandi. Alinan doku Kesitleri Hematoksilen + Eozin ve Periodik Asid Schiff (PAS) reaksiyonu
ile boyanarak incelemeye alindi. Vagotomi grubunda; mukoid salginin ve parietal hiicrelerin azaldigi, kimyasal
sempatektomi sonucunda ise parietal hiicrelerin arttigi, mukuslu hiicre oraninin arttig1 gézlendi.

Caliymamizda sonu¢ olarak N. vagus’un gastrik lezyonlar1 artirdigl, sempatik sinir sisteminin ise gastrik lezyon

olusumunda koruyucu bir rol oynadig: séylenebilir.

Anahtar kelimeler: Rat, sempatektomi, vagotomi, mide

Peptik {ilser toplumda en ¢ok rastlanilan
hastaliklardan  birisidir. Bu  hastaliginin ~ klinik
takibinde  6nemli ilerlemeler oldugu  halde
patogenezinin anlasilmasinda heniiz fazla adim
atilamamistir.  Nervus  vagus’un  gastrik  asit
sekresyonu iizerindeki kontrol mekanizmasi ve hiicre
proliferasyonuna etkisi iyi bilinmekte ve bununla
ilgili genis sayida caligmalar yapilmaktadir. Buna
ragmen  sempatik  sinir  sisteminin  {lser
etyolojisindeki 6nemi hakkinda detayli ¢alismalar
smirli  sayidadir (1). Kimyasal veya cerrahi
sempatektomi sonucunda gastrik mukozanin hiicre
proliferasyonu inhibe olmustur. Siddetli stress,
vaskiiler sok, gastrik kan dolagimmin bozulmasi,
gastrik anoksi sonucunda fokal olarak dokunun kendi
kendini  sindirmesiyle = erozyonlar = meydana
gelmektedir.  Vaskiiler olaylar stressle ilgili
erozyonlarin patogenesinde dnemli bir yere sahiptir.
Gastrik kan akiminin diizenlenmesinde esas roli
sempatik sinir sistemi oynadigindan bu olay sempatik
sinir  sisteminin ilser patogenesindeki Onemini
diistindiirmektedir. Vagotomiden sonra tekrarlayan
peptik tlser agrilart ancak bilateral sempatektomi ile
kaybolur (2). Bu ¢aligmanin amaci; otonom sinir
sisteminin mide mukozasinda yapmis oldugu
degisiklikleri ve lilser olusumuna etkisini inceleyerek
devam eden c¢alismalara katkida bulunmaktir.
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Gere¢ ve Yontem

Bu calisma Erciyes Universitesi klinik ve deneysel
aragtirma laboratuari’nda yapildi. Calismamizda, iki
ayr1 grup i¢in ortalama 200-300 gr agirhiginda 5’er
adet, toplam 10 adet Sprague-Dawley cinsi rat
kullanildi.

Birinci grupta preoperatif donemde, ratlar 24 saat
a¢ birakildi. Cerrahi uygulama oncesinde hayvanlarin
anestezisi i¢in ketamin kullanildi (60-100 mg/kg).
Abdomen median insizyonla agildi.  Karm
igerisindeki organlar tanimlanip 6zofagus bulundu.
Ozofagusun 6n ve arka yiiziindeki truncus vagalis
anterior ve truncus vagalis posterior kesildi.

Ikinci grupta, kimyasal sempatektomi islemi igin
intraperitoneal yol ile 120 mg/kg dozunda 6-
hydroxydopamine 1 cc serum fizyolojik ile dilue
edilerek uygulandi.

Hayvanlarin tiimii 8 giin sonra dekapite edildi ve
disseksiyonla mideleri ¢ikarildi. Parcalar %10’ luk
formalinde tesbit edildi. 24 saatlik fiksasyondan
sonra %50, %70, %80, %96 ve %100 alkol
serilerinden sirasiyla gecirilerek dehidrate edildi.
Seffaflandirma islemi, ksilol serilerinden gegirilerek
saglandi. Erimis parafinde bir gece tutulan dokular
parafin i¢inde bloklandi. Mikrotom (Euromex
Arnhem Rotary) ile 6-7 mikron kalinliginda kesitler
alindi. Alinan doku kesitleri histokimyasal teknikler
olan Hematoksilen + Eozin ve Periodik Asid Schiff
(PAS) reaksiyonu ile boyandi. Boyanmis doku
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Resim 2. Vagotomi grubu. Kardia bolgesi; bez liimeni (L), nucleus (N). Boyasi: H-E, x 400

kesitleri 151tk mikroskobu (Nikon Japan) ile
mikrofotograflar ¢ekilerek incelemeye alindi.

Bulgular

Vagotomi Grubu

On midede, stratum corneum’un bdlge olarak
stratum lucidum’dan ayrildigr goézlendi (Resim 1).
Kardia boélgesinde, yiizey epiteli ve gastrik bezlerdeki
diizen kismen bozulmus, gastrik c¢ukurcuklarin
derinligi azalmis ve milkdz bez yapt PAS (+)
boyasimni daha soluk almis olarak bulundu. Gastrik

bezlerin limeni daralmis ve bezleri olusturan
hiicrelerin niikleuslarinin oval oldugu izlendi (Resim
2). Fundus (Corpus) bolgesinde, yiizey epiteli ve
gastrik ¢ukurcukta bulunan mukoid salgi azalmus,
gastrik bezleri olusturan hiicrelerin diizeni bozulmus
ve boylar1 kisalmisti. Ayrica bu bolgede bol miktarda
bulunmasi gereken parietal hiicrelerin azligi dikkati
cekti (Resim 3). Pylor béolgesinde, gastrik bez yapisi
bozulmus ve nisbeten yapi biitiinliigii kaybolmustu.
Kismi olarak  ylizey epitelinde dokiilme ve
gastrik gukurcuklarin  derinliginde azalma goriildii.
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Resim 3.

Resim 4. Vagotomi grubu. Pylor bolgesi. Boya almayan bélgeler (b).Boyasi: PAS, x 200

Gastrik bezleri olusturan hiicrelerin  diizenli bir
yapiya sahip olmadigi izlendi. Yer yer PAS (+)
boyasi almayan sahalar gozlendi (Resim 4).
Kimyasal Sempatektomi Grubu:

Kardia bolgesinde, gastrik gukurcuklarin derinligi
artmis, gastrik bezlerin limeni genislemis ve boylari
uzamis bulundu. Ayrica, parietal hiicre sayisinda artis
gozlendi. Fundus (Corpus) bélgesinde, mukozal ve
submukozal damarlarda dilatasyon ve konjesyon
gorilldi  (Resim 5). Pylor bélgesinde, ylizey
epitelinin  biitiinliigi korunmus bulundu. Gastrik
cukurcuklarin  uzunlugunda  azalma  goriildi.
Incelenen kesitlerin bir kisminda mukoid hiicre
goriiniimiinde bazi yapilar tespit edildi.Bu yapilar
PAS boyasi ile zayif olarak boyandi (Resim 6).

Rat Midesinin Otonomik Denervasyonu

Tartisma

Vagotominin Etkisi

Literatiirde, =~ vagotominin  mide  mukozasi
iizerindeki etkilerini inceleyen ¢alismalar mevcuttur.
Ekinci ve ark. vagotominin rat 6n mide bolimi
iizerindeki etkilerini incelemislerdir. Bu ¢alismada,
vagotomili ratlarin 6n midesinde tunica mucosa’nin
inceldigi ve biitlin tabakalar ile birlikte biitiinliigiini
kaybettigi gosterilmistir. Ayni zamanda stratum
corneum’un stratum granulosum’dan ve lamina
propria’nin lamina muscularis mucosa’dan ayrildigi
tespit  edilmistir  (3). Calismamizda stratum
corneum’un stratum lucidum’dan kismi olarak
ayrilmasi Ekinci ve ark.nin sonucunu desteklerken 6n
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Resim 6. Sempatektomi grubu. Pylor bélgesinde mukoid hiicre goriiniimiinde yapilar (M).Boyasi: H-E, x200

midenin diger tabakalar1 normal &zellik gostererek
farkli bir sonug ortaya koymustur. Caligmamizda 6n
midedeki degisikligin az olmas1 ve diger tabakalarda
degisikligin olmamasi vagotomi sonrasi siirenin az
olmasindan kaynaklanabilir.

Konu ile ilgili olarak yapilan diger caligmalarda,
vagotominin  gastrik bez  hiicrelerine  etkisi
incelenmistir. Bircok arastirmaci tarafindan vagotomi
sonrasi parietal hiicreler incelenmis ve bu hiicrelerin
miktarinda ve salgi aktivitesinde relatif olarak azalma
oldugu tespit edilmistir (4-7). Oztiirk’iin calismasi

vagotomili ratlarda parietal hiicrelerinin say1 ve yap1
bakimidan kontrol grubuna gore degismedigini
gostermistir (8). Hypotalamus’un kronik
stimulasyonu miik6z boyun hiicreleri ve esas
hiicrelerin hiperplazisine neden olurken vagotomi bu
etkileri azaltmaktadir (9). Unilateral trunkal
vagotomi  yapilan ratlarda, mide endokrin
hiicrelerinin bolgesel alanlarinin daha kiigiik oldugu
goriilmiis ve sebeb olarak vagusun endokrin
hiicrelerinin bliylimesini, proliferasyonunu ve
fonksiyonunu etkileyebilecegi disiiniilmiigtir (10).
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Caligmamizda vagotomi grubunda, corpus bdlgesinde
bol miktarda bulunmasi gereken parietal hiicrelerin
azligr  dikkati c¢ekti. Caligmamizin  sonuglari
Oztiirk*iin calismasini desteklememektedir.

Kaminishi ve ark. (11) trunkal vagotomi sonrasi
ratlarin midesinde mikroskobik olarak ciddi gastrik
bez atrofisi ve kistik olarak genislemis adenomatoz
lezyonlarin proliferasyonunu tespit etmislerdir. Bagka
bir c¢aligmaya goére, vagotomi pylorik bez
uzunlugunda 6nemli bir etkiye sahip olmamakta ve
sadece inflamatuar degisimlerin azalmasina dnciiliik
etmektedir (5).

Calismamizda tespit edilen bulgular yani; kardia
bolgesinde yiizey epiteli ve gastrik bezlerdeki
diizenin kismen bozulmasi, pylor bdlgesinde kismi
olarak ylizey epitelinde dokiilme ve yer yer PAS
boyasi almayan sahalar ve pylor bez hiicrelerinin
diizensiz yapisi bazi ¢aligmalart desteklemektedir (3,
12).

Kimyasal Sempatektominin Etkileri

Gastrik  lezyon  olusumunda, gastrik  asit
sekresyonunun artmast ve gastrik kan akiminin
azalmasmin 6nemli bir yere sahip oldugu, santral ve
periferik adrenerjik sistemlerin her ikisinin de gastrik
sekresyonun diizenlenmesinde gorev aldig bildirildi
(13,14). Fakat mukozal savunmada alfa ve beta
adrenoreseptorlerin yani sempatik sinir sisteminin
rolii hakkinda ¢ok az sey bilinmektedir (14).

Kimyasal sempatektomi ajan1 olan guanethidine
hiicre proliferasyonunu ve hiicre go¢ hizin1 azaltarak
sindirim sistemindeki hiicrelerin yenilenme hizim1 %
25 ‘ten daha fazla uzatmaktadir (2). Nakajima ve ark.
(15) kimyasal sempatektominin gastrik mukozanin
farklilasmast ve proliferasyonunda inhibitor bir
etkiye sahip oldugunu o6ne siirdiiler. Sempatik sinir
sistemi yliksek derecede aktif olan hipertansif
ratlarda gastrik motilite ve asit sekresyonu inhibe
olmaktaktadir (16).

Calismamiz kardia bolgesinde gastrik bezlerin
limeninde genisleme, parietal hiicre sayisinda ise
artis oldugunu gosterdi. Parietal hiicrelerde goriilen
artis gastrik asit sekresyonunun artigina isaret
etmekte ve Orloff ve ark. (16) calismasimm
desteklemektedir. Caligmamiza gore, vagotomi
etkisiyle mukoid salg1 ve parietal hiicrelerin azaldig
gozlenirken diger yandan, kimyasal sempatektomi
parietal hiicrelerde artiga, mukozal ve submukozal
damarlarda dilatasyon ve konjesyona ayrica mukuslu
hiicre oraninda artisa yol agmaktadir.

Sonug olarak, n. vagus’un parietal hiicre ve mukus
yapimi iizerinde uyarict bir etkiye sahip oldugu,
gastrik lezyonlar1 artirdigi, bunun yani sira, sempatik
sinir sisteminin kan dolagimimi diizenleyerek gastrik
lezyon olusumunda koruyucu bir rol oynadig
sOylenebilir.

Rat Midesinin Otonomik Denervasyonu

The Examination of Morphological
Changes in Stomach of Autonomic
Denerved Rats

Abstract:

In this study, we used 10 Sprague Dawley rat in order to
investigate the morphological changes in stomach of
vagotomised and sympathectomised rats.

It was observed to decrease mucosal secretion and the
number of parietal cells in vagotomised animals. In the
other group, after chemical sympathectomy with 6-
Hydroxidopamine, the number of parietal cells increased.
Dilatation in submucosal vessels and congestion were
also found.

Our study indicated that autonomic nerve system plays a
role in the pathogenesis of gastric lesion. Sympathetic
system prevents the gastric lesion and parasympathetic
system induces the gastric lesion.

Key words: Rat, sympathectomy, vagotomy, stomach
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